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RESUMEN

Introduccién: La etiologia de los trastornos metabolicos, como la obesidad, se ha
relacionado fundamentalmente con el microbiota intestinal durante los ultimos diez afios;
reconocida como un 6rgano endocrino que cumple funciones esenciales en la regulacion de la
homeostasis energética y las reacciones inmunolédgicas del hospedador. La Disbiosis se define
como el desequilibrio de diferentes familias bacterianas habitantes del intestino; tiene la capacidad
de comprometer el comportamiento organico y fisioldgico de la frontera intestinal y las capas de
tejidos linfoides adheridas al intestino y facilitar el traslado de agentes bacterianos, como los
lipopolisacaridos. Esto desencadena respuestas inflamatorias y potencialmente conduce a la
aparicion de un bajo procesamiento fisioldgico de la insulina y consecuentemente al sobrepeso.
Ademas, la disbiosis intestinal tiene el potencial de modificar la generacion de péptidos a nivel
gastrointestinal que se asocian con la sensacion de saciedad, lo que podria conducir a un aumento
en el consumo alimenticio. En esta revision narrativa, discutimos los desarrollos actuales, como el
impacto del microbiota en el metabolismo de los lipidos, asi como los procesos por los cuales sus
cambios llevaron al desarrollo de aumento de peso y obesidad. Se han desarrollado varios métodos
que podrian utilizarse para modificar el microbiota intestinal y deshacer las anomalias metabdlicas.
En el Sobrepeso y obesidad se ha evidenciado una menor riqueza de diversidad del microbioma,
ademas del desequilibrio entre Firmicutes y Bateroides oportunistas. La inflamacion por obesidad

es sistémica, mientras que la inflamacion clasica (traumas, por ejemplo) es autolimitada.

Objetivo General: Determinar la influencia de la dieta, uso de prebiodticos y probiodticos

sobre el microbiota en personas que viven con obesidad.

Metodologia: es un disefio de investigacion a partir de una revision bibliografica con

enfoque RETROSPECTIVO y OBSERVACIONAL atendiendo a que permite la concrecion de los
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principales hallazgos de indagaciones confiables. Los métodos de busqueda empleados se
sustentaron en una Revision Sistematica basada en la Guia Consort, que es la que
fundamentalmente se emplea para evaluar la calidad metodolégica de publicaciones de articulos

sobre ensayos clinicos. segin Davila-Mendoza & Lopez-Ortiz, (2022).

Conclusiones: Luego de lo detallado hasta este momento puede concluirse que fue
cumplido el principal propoésito del estudio, al demostrarse a través de la revision de 14 articulos
procedentes de fuentes confiables como Pubmed, Scielo y Google Académico que existe una
relacion de la dieta, uso de prebidticos y probioticos respecto al microbiota en quienes viven con
obesidad. Denota la confiabilidad de los datos aportados al seguirse la Guia CONSORT como
método de seleccion de las fuentes analizadas, permitiendo de esta manera revisar estudios de
calidad cientifica. El estudio demuestra su confiabilidad al mostrar coincidencias con otras
investigaciones realizadas por otros autores en cuanto a la metodologia empleada y en los

principales hallazgos.

PALABRAS CLAVES: Obesidad, Dieta, Prebioticos, Probioticos, Microbioma Intestinal
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ABSTRACT

Introduction: The etiology of metabolic disorders, such as obesity, has been
fundamentally related to the intestinal microbiota during the last ten years; recognized as an
endocrine organ that fulfills essential functions in the regulation of energy homeostasis and the
immunological reactions of the host. Dysbiosis is defined as the imbalance of different bacterial
families that inhabit the intestine; it has the capacity to compromise the organic and physiological
behavior of the intestinal border and the layers of lymphoid tissues attached to the intestine,
facilitating the transfer of bacterial agents, such as lipopolysaccharides. This triggers inflammatory
responses and potentially leads to the appearance of low physiological processing of insulin and
consequently to overweight. In addition, intestinal dysbiosis has the potential to modify the
generation of peptides at the gastrointestinal level that are associated with the feeling of satiety,
which could lead to an increase in food consumption. In this narrative review, we discuss current
developments, such as the impact of the microbiota on lipid metabolism, as well as the processes
by which its changes led to the development of weight gain and obesity. Several methods have
been developed that could be used to modify the intestinal microbiota and undo metabolic
abnormalities. In overweight and obesity, a lower diversity of the microbiome has been evidenced,
in addition to the imbalance between Firmicutes and opportunistic Bateroides. Inflammation due

to obesity is systemic, while classical inflammation (trauma, for example) is self-limiting.

General Objective: To determine the influence of diet, use of prebiotics and probiotics on

the microbiota in people living with obesity.

Methodology: it is a research design based on a bibliographic review with a
RETROSPECTIVE and OBSERVATIONAL approach, considering that it allows the realization

of the main findings of reliable investigations. The search methods used were based on a
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Systematic Review based on the Consort Guideline, which is basically used to evaluate the

methodological quality of publications of articles on clinical trials, according to Davila-Mendoza

& Lopez-Ortiz, (2022).

Conclusions: After what has been detailed up to this point, it can be concluded that the
main purpose of the study was fulfilled, as it was demonstrated through the review of 14 articles
from reliable sources such as Pubmed, Scielo and Google Scholar that there is a relationship
between diet, use of prebiotics and probiotics with respect to the microbiota in those living with
obesity. It denotes the reliability of the data provided by following the CONSORT Guide as a
method of selecting the sources analyzed, thus allowing for the review of scientifically high-
quality studies. The study demonstrates its reliability by showing coincidences with other research

carried out by other authors in terms of the methodology used and the main findings.

KEYWORDS: Obesity, Diet, Prebiotics, Probiotics, Intestinal Microbiome
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1. Introduccién

Desde hace algunos afios, ha cambiado el abordaje médico-cientifico de la obesidad hacia
concepciones que la definen incluso como una enfermedad silenciosa a la cual la humanidad se
estd enfrentando de manera ineficiente, debido al crecimiento en su prevalencia; ademas de la
relacion intima con otras patologias que comprometen los comportamientos vitales y ponen en
riesgo la salud posteriormente. Desde 1975 hasta el 2014 LANCET analizo las tendencias del IMC
en poblacion adulta evidenciando un incremento de 6 veces. En 1975 la cifra fue de 104 millones

ascendiendo a 640 millones para 2014 (Alvarez Barreiros, 2019).

Este incremento en los indices de prevalencia de personas que viven con obesidad
actualmente se ve influenciado tanto por factores enddgenos, pero mas aun por factores
ambientales como lo son el sedentarismo, la globalizacion, migracidon a areas mas urbanizadas o

el consumo de alimentos procesados (Ispas et al., 2023).

Estas consecuencias comprometen a varios aparatos y sistemas; entre los mas
comprometidos se destacan el aparato cardiovascular, el cual fue el primer factor de mortalidad en
el 2012. El riesgo de Diabetes Mellitus incrementa 93 veces si el IMC supera los 35Kg/m2. A su
vez; incrementa la probabilidad de desarrollar tumoraciones de endometrio, mama, ovario,
prostata, via biliar, higado, rifiones y mas comun, Cancer de colon. El sistema locomotor también

se ve afectado, siendo la Osteoartrosis la manifestacion més frecuente (Alvarez et al., 2021).

La obesidad constituye ademas una aspecto de costo econdomico anual considerable para
el estado; segun el Atlas de la Obesidad 2023, en 2035 el costo de la Obesidad y Sobrepeso habra
aumentado a 4.32 billones de ddlares, ademas si no se toman acciones inmediatas se pronostica

que 4 mil millones de personas padeceran obesidad (Ispas et al., 2023).
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Entre los factores endogenos tenemos la predisposicion genética, edad, género; pero por
mucho, el factor mas influyente es el Microbiota intestinal [MI]. Siendo un “6rgano olvidado” por
varios autores; la MI constituye una amplia variedad de comunidades bacterianas, las cuales tienen

directa codependencia con el huésped.

Debido al gasto econdmico que representa el tratamiento y las acciones preventivas de esta
condicion de salud, es considerado como una problematica sanitaria grave a escala internacional,
por lo que se deben abordar nuevas estrategias. La cultura nutricional y el cambio en las actitudes
de vida y los habitos son importantes en el tratamiento de la obesidad, sin embargo, afadir la
ingesta de alimentos polisacaridos complejos no digeribles como la fibra es necesario para

contribuir en la disminucién del peso.

El término Prebidtico se establecid para definir a un grupo de elementos dietéticos que
promueven el crecimiento y la actividad del MI; mientras que los Probidticos son comunidades
bacterianas especificas que restablecen la funcidn intestinal y reducen la inflamacién. Los
Simbiodticos son la unidén de prebidticos y probidticos considerdndose alimentos funcionales;
existen estudios que demuestran que los simbioticos disminuyen la actividad de E. coli proteus e
incrementa la diversidad de comunidades de Lactobacilos, un efecto similar es evidenciado con
dietas disminuidas en grasas saturadas y elevadas en fibra (Raymond & Morrow, 2021) (Flores &

Martinez, 2023).
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2. Justificacion

La Obesidad es una afeccion médica muy comun y grave en la actualidad; siendo una
pandemia creciente segun las estadisticas de la Organizacion Mundial de la Salud, el nimero de
personas obesas crece anualmente. Durante el afio 2016 el 39% de las personas en la edad adulta

vivian con sobrepeso, mientras el 13% eran ya considerados obesos (Fujisaka et al., 2023).

Estudios recientes revelan una estrecha relacion entre el MI y obesidad. Este tltimo altera
el microbiota, que a su vez tiene una relacion directa con la patogénesis de la obesidad, afectando
la inmunidad y el metabolismo del huésped. Por tanto, el MI podria usarse para prevenir y tratar

la obesidad (Fujisaka et al., 2023).

Los probidticos representa alimentos funcionales que incluyen microorganismos que
constituyen el microbiota intestinal y tienen eficacia en situaciones como tratamiento de la
gastroenteritis aguda, prevenir cuadros diarreicos relacionados a antibioticos o nosocomial,

prevencion de la enterocolitis necrosante, etc.

El colon estd habitado principalmente por Bifidobacterium, Lactobacillus y
Faecalibacterium, que son responsables de la sintesis de los acidos grasos primarios de cadena
corta (AGCC) que sirven como fuente de energia para las células epiteliales; siendo de mucha

relevancia la mejora de este sistema para prevencion de la obesidad y un estilo de vida deseable.
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3. Marco Teorico

3.1. Epidemiologia

En 1974 existian en el mundo 104 millones de personas que vivian con obesidad, esta cifra
incremento a 640 millones en el 2014 segln refleja Guaman Toasa, (2022); las mujeres tuvieron
un aumento de prevalencia en este lapso de tiempo mostrando un incremento del 6,4% a 14,9%

mientras que en los hombres se vio un aumento de 3,2% a 10,8% (Alvarez et al., 2021).

En el 2016 el 39% de la poblacion mundial tenian sobrepeso, esto representa 1900 millones
de personas en este nivel de IMC [39% y 40% en mujeres y hombres respectivamente] y 650
millones de adultos padecian de obesidad como explica Fujisaka et al., (2023).En este periodo se
evidenciaron 340 millones de nifios y adolescentes entre 5 — 19 afios con la misma

condicion(Gonzélez Chiriboga & Tello Zamora, 2021).

Prevalence (%)

[]<100

[ | 10.0-19.9

[ 20.0-290.9

- 2300 Note: For mapping purposes, the map shows identical values for Sudan and South Sudan.

[ Data not available These values concern the former Sudan as it existed prior to July 2011.

[ Not applicable * Body Mass Index =30 kg/m2
The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply the expression of any opinion whatsoever Data Source: World Health Organization @ World Health
on the part of the World Health Organization concerning the legal status of any country, territory, city o area or of its authorites, Map Production: Information Evidence and Research (IER) U Organization

or concerning the delimitation of ts frontiers or boundaries. Dotted and dashed lines on maps represent approximate border lines World Health Organization

for which there may not yet be full agreement ©WHO 2017. All rights reserved.

Figura N° 1. Prevalencia de obesidad en mujeres mayores de 18 afios. Fuente: (Alvarez Barreiros,

2019).
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Figura N° 2: Prevalencia de obesidad en hombres mayores de 18 afios. Fuente: (Alvarez

Barreiros, 2019).

Anteriormente, las cuestiones de obesidad caracterizaban a los paises desarrollados
mientras que hoy en dia ya abarca incluso a paises de ingresos medios y bajos, aparentemente por
la agrupacion de variedades y modificaciones en los héabitos y actitudes humanas, asi como un

mayor acceso a alimentos procesados, provocando mayor ingesta caldrica (Dahiya et al., 2017).

En Asia el 50% de infantes de 5 afos viven con aumento de peso ademds que en el sureste
asidtico el 10% de los adultos viven con obesidad; Europa registro en 2019, 2.3 millones de
mujeres de 45 y 54 afios vivian con incremento de peso [Fig.1] y la prevalencia en hombres
mayores de 75 afios aumento a 1.5 millones [Fig.2](Gonzéalez Chiriboga & Tello Zamora, 2021).
En Espaiia se duplicaron los indices de obesidad en los 30 afios precedentes, del 12% al 25%; el
estudio ENPE realizado de mayo 2014 a mayo 2015 evidencio que el 39,3% de la poblacién
espafiola entre 24 y 64 afos de edad mostraban obesidad, 21,6% tenian obesidad general y el 33,4%

con obesidad abdominal (MOSQUERA MACUACE, 2023).

En Estado Unidos el 40% de la poblacion padecia obesidad en 2016, esta cifra ascendio en

2018 a 42.4% en adultos de 20 a 39 afios, 44.8% de 40 a 59 afios y 42.8% de mas de 60 afos segun
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Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). México experimento un incremento de obesidad del
2018 a 2019 del 32.2% al 35.5% en adultos, del 13.3% a 14.6% en adolescentes y en nifios del
14,6% al 17,5%, datos aportados por Rivera-Carranza et al., (2022).En la etapa infanto-juvenil,
entre 5 y 19 afios se experimentd una elevacion agresiva de la prevalencia desde el afo 1975 al
2016 ya que el numero se increment6 8 veces; en 1975 la prevalencia fue de 0.7% ascendiendo a
5.6% para 2016; en las mujeres la cifra aumento 12 veces [Fig.1] mientras que en varones 10 veces,
de 6 millones a 74 millones y de 5 millones a 50 millones respectivamente [Fig.2] (Gil Hernandez,

2017).

Datos de la UNICEF revelan que en el continente americano existen 106 millones de
adultos [24.2%] con obesidad, 50 millones entre 5 y 19 afios y 4 millones de infantes menores de
5 afios. Meso América tiene la tasa més alta de adultos con obesidad [27.3%], a esto le sigue el

Caribe [24.7%] y por Ultimo Sur América [23%] (Mina-Ortiz et al., 2024).

Estudios recientes realizados en Colombia demuestran que la relacion de mujeres y
hombres con obesidad es de 2:1 debido que la poblacion femenina presenta el 29.4% mientras que
la masculina tan solo el 12.6%. Estos datos no son proporcionales al nivel socioeconémico ya que
en la infancia ocurre lo contrario; el 16.8% de nifios con obesidad tenian un nivel medio bajo

mientras que el 42.8% contaban con ingresos altos (Guaméan Toasa, 2022).

En 2012 el ENSANUT determino que el 62.8% de adultos ecuatorianos tienen aumento del
IMC; el 24% de la poblacion urbana padece sobrepeso y en el sector rural se registré el 21.28%.
La region costa presento el 27.16%, en Manabi 29.17%, Esmeraldas con el 27.58% y en El Oro
27.57%; €1 29.87% de afroecuatorianos tienen sobrepeso mientras que el 26.87% de la raza mestiza
viven con la misma condicion. El 8.6% de personas menores de 5 afios tienen obesidad y

sobrepeso, esta cifra aumenta a medida con la edad ya que en etapa escolar y adolescencia se
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evidencio 29.9% y el 26% respectivamente. El ENSANUT 2018 demostr6 una elevacion brusca
en la prevalencia de obesos a nivel nacional del 23.38% en adultos de 19 a 59 afios y que 6 de cada
10 adultos tienen aumento del IMC, ademas 35/100 nifios de 5 a 11 afios padecen la misma
condicion. La Costa se mantuvo con el 27%, seguida por la region Insular 22.47%, en la Sierra el
19.5% y la Amazonia 19.1%. A nivel del sector urbano y rural se demostré6 un incremento
importante del 2012 al 2018 ya que la prevalencia incremento a 36.9% y 32,6% respectivamente
como aparece en el estudio de Gonzélez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). Segiin el ENSANUT
2 las ciudades del Ecuador con mayor prevalencia de obesidad y sobrepeso son Azuay, Loja, Caiiar,
Bolivar, Chimborazo, Cotopaxi, Sto. Domingo, Pichincha, Imbabura y Calqui (Mina-Ortiz et al.,

2024).
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4. Obesidad
4.1. Definicion

La Organizacién Mundial para la Salud conceptualiza que el IMC define el estado del peso
corporal y lo cataloga segun el grado de severidad; el rango normal esta entre 18,5 a 24,9 kg/m?,
sobrepeso entre 25 y 29,9 kg/m?, obesidad leve o clase 1 [30-34,9 kg/m?], moderada o clase 2 [35-

39,9 kg/m2] y grave o moérbida o [>40 kg/m?]) (Gil Hernandez, 2017).
4.2.Comorbilidades

El 60% de las causas de muerte se asocian a un IMC elevado como expone Qi, (2022),
ademads 17.9 millones de muertes por causa cardiovascular estdn relacionadas con la Obesidad.
Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021) plantean que la Obesidad influye en el desarrollo de
varios grupos de patologias las cuales pueden agruparse como comorbilidades metabodlicas,
mecanicas y mentales. En el grupo metabodlico destacan la Diabetes Mellitus cuyo riesgo aumenta
93 veces; también se incluyen en este grupo la Esteatosis Hepatica no Alcoholica, Neoplasias,
Infarto Agudo Miocardio e ICC. Dentro de las complicaciones mecénicas estan el Asma,
Dorsalgias y problemas ortopédicos como la Osteoartrosis y, por ultimo, las mentales entran la
ansiedad y depresion. Ispas et al., (2023) a su vez enuncian que la obesidad deriva en cronicidad
inflamatoria de baja intensidad aumentando el riesgo de bacteriemia y trastornos de la cicatrizacion

y coagulacion [Fig.3] (Alvarez Barreiros, 2019).
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Figura N° 3: Patologias secundarias al sobrepeso y obesidad. Fuente (Ispas et al., 2023).

4.3. Etiologia

La combinacion de 2 o mas causas se considera el principal desencadenante; por ejemplo,
modificaciones en los habitos como el sedentarismo sumado a un acceso superior de alimentos
procesados en un contexto de predisposicion genética incrementa riesgo de desarrollar obesidad,

pero no esta claro su nivel de influencia (Dahiya et al., 2017).

El sobrepeso es una condicion patologica que puede estar causada por varios factores ya
sean endogenos o exdgenos. Dentro de las causas exogenas mas relevantes destacan los habitos de
vida y los factores socioambientales; entre las endogenas se encuentran la composicion y cambios

del MI, desequilibrios entre la ingesta/gasto energético y la tendencia genética (Gonzélez

Chiriboga & Tello Zamora, 2021).
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Exo6genos

Dieta: los habitos alimenticios asociados al sedentarismo incrementan el riesgo de
acumulacion de energia. Dietas ricas en granos integrales disminuye el nimero de bacterias
productoras de enterotoxinas a juicio de Alvarez Barreiros, (2019). La dieta americana u occidental
tiene bajo consumo de vegetales y frutas con alta ingesta de proteinas de origen animal aportando
3000 Kcal/dia. Esto ha evidenciado un incremento del pH del colon y mayor crecimiento de
Shigella y E. coli (Garcia Espinoza, 2021). La dieta vegana disminuy6 notablemente el Peso
Corporal y la grasa visceral en mujeres de edad reproductiva. El consumo continuo de edulcorantes
tiene efectos nocivos para el intestino como la produccion de hormonas y en la manifestacion
génica de proteinas, como comenta Flores & Martinez, (2023). La dieta CHOW que se fundamenta
en la ingesta no regulada de harina de Soja, trigo y pescado; demostr6 ser util en el manejo de los

triglicéridos séricos en ayunas y colesterol total (Barragan et al., 2017).
Endogenos

Genéticas: la dieta prevalece sobre la genética en cuanto a la influencia del MI; Carmody
y Cols compararon grupos de gemelos monocigoéticos a los cuales se administraron dietas de
contenido alto y bajo de azucares, el primer grupo mostro mayor alteracion del MI, acotaciones de
Dabhiya et al., (2017). La Microbiota modula la adiposidad por la actividad de genes involucrados

en la homeostasis de glucosa y lipidos (Gil Hernandez, 2017).

El 10% de los casos de Obesidad de origen genético, estan asociados a genes involucrados
con la Leptina y Grelina. El gen relacionado a la incrementacion de la masa corporal es el FTO y

se expresa por alteraciones de la dieta y por herencia relativa (Dahiya et al., 2017).
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4.4. Fisiologia

El adipocito tiene la funcién de detectar el incremento energético postprandial y
almacenarla a manera de Triglicéridos, segiin Garcia Espinoza, (2021). El tejido Adiposo tiene
ademads influencia en el metabolismo de la energia por la sintesis de TriAcilGlicerol [TAG],
secrecion de hormonas reguladoras de la satisfaccion completa del deseo de comer y el control del
tono vascular, sensibilidad a la Insulina y reaccion inmunoldgica (Leonario-Rodriguez &

Saavedra, 2022).

Los tejidos adiposos se encuentran conformados por Adipocitos, preadipocitos,
Macroéfagos, Fibroblastos y células Estromales. (Ispas, 2023) En el Tejido Adiposo Visceral [TAV]
se hallaron 7 géneros bacterianos en el TAV del Omento Mayor, Mesentérico y Subcutaneo siendo
el mas destacado la especie Eubacteria asociado con el metabolismo en el TAV, este se correlaciona
a su vez con la molécula Neuroglobina e Hipurato las cuales son importante para la homeostasis

de energia en los adipocitos (Leonario-Rodriguez & Saavedra, 2022).

El MI permite la modulacion de la adipogénesis en el Tejido Adiposo Blanco [TAB],
ademas de contribuir al pardeamiento del TAB por termogénesis como argumentan Leonario-
Rodriguez & Saavedra, (2022).Un estudio reciente ha demostrado que la Microbiota broncea TAB,
regulando asi aumento del gasto de peso, energia y control del rechazo a la insulina (Gill et al.,

2022).

La proteina desacopladora 1 [UCP-1] en el Tejido Adiposo Marréon [TAM] mejora el gasto
energético, provoca el uso energético acumulado en los cuerpos lipidicos. Ratas de laboratorio sin
presencia de gérmenes tratados con parabacteroides demostraron activacion de la via GLP-1 y

UCP-1 mejorando el metabolismo de la glucosa, al entender de Li et al., (2022). El Resveratrol es
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un compuesto fendlico que se encuentra en la semilla y piel de las uvas, mejora la homeostasis de

glucosa en TAM y favorece al pardeamiento del TAB por la via TGR-5/UCP-1 (Gill et al., 2022).

En ratones expuestos a antibidticos se observo alteracion en la capacidad termogénica a

nivel del TAM y del proceso de pardeamiento en el TAB (Valenzuela, 2019).

Sefiales de Saciedad y Apetito

La regulacion del apetito se da por vias inmediatas o mediatas, las sefiales mas inmediatas
provienen del sistema digestivo durante la ingesta; la produccion gastrica de péptidos orexigénicos
estimula la secrecion de Grelina la cual actia a nivel hipotalamico activando las neuronas NPY
provocando apetito. La disminucion de Grelina genera saciedad por estimulo de las Neuronas
POMP [Propio Melano Cortina]. Los péptidos anorexigenos son la Colecistocinina, GLP-1 y PYY;
este ultimo al unirse al Péptido Inhibidor Géstrico [GIP] estimulan a las células enteroenddcrinas
del sistema entérico para que secreten Incretinas regulando la secrecion de Insulina postprandial

[Fig.4] (Dahiya et al., 2017).

El GLP-1 es s producido por las células L Intestinales después de la activacion de GPRP-
41 y GPRP-43; incrementa el estado de hastio y retrasa el vaciamiento gastrico e intestinal, segin
Dahiya et al., (2017). El GLP-1 junto a PYY regulan la generacion de Insulina por las células Beta
Pancreaticas actuando sobre el apetito a largo plazo, mientras que en las células intestinales

controla la homeostasis energética (Fujisaka et al., 2023).

Garcia Espinoza, (2021) en su estudio indica que los AGCC al unirse a los receptores
conectados a Proteina G [GPRP 41 y GPRP 43] provocan efectos metabolicos, al unirse los AGCC
con GPRP-41 acrecienta la sintesis de PY'Y regulando la produccién insulinica por parte de las

células Beta Pancreaticas. Promueve la liberacion de hormonas anorexigénicas, aumenta la
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lipogénesis hepatica, y extraccion de energia, disminuye el tiempo de transito intestinal e inhibe el

vaciamiento gastrico. Experimentos realizados en ratones a los que se redujo la expresion de

GRPR-41 eran mas delgados que los ratones de control (Dahiya et al., 2017).
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Figura N° 4: Regulacion hormonal del apetito. Fuente (obesimad, 2020).

El GIP es secretada por las células K estimulado por Butirato estimulando de manera

importante a la secrecion de insulina (Ispas et al., 2023).

El apetito a largo plazo es regulado por la Insulina y Leptina; esta Gltima es un producto
del tejido Adiposo que actia en el hipotdlamo suprimiendo la actividad de neuronas NPY y

mejorando la actividad de las neuronas POMP disminuyendo el apetito (Dahiya et al., 2017).

Regulacion de energia y homeostasis de glucosa en el tracto gastrointestinal

En el trayecto del Tracto Gastro Intestinal [TGI] la glucosa se ve influenciada por las

diferentes porciones y las hormonas correspondientes [Tabla N°1]. (Ispas et al., 2023)
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Tabla N°1: Regulacion hormonal del apetito en el TGI. Fuente (Ispas et al., 2023).

Estomago Grelina

Duodeno Grelina, Colecistocinina 'y GIP

Yeyuno GLP-1, PYY, GIP

Ileon GLP-1, Oxitomodulina, PYY

Colon GLP-1, Oxitomodulina, PYY

Pancreas Glucagon, Insulina, Polipéptido
Pancreatico, Amilina

*GIP: Péptido Inhibidor Gastrico

Se ha visto que el aumento de Bifidobacterium longum disminuye Enterococo faecum,
ademads incrementa la secrecion de GLP-1 200pmol/L por 180 minutos, la Grelina y PYY elevando

su secrecion 2000pgr/ml durante 180min (Alvarez Barreiros, 2019).
Sistema Endocannabinoide

Los metabolitos Anandamida [ADA] y el 2-araquidonoilglicerol [2-AG] son productos del
Acido Araquidénico y funcionan como estimuladores de los receptores Cannabinoides 1y 2 [rCB-
1, rCB-2]; CB-1 al ser activado estimula el apetito y la lipogénesis, mientras que CB-2 reduce la
respuesta inflamatoria. (Mairena, 2018) Cuando ADA se une a CB-1 disminuye la motilidad
gastrica; aumenta el apetito, la ingesta oral y lipogénesis ademds disminuye la termogénesis. Por
su parte el MI compite con ADA por la uniéon con CB-1, cuando logra antagonizar uniéndose al
CB-1 consigue efectos contrarios a los anteriormente mencionados aumentando la termogénesis y
disminuyendo apetito y lipogénesis; A. muciniphila tiene esta propiedad de ligando antagonista

[Fig. 5] (Dahiya et al., 2017).
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Figura N° 5: Influencia de los receptores Endocannabinoides. Fuente. (Fundacion CNNA, s. f.)
Alteracion en la extraccion de Energia de la Dieta

La enzima Lipoproteina-Lipasa [LPL] incrementa la lipogénesis hepatica facilitando asi el
almacenamiento de Triglicéridos en el adipocito y aumenta la captacion celular de acidos grasos a
partir de Lipoproteinas, como explica Fontané et al., (2018). Por otra parte, el Factor Adiposo
inducido por ayuno [FIAF] es un péptido circulante responsable del control del acopio de grasa en
los Adipocitos y Lipolisis, ademds de inhibir la accion de LPL. Al anular a FIAF en ratones
convencionales incremento el efecto de LPL potencializando la obtencion de energia de acidos

grasos (Dahiya et al., 2017).
4.5. Fisiopatologia

Existes sujetos que, a pesar de tener un IMC dentro de los parametros normales, pueden
presentar riesgos metabdlicos latentes importantes, como expone Garcia Espinoza, (2021); motivo

por el cual existen fenotipos metabdlicos del peso:

IMC 18.5 — 25 + Metabdlicamente insalubre
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Niveles altos de adiposidad

Niveles bajos de masa Magra

Se asocia a Sindrome Metabolico

IMC > 30 + Metabolicamente saludable

Bajo riesgo de Diabetes Mellitus 0 ACV

Este perfil es modificable si existen factores externos que influyan de manera positiva.

IMC > 30 + Metabdlicamente Insalubre

Alto riesgo de Diabetes Mellitus y eventos cardiovasculares.

Los Adipocitos acopian energia en forma de Triglicéridos, ademas poseen mas de 600
factores bioactivos llamados Adipoquinas cuyas funciones no estan claras aun. Los Adipocitos
pequefios favorecen a la absorcion de glucosa en tejidos sensibles, los adipocitos hipertroficos

favorecen el rechazo a la Insulina e inflamacion [Fig. 6]. (Ispas et al., 2023).

Tejido Factores bientales y
Adiposo genéticos

Desregulacién de Adipoquinas anti y pro

inflamatorias

Diabetes / Resistencia a la Insulina

{ Desordenes Lipidicos/HTA

Cancer / Infertilidad

Inflamacion

Figura N° 6: Desregulacion de las Adipoquinas en sobrepeso y obesidad. Fuente (Ispas et al., 2023)

32



En la obesidad y sobrepeso existe una variedad pequeia de comunidades bacterianas, la
inflamacién sistémica inducida es leve pero crénica; la modificacion del MI es la entrada a la
disbiosis por desregulacion del flujo transcelular del intestino grueso ademas de niveles elevados
de citocinas, adipocinas por inflamacion, TNF-a, IL-2, IL-6 elL-10 predisponiendo a
enfermedades cronicas degenerativas segin Dahiya et al., (2017). Los AGCC especialmente
Butirato suprimen la accion del NFxf inducida por LPS disminuyendo la desregulacion de

citosinas (Leonario-Rodriguez & Saavedra, 2022).

Cuando los Adipocitos estan expuestos a situaciones que generan estrés ocasionan
disfunciéon secretora aumentando la Leptina y disminuyendo la adiponectina, incrementan su
tamano pasando de un estado antiinflamatorio a uno proinflamatorio; provocando hipoxia, estrés
intracelular e inflamacion de los tejidos ademés de cambios en sus funciones con un evidente
declive de la susceptibilidad a la Insulina y aumento de la autofagia (Gonzalez Chiriboga & Tello

Zamora, 2021).

Andlisis realizados sobre ratas de fenotipo con tendencia a la Obesidad mostraron descenso
de la Fosfatasa Alcalina Intestinal, alteracion en la regulacion de LPS y aumento de TLR-4, como
demuestra el estudio de Leonario-Rodriguez & Saavedra, (2022); induciendo a la sintesis de

citocinas proinflamatorias asociadas a la resistencia insulinica (Orozco Sterling, 2020).

En una investigacion realizada por Virtue et al., concluy6 una asociacion de la inflamacion
del TAB, la concentracion de metabolitos bacterianos provenientes del Triptéfano y el microARN
precursor miR-181, sobre expresado en el TAB de pacientes con obesidad. Esta alteracion se
relacion6 con la resistencia a la insulina expuesta por adipocitos de ratones y humanos que viven
con obesidad, como argumenta Leonario-Rodriguez & Saavedra, (2022). Se observo

sobreexpresion de TLR-4 en el TAB de ratas con obesidad en el estudio de Aron-Wisnewsky et al.,
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(2021). La activacion de TLR-4 y TLR-2 provoca la liberacion de citocinas proinflamatorias como
TNF-a e IL-6 exacerbando la renuencia a la Insulina. Por otra parte, la estimulacion de TLR-5
induce a un estado protector contrarrestando la adiposidad y resistencia insulinica, déficit que

conlleva al incremento del riesgo de Sindrome Metabdlico (Basain Valdés et al., 2016).

La activacion de GPRP-43 en los Adipocitos inhibe la sefializacién de Insulina por
supresion de la fosforilacion de Akt para reducir la acumulacion de grasa, segin Fujisaka et al.,
(2023) y modula la respuesta inflamatoria del intestino segun la investigacion realizada por
Bjurselle et al. Los niveles bajos de GPRP-43 es un factor protector frente a la obesidad. La
activacion de GRPR-43 por el Acetato modula al inflamasoma NLRP3. La activacion del GPRP-
43 en células que lo expresan por ejemplo células inmunes como Macrofagos; al estimular su
accion reclutadora producen mayor cantidad de TLR-4 reconociendo mayor cantidad de LPS
provocando la circulacion de citocinas Proinflamatorias. Ademas, la activaciéon de TLR-4 en
Macro6fagos promueve la conversion del fenotipo M2 a M1 influyendo en la inflamacion crénica

del tejido Adiposo [Fig. 7]. (Leonario-Rodriguez & Saavedra, 2022).

- AGCC.

- GRPR-43 y GPR109A
— - TNF-a, PEG2, IL-b1,
IL-10, NLPR-3.
- Macréfagos M1/M2

- Infiltracién bacteriana
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- Endotoxemia
intestinal (LPS).

-Z. ocludens, Z.
adherens, claudina-1.
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Figura N° 7. Mecanismos relacionados entre M1 y patogénesis de la obesidad. Fuente. (Leonario-Rodriguez

& Saavedra, 2022).
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5. MICROBIOMA INTESTINAL

El MI se considera un 6rgano “olvidado” metabolicamente activo y adaptable, flexible y
renovable. En 1861 Louis Pasteur descubre las bacterias; en 1928 Flemming descubre la penicilina
y en 1942 inicia su distribucion farmacéutica. Este avance en la medicina provoco cambios
importantes sobre el microbiota del ser humano en las ultimas décadas. En 1974 Parker y Cols los
definen como microorganismos vivos, como registra Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021).
En 1980 inicia el estudio de la Microbiota, pero es en 2010 cuando se asocia con la obesidad. Una
vez finalizado el estudio del Genoma Humano en 2008 como aporte del Instituto Nacional de Salud
de Estados Unidos [30% de la poblacion vive con Obesidad volviéndose el pais con mayor

prevalencia a nivel internacional] (Rico Vidal, 2019).

En los tultimos afios la diversidad del MI se ha visto alterado por causas como la
purificacion del agua, uso de jabones antibacteriales, aumento de numero de partos por cesarea o
el empleo de formulas para sustitucion de lactancia. Esto puede contribuir al desarrollo del

sobrepeso relacionado con el MI [Fig.8] (Alvarez Barreiros, 2019).
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Industrializacion

de los cambios.
2019-20 1: Tasa de enfermedades infecciosas
oy 2: Tasa de enfermedades alérgicas y autoinmunes;
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neolitica

8000-3000 aC.
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177521940 W

4: Uso de antibidticos;
5: Actividad fisica;
6: Uso de férmulas infantiles;

y/o sal;
8: Tasa de cesareas;

El esquema cronoldgico muestra las sucesivas etapas,
principales factores y las consecuencias potencialmente derivadas

3: Pasteurizacion y nuevos sistemas de conservacion de alimentos;

7: Consumo de alimentos procesados y/o ricos en grasas, azlcar

Homo sapiens

9: Diversidad del microbiota asociado al cuerpo humano.

Las estrellas indican grandes cambios en la composicion del Ml,
mayores cuando mayor es el tamafio de la estrella (disefio original
de Juan Miguel Rodriguez).

Figura N° 8: Reduccion transgeneracional de transferencia vertical de microbiota. Fuente. (Alvarez et al.,

2021).
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El microbiota esta presente en todo el cuerpo e influye en sistemas, cumple funciones
simbioticas mutualistas con las células del huésped; de ahi proviene la importancia de entender los

motivos que pueden influir en este equilibrio (Flores & Martinez, 2023).

El microbiota tiene gran influencia sobre el estado inflamatorio del organismo; segun
Hipocrates “fodas las enfermedades empiezan en el intestino”, el perfil del microbioma esta

asociado con resultados en la salud a temprano o mediano plazo.

Segun Gil Hernandez, (2017) E1 MI adulto esta constituido por 1000 — 1150 especies de
las cuales 160 constituyen el nucleo segun algunos autores; estd considerado como un 6rgano
constituido por 1 trillon de bacterias [10 veces mas que las células somaticas] y en conjunto

representan 25 veces mas genes que el genoma humano ademas de constituir hasta 2 kg del PCT

(Monnier, 2020).

5.1.Composicion del Microbioma

El ser humano esta en contacto con microorganismos desde el momento del nacimiento los
cuales colonizan de manera particular a cada individuo, 2/3 partes del microbiota es personal y 1/3

partes es comun en todos los seres humanos (Mosquera Macuace, 2023).

El tracto gastrointestinal posee 2766 especies diferentes de bacterias; la mayor accion y
abundancia est4 en la porcion distal del intestino delgado y en el intestino grueso, esto debido a

mas disponibilidad de nutrientes y su cercania con el pH neutro [Fig.13] (Orozco Sterling, 2020).

Un microbioma equilibrado contiene 5 familias de microorganismos importantes:
Firmicutes 64% [60-80%], Bacteroidetes 23% [20-40%], Proteobacteria 8%, Actinobacterias 4%
y otros 1%. La familia Firmicutes se compone de bacterias Gram (+) como Clostridium,
Enterococcus, Ruminnococcus y Lactobacillus; la Prevotella pertenece al grupo de bacteroides
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facultativos Gram (-), al igual que Bifidobacterium perteneciente a las Actinobacterias. E. coli y
H. pylori pertenecen a la familia de proteobacterias; otras especies que coexisten y contribuyen
con el MI como Cyanobacterias, Spirochaetae, Lachnospiraceae, Fusobacterium y
Verrucobacteirum. (Laia 2018) Se encuentran también mil billones de virus con predominio de

bacteriofagos [Fig.9] (Alvarez et al., 2021).

Su composicion se modifica por factores Externos como la dieta, irritantes como alcohol o
tabaquismo, uso de edulcorantes artificiales o la zona geografia, descrito por Valenzuela, (2019).
Los Factores Internos se dividen en Directos como el sexo y ciclo etario e Indirectos como el

estado mental o la actividad fisica (Flores & Martinez, 2023).
5.2.Evolucion del Microbioma

En mujeres existe menor proporcion de clostridio y Lactobacilos posterior a dietas ricas en
grasas segun la investigacion de Bolnick y Cols aparentemente por influencia hormonal. Se ha
observado que pacientes femeninas con sobrepeso que cursan la segunda mitad del embarazo
presentan mayor cantidad de Firmicutes y Proteobacteria; ademas la exposicion a antibidticos
durante el 2do y 3er trimestre de embarazo incrementa 84% el riesgo de obesidad en infantes
menores de 7 afios, en la publicacion de Alvarez Barreiros, (2019). El equipo de investigacién de
Santacruz en el 2010 determino el incremento de Staphylococcus, Enterobacterium y E. coli en

mujeres con obesidad y embarazadas (Fontané et al., 2018).

El meconio es un producto estéril sin embargo en embarazos con complicaciones se han
observado microorganismos; existen teorias de la existencia de pequefias comunidades bacterianas
que colonizan la placenta, liquido amnidtico y cordon umbilical provenientes del intestino fetal

catalogdndose como un “paradigma de la matriz estéril”. Esta hipdtesis del “Bautismo Bacteriano”
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Figura N° 9: Composicion bacteriana del MI por medio de secuenciacion masiva de ADN extraido

de muestras fecales en Espafia. Fuente. (Alvarez et al., 2021).

se sostiene por la migracidon bacteriana proveniente de canal vaginal, intestinal y cavidad

oral de la madre [Fig.10] (Garcia Espinoza, 2021) (Rico Vidal, 2019).

Hay estudios que concluyen que el tipo de nacimiento es significativo en la estabilizacion
del microbioma y tiene influencia en el peso durante la infancia y nifiez; partos por via vaginal
aportan un microbiota mas diverso para el recién nacido debido que el canal vaginal tiene gran
cantidad de Lactobacillus (particularmente L. fragilis) y Prevotella; mientras que los partos por
cesareas exponen al neonato a microorganismos del ambiente hospitalario e instrumental,
expresado por Garcia Espinoza, (2021). Cabe mencionar que la OMS recomienda el 15% de partos
por cesarea, esta cifra es casi triplicada en Sudamérica ya que se registraron 42,9% en los tltimos
afios, a partir de lo expuesto por Valenzuela, (2019). Alvarez et al., (2021) analizan que los recién
nacidos prematuros han registrado disminucion de Bacteroides y Bifidobacterium y elevacion de

las poblaciones de Enterobacterias, E. coli y Klebsiella Pneumoniae. Existe mayor riesgo de peso
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elevado al nacer por aumento de la endotoxemia e inflamacioén placentaria. Practicas como el

apego temprano contribuyen con el microbiota de la piel materna (Alvarez Barreiros, 2019).

La lactancia materna tiene abundancia de Bifidobacterias y Lactobacilos, mientras que los
lactantes que han ingerido leche de formula tienen gran proporcion de Clostridium, Bacteroides y

Enterobacterias, (Garcia Espinoza, 2021).

A STERILE WOMB PARADIGM B INUTERO COLONIZATION HYPOTHESIS
Fetus and placenta are sterile. The placenta harbors its microbiome.
The gut microbiome is acquired after birth. Colonization of the gut begins in utero.

VAGINAL OR CESAREAN
DELIVERY

Figura N° 10: Conceptos de adquisicion de microbiota. Fuente. (Rico Vidal, 2019)

Se podria considerar a la leche materna como el Prebidtico inicial en la vida debido a su
contenido de HMO [Oligosacéridos de la Leche Materna], explicado por Alvarez et al., (2021). La
colonizacidon temprana mas la lactancia materna aumentan Lactobacilos y Prevotella, por otros
niflos nacidos por cesarea y alimentados con leche materna presentan mayor cantidad de

39



Staphylococcus, Clostriduim, Propionibacterum y anaerobios facultativos. Este microbiota se
adquiere a los 30 a 40 dias de edad. La alimentaciéon con leche Materna expuesta a
antibioticoterapia en los primeros seis meses de lactancia tiene mayor riesgo de provocar aumento

de peso en lactantes (Mejia Montilla et al., 2021).
5.3.Fases de Desarrollo

Fase de Desarrollo: de los 3 a los 14 meses de edad y existe riqueza de Lactobacillus,

Clostriduim, Bacteroidetes y Bifidobacterium (Rico Vidal, 2019).

Fase de Transicion: de los 15 a los 30 meses de edad, esta condicionado por factores

ambientales como region geografica, exposicion a mascotas y hermanos.

Fase Estable: de los 31 a 46 meses de edad, el microbioma es muy similar al del adulto.
Una cohorte de Reino Unido concluyo tras la exposicion de antibioticoterapia en el ler afio de

vida, el 38% de aumento de riesgo de obesidad hasta los 12 afios (Rico Vidal, 2019).

Segun Rico Vidal, (2019) el MI de un adulto se alcanza entre los 2 y 3 afios de edad y se
modifica de manera temporal por factores estresantes, infecciones o antibioticoterapia; sufre una
variacion permanente durante la adolescencia por hormonas, estilo de vida y hébitos alimentarios.

Mosquera Macuace, (2023) comenta que en adultos existe mayor proporcion de Clostridium.

Rico Vidal, (2019) argumenta que en la tercera edad se encuentra mayor proporcion de
bacterias proteoliticas y menor de Sacaroliticas. Con la senescencia se desarrolla un detrimento de
la capacidad de provocar respuestas inmunes adaptativas conocido como “Inflamming” [Fig.11].
La desnutricién constituye un parametro riesgoso e importante para Disbiosis (Alvarez et al.,

2021).
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Existen varios componentes que influyen en la evolucion del MI [Fig.12].

Geografia. - el MI de nifios estonios del nacimiento a los 3 afios en comparacion al de nifios
finlandeses mostro mayor cantidad de Actinobacterium en el primer grupo; mientras que nifios
finlandeses presentaron mayor cantidad de Bacteroidetes ademas de mejor capacidad de regulacion

de LPS y TLR provocando menor intensidad inflamatoria y menor prevalencia de obesidad (Lopez,
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Figura N° 11: Desarrollo del Ml a lo largo de la vida. Fuente. (Rico Vidal, 2019).
Factores Externos

Valenzuela, (2019) indica que los cambios de la dieta pueden provocar alteraciones del MI
24 a 48 horas después; el consumo de alimentos altos en grasa fomenta el estado proinflamatorio
de bajo grado desencadenando alteracion del tejido adiposo. El estudio de Amabebe E. et al en

2020 concluyo el aumento de Firmicutes [Clostridium], Prevotella y Metanobrevibacterium,
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concomitantemente se observo disminucion de Akkermancia, Bifidobacterium, Bacteroides y
Lactobacilos empleando dietas ricas en grasas y carbohidratos (Mosquera Macuace, 2023). Dietas
con alto consumo de fritos, confiteria y bebidas azucaradas aumentan el riesgo de obesidad por
mayor produccion de energia, fermentacion alterada de fibra, incremento de la permeabilidad
intestinal y declive de la sensaciéon de completa satisfaccion alimenticia, tal cual argumentan
Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). El Régimen con alta ingesta de aceite de palma
disminuyen los Firmicutes, pero incrementan la inflamacion del tejido Adiposo Blanco, otras
dietas hipercaldricas incrementa el 20% de Firmicutes. Regimenes ricos en manteca de cerdo
incrementa la actividad de TLR-4, por otra parte, dietas basadas en aceite de pescado aumenta los

géneros lactobacillus y Bifidobacterium (Garcia Espinoza, 2021).

Ambiente. - el entorno familiar, exposicion a hermanos y a mascotas; a su vez el sector
rural o urbano influyen para la estructuracion del microbioma del neonato. Los viajes y la
nacionalidad también influyen en la evolucion adecuada del MI debido a la utilizacion de sistema
sanitario local. Niflos Africanos sanos presentan mayor cantidad de Bacteroides, mientras que

nifios italianos tienen mas variedad de Firmicutes (Alvarez et al., 2021).

Farmacos. — Segin Guamén Toasa, (2022) por motivos obvios los antimicrobianos influyen
directamente en el MI; en modelos murinos con dosis subterapéuticas de antibioticos se identificd
del cumulo de los tejidos grasos por alteracion de la relacion Firmicutes/Bacteroides [F/B]. Las
dosis bajas de Penicilina aumento el peso de ratones expuestos al estudio, mientras que dosis
terapéuticas disminuyeron el peso. La administracion de Clindamicina por 7 dias compromete la
existencia de Bacteroides alrededor de 2 afios sin recuperarse, La Ciprofloxacina por su parte altera
varios taxones durante 6 meses. Una tribu de la amazonia sin contacto con antibioticos posee un

MI tres veces mas diverso que pobladores de la urbe del norte de América (Fujisaka et al., 2023).
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Los Inhibidores de Bomba de Protones [IBP] también influyen en el MI amplificando la
susceptibilidad para Clostridium difficile; ademas de aumentar Actinomicetos y Streptococcaceae.
A su vez edulcorante artificiales, antiacidos y laxantes también condicionan el MI (Gonzalez

Chiriboga & Tello Zamora, 2021).

Uso de Edad
Antibioticos gestacional

Componentes que
influyen en el
desarrollo del Ml
desde |a nifiez a la
adultez

Lactancia /
Ambiente
familiar

Figura N° 12: Factores externos influyentes en el MI. Fuente (Garcia Espinoza, 2021).
5.4.Clasificacion

Enterotipo 1: frecuente en paises industrializados expuestos a dietas de la vida urbana

carnes, grasas saturadas y alimentos procesados (Alvarez et al., 2021) (Flores & Martinez, 2023).
Existe predominio de Bacteroides

Enterotipo 2: comln de areas rurales con dietas bajas en grasas y proteinas, con consumo

de Glucésidos, vegetales y fibra (Monnier, 2020).
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Existe predominio de Prevotella
Enterotipo 3: existe abundancia de Ruminococcus y Bifidobacterium [Acinetobacterum].

El estudio de la secuencia de acido ribonucleico ribosomico 16S permite clasificar de
manera mas amplia la diversidad del MI. Eukarya: es una poblacién pobremente diversificada, de
un numero de especies inferior a 20, presentan nicleo y membrana verdaderos (Alvarez et al.,

2021) (Garcia Espinoza, 2021).
Levaduras
Hongos
Protozoarios
Bacterias: mayor abundancia del MI ya que corresponde 70% - 90% del total.
Firmicutes 60%
Bacteroidetes 30%
Otros géneros 10%

Archeas: de manera indirecta promueve mayor ingesta caldrica en el colon, aumenta la
proporcion de Acidos Grasos de Cadena Corta [AGCC] y mejora la fermentacion de polisacaridos

de la ingesta (Garcia Espinoza, 2021).
Methanobrevibacterium

La secuencia de acido ribonucleico ribosomico 16S determina a los filos Bacteroides

[Gram-] y Firmicutes [Gram +] como los de mayor abundancia con mas de 200 géneros; los
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primeros relacionados con la inmunomodulacion mientras que el filo Firmicutes esta asociado con

la nutricion y metabolismo al estar involucrado con el hambre y saciedad (Garcia Espinoza, 2021).

El filio Firmicutes tiene la funcion de obtener energia de los alimentos, sobre todo si es
contiene Carbohidratos, la produccion de AGCC por fermentacion sacarolitica es una respuesta

compensatoria para la eliminacioén de energia de la alimentacion (Flores & Martinez, 2023).
5.5. Distribucién del MI

La biogeografia del MI varia a lo largo del tubo digestivo y sus variaciones dependen del
02, pH, peristaltismo, péptidos antimicrobianos, acidos biliares y pancreaticos. En las porciones
altas del tracto gastrointestinal abundan especies aerobicas mientras que en las partes distales hay

gran riqueza de anaerobios debido a la cantidad reducida de Oxigeno [Fig.13] (Jaillier et al., 2021).

En el es6fago el microbiota estd relacionada con los taxones de la saliva y los provenientes
de los alimentos como Estreptococcus. En el estomago existen Prevotella y Rothia; debido al pH
gastrico existen 10? a 10° UFC/gr. En el duodeno y porcion proximal del yeyuno incrementa el
peristaltismo y abundan bacterias aerobias, segiin Mejia Montilla et al., (2021), existen 10* a 107
UFC/gr; a medida que se desciende por el tubo digestivo la proporcion de anaerobios aumenta y

aerobios disminuye (Rico Vidal, 2019).

Raymond & Morrow, (2021) explican que las partes mas distales del {leon y en porciones
iniciales del colon existe gran variedad debido a su tiempo prolongado de transito [2 — 3 dias], el

microbiota corresponde a el 35% al 50% del volumen del contenido colénico.
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Figura N° 13: Distribucion del microbiota a lo largo del TGI. Fuente (Gorkiewicz & Moschen,

2017).

En este mismo orden de ideas Garcia Espinoza, (2021) expone que en el fleon existen 10°
a 10° UFC/gr y en el colon 10° a 10'> UFC/gr. Valenzuela, ( 2019) dice que en la 2da mitad del
colon transverso incrementa a 10'? a 10'* UFC/gr, el volumen del microbiota corresponde 400 gr

aproximadamente (Mosquera Macuace, 2023).

Leonario-Rodriguez & Saavedra, (2022) indican que en el tejido Adiposo visceral se han
evidenciado 7 géneros bacterianos siendo el mas Importante Blautia considerandose un género
hereditario. El aumento de Blautia es inverso a la disminucion de Prevotella descendiendo la
fermentacion de polisacaridos complejos y almacenamiento de Glucdgeno. El Genero Blautia esta

asociada con Indice HOMA, IL-1, IL-6, LPS y TNF-a (Zouiouich et al., 2021).

46



5.6. Rol fisiologico del MI

Segun Mosquera Macuace, (2023) el MI influye en la obesidad al controlar la filtracion
energética, apetito central, acumulacion de grasa y ritmos circadianos. El MI incrementa la sintesis
de enzimas especificas que degradan proteinas y polisacaridos complejos no digeribles [almidon,
por ejemplo] por el 4cido gastrico y representa el 10% al 30% de ingesta calodrica diaria en humanos

(Ispas et al., 2023).

Los metabolitos que tienen lugar de la fermentacion de la fibra dietética insoluble y de
polisacaridos complejos son AGCC, Aminodcidos y acidos Biliares secundarios. Por otra parte,
contribuye a sintesis de neurotransmisores como Serotonina, Dopamina, GABA, Glutamato y

Factor Neurotréfico procedente del cerebro [BDNF] (Ispas et al., 2023).
SINTESIS
Acidos Grasos de Cadena Corta [AGCC]

Gil Hernandez, (2017) en su investigacion describe que los AGCC son acidos Carboxilicos
con colas alifaticas de 1 a 6 carbonos, saludables que funcionan como fuente nutricional de los
coloncitos; estan involucrados en el depdsito y gasto de energia influyendo sobre el tejido Adiposo,
Musculo e Higado. Los AGCC son los responsables del 75% de metabolitos en el colon [Fig.14]

(MOSQUERA MACUACE, 2023).

Los mas importantes son el Acetato [C2] 60%, Propionato [C3] 20%, Butirato [C4] 20% y
en minima cantidad el Lactato. Manuel et a/; demostraron que la infusion de AGCC en el colon
distal incrementa la oxidacion de grasa en ayunas, el gasto energético en reposo y la concentracion
de PYY. Existen factores externos que incrementan su produccion como estimulos frios o actividad
fisica (Fujisaka et al., 2023).
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Figura N° 14: Conversion de polisacaridos en monosacéaridos y AGCC. Fuente. (Tinahones, 2023).

Acetato [C2]: los taxones Acetogénicos [Ruminococcaceae, Lachnospiraceae y
Erysepelotrichaceae] sintetizan acetato del piruvato proveniente del glucolisis; el resultado es
Acetil-Coenzima-A a partir de CO2, se convierte en Butiril coenzima al 24% del acetato, esta ruta
metabolica es conocida como Via de Wood-Ljungdahl [Fig.15]. El C2 es indispensable para el
crecimiento del M1 y es el mas abundante en sangre periférica, a criterio de Fujisaka et al., (2023),
ademas suprime la inflamacion intestinal al activar el receptor acoplado a proteina G en Neutrofilos
segin Mejia Montilla et al., (2021). El 4cido Acético es necesario para la sintesis de colesterol,

Liponeogénesis y supresion del apetito (Garcia Espinoza, 2021).

Propionato [C3]: participa en la Gluconeogénesis hepatica e intestinal, se difunde en la
circulacion por el sistema Vena Porta. Disminuye el Colesterol y Glucosa séricos al mejorar la
funcion de las células Beta de los islotes pancredaticos, a partir de lo aportado por Camilleri, (2023).
Las vias involucradas en la sintesis de C3 incluyen la via del Acrilato por el metabolismo del

Lactato; la via del Succinato y la via del Propanodiol que emplea desoxiazucares como la Ramnosa
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y Fucosa, tal cual argumentan Fujisaka et al., (2023). Akkermancia muciniphila es una especie
degradadora de mucina, productora de C3 relacionada inversamente con el estado proinflamatorio

y alteracion del tejido adiposo (Alvarez Barreiros, 2019).

Butirato [C4]: es la manera principal de propiciar energia de los enterocitos, potencializa
la absorcion y mejora la termogénesis en el TAM como explica Fujisaka et al., (2023); puede
optimizar la sensibilidad a la Insulina y suprimir la congregacion de grasas mediada por esta
misma, a su vez contribuye a aumentar el gasto energético en ratones obesos, como se expone en

el estudio de Zouiouich et al., (2021).
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Figura N° 15: Biosintesis de AGCC. Fuente (Fujisaka et al., 2023).

El estudio de Arpia y Cols demostrd que es un producto que estimula la sintesis de células

T en el Timo. La cuarta parte del Acetato proveniente de la via Wood-Ljungdahl se convierte en
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C4 el cual promueve la Beta-oxidaciéon Mitocondrial posterior a la activacion de PPARY’, esto
fomenta un ambiente anaerdbico adecuado segun Fujisaka et al., (2023), ademas favorece la
liberacion de serotonina [5-HT]. Los géneros especificos que producen C4 son Butyrivibrio,
Bifidobacterium bifidum y Megasphaera; Faecalibacterium puede transformar Acetato en Butirato

y tiende a disminuir en la obesidad (Flores & Martinez, 2023).

Los AGCC Funcionan de ligando para los receptores acoplados a Proteina G estimulando
a las células enterocolicas para la produccion de GLP-1 y GIP influyendo en la producciéon de
Incretinas y contribuyendo al “Freno Ileal” desacelerando la motilidad intestinal favoreciendo el

estado de lleno [Fig.16] (Ispas et al., 2023).
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Figura N° 16: Influencia de los AGCC en la secrecion de Incretinas. Fuente (Tinahones, 2023)

La administracion colonica de AGCC durante 1 semana en 66 hombres sanos logro regular
la respuesta del cortisol inducida por estrés dependiente del Eje Hipotdlamo - Pituitario —

Suprarrenal (Medawar et al., 2024).
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Aminoacidos

El catabolismo microbiano del Aminodcidos como el Triptéfano contribuye a la creacion
de metabolitos beneficiosos como el Acido Indol-Propionico y el Indol-3— acetato; estos
compuestos mantienen la homeostasis intestinal y disminuyen la inflamacién hepatica (Alvarez

et al., 2021).

Por otra parte, el Oxido Nitrico al unirse a otros metabolitos activos como Indoles, Fenoles,
Amoniaco y aminas generan compuestos nitrosos genotdxicos involucrados en el Ca Colorrectal;
por ventaja el Butirato induce a la apoptosis de células cancerigenas del colon ademas aumenta la

proporcion de neuronas excitadoras favoreciendo el peristaltismo (Alvarez et al., 2021).

Cepas de Clostridum descarboxilan al Aminodcido Tirosina elevando el metabolito p-
HPAA en suero, este protege a las células Beta Pancredticas contra la disfuncion secundaria a la

cascada de la obesidad (Garcia Espinoza, 2021).
Neurotransmisores

El MI influye de manera directa sobre el SNC por las células Cromafines y por el Sistema
Neuroendocrino mediante los plexos de Meissner y Auerbach, luego envia sus sefiales mediante el
nervio Vago [X Par craneal] a los centros cerebrales. Aparentemente el MI est4 involucrado en la

percepcion del dolor visceral (Rico Vidal, 2019).

Los autores Diaz-Heijtza y Col analizaron la influencia del MI sobre el cerebro y las sefiales
generadas en el proceso y lograron concluir efectos sobre el desarrollo cerebral, actividad motriz
y comportamiento ante la ansiedad. Bravo y Col emplearon Lactobacillus ramnosus para mejorar
estados de ansiedad y lograron reducir niveles de corticosterona inducidos por estrés (Rico Vidal,
2019).

51



Segun Ispas etal.,, (2023) la Serotonina [5-HT] se sintetiza en el cerebro, células
enterocromafines y nervios entéricos; a nivel colonico el MI incrementa la expresion de ARN
mensajero del gen TPH-1 codifica la enzima Triptofano — Hidroxilasa que modula su produccion
provocando un aumento de 5-HT [Fig.17]. Esta elevacion de Serotonina mejora la actividad
cognoscitiva , asi como la respuesta afectiva y regula el apetito, a criterio de Alvarez et al., (2021).
Varias cepas bacterianas del intestino codifican tirosinasas con la capacidad de reformar la Tirosina
a L-Hidroxifenilalanina [L-DOPA], para la posterior sintesis de Catecolaminas. La Dopamina en
especial tiene particular efecto sobre los centros cerebrales influyendo en el comportamiento
alimentario. Existen estudios que evidencian mejoria de la hiperfagia e incremento de plenitud con

el uso de Bifidobacterium y Acinetobacterum (Alvarez Barreiros, 2019).

El MI sintetiza la enzima Glutamato — Descarboxilasa que ademdas de descarboxilar al
Glutamato, esta involucrada en la asimilacion del pH acido y la homeostasis interna de la bacteria

(Alvarez Barreiros, 2019).

El MI es considerado como un érgano endocrino importante al regular a distancia varias
funciones bioldgicas locales y a distancia, como dice Valenzuela, (2019); los péptidos intestinales
en unidon conjunta con los péptidos endocrinos son capaces de regular estados de animo o

desordenes alimenticios (Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, 2021).
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Figura N° 17: Eje Intestino — Cerebro. Fuente (Orozco Sterling, 2020)

El Eje Intestino — Cerebro son sefales entre el MI y algunos centros cerebrales encargados
en regular el placer hacia los alimentos [Corteza Prefrontal y Sistema Dopaminérgico Mesolimbico

de recompensa o sensomotor] (Ispas et al., 2023).

Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021) indican que el nervio Vago [X] es de las
principales maneras de sefializacion entre el tracto GI y el cerebro, trasladando neurotransmisores
como 5-HT y GABA a los centros cerebrales actuando sobre el apetito o los comportamientos
alimentarios. Los impulsos orexigénicos y anorexigénicos provenientes del estbmago viajan por
el X par craneal y por el plexo Celiaco localizado en la porcion distal del colon descendente seglin
Ispas etal., (2023). En el sistema parasimpatico se han evidenciado 500 millones de virus
bacteridfagos contribuyendo positivamente a la secrecion de Grelina, Colecistocinina, Leptina,

GLP-1 y PYY. El cerebro actia sobre el MI de manera directa a través de las células
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enterocromafines inmunes y de manera indirecta interviniendo en la motilidad, secrecion y

permeabilidad (Rico Vidal, 2019).
Acidos Biliares

Los acidos Biliares [ABs] tienen potencial bactericida, con dietas altas en grasa esta
capacidad aumenta provocando una accion exagerada desencadenando Disbiosis (Jaillier et al.,

2021).

Los 4cidos biliares primarios son sintetizados por los Hepatocitos a partir de Colesterol,
mientras que los de segundo orden son productos del MI mediante funciones de deshidroxilacion
y desconjugacion. Los ABs primarios funcionan como ligando del receptor Farnexoide [FXR] y

del receptor acoplado a la proteina G de Takeda [TGR-5] (Guaméan Toasa, 2022).

Fujisaka et al., (2023) El FXR detecta y regula Lipidos, Glucosa y acido Biliares; procede
del grupo de receptores nucleares, su activacion regula el metabolismo glucidico y lipidico a través
de la expresion de VLDL; mientras que TGR-5 se expresa en tejido Adiposo pardo y musculo, su
estimulacion estimula el gasto energético consecuente durante la transformacion de T4 inactiva a
T3 activa y favorece la diferenciacion de células L para la secrecion de GLP-1 [Fig.18] (Guaman

Toasa, 2022).

El GLP-2 es un péptido Gastrointestinal mediador trofico del intestino, ademas de
desempefiar un rol esencial en la conservacion del tejido. Los probidticos que contienen GLP-2
mejoran las uniones estrechas y aumentan la proliferacién de enterocitos proporcionalmente a la

apoptosis aparte de revertir la inflamacion subclinica de la obesidad (Moreira et al., 2021)

El MI modula TGR-5 segin Alvarez et al., (2021) dice que interactiia con los acidos
Biliares en el fleon terminal deshidratando al 4cido Quenodesoxicélico transforméandolo en Acido
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Litocolico el cual actiia como agonista de FXR y potencializa su accion, coincidiendo con Guaman
Toasa, (2022). Otros metabolitos actian sobre FXR, un agonista es el acido 6-etil-

Quenodesoxicolico, en tanto que el &cido Mucicolico antagoniza su funcion (Fujisaka et al., 2023).
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Figura N° 18: Regulacion y sintesis de los acidos biliares por la MI. Fuente (Khan et al., 2016)

El estudio en modelos murinos realizado por Fujisaka et al., (2023) con el empleo de
agonistas de FXR y TGR-5 [acido 6-etil-Quenodesoxicélico y Fexaramina] demostré una mejoria
en el perfil metabolico de ratones. En prototipos realizados sobre ratas tratadas con Penicilina /
Estreptomicina disminuyo la produccion de acidos Biliares aparentemente por incremento en la
relacion Firmicutes/Bacteroides. Dietas pobres en fibra, pero con elevado volumen de lipidos y
proteina animal disminuyen las poblaciones de Firmicutes con capacidad de metabolizar
carbohidratos complejos de los vegetales [Roseburia y Eubacterium], mientras incrementan

colonias resistentes a acidos Biliares [Bilophila y Alistipes] (Alvarez et al., 2021).

Segun Flores & Martinez, (2023) el MI de acumulacion Entero — Hepatica denominado

Estroboloma produce B-Glucorodinasas que incrementan la reabsorcion de estrogenos en mujeres,
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se encuentran disminuidos en trastornos ginecologicos. La Eggerta se relaciona positivamente con
efectos positivos en metabolismo e Lipidos y desintoxicacion de hepatica (Alvarez Barreiros,

2019).
PROTECCION

La barrera intestinal es un complejo funcional que produce sustancias antimicrobianas
[Catelicidinas y Lecitina tipo C] y previene la permeabilidad intestinal; esta constituido por
enterocitos [95%], células enteroendocrinas secretoras de Defensinas [células de Pannet], placas
de Peyer y células Caliciformes como publican Alvarez et al., (2021). Leonario-Rodriguez &
Saavedra, 2022) presentan dos capas de moco, una interna y una externa para disminuir la erosion;
la primera es estéril, compuesta por péptidos antimicrobianos y mucina proveniente de las células
Caliciformes y secretadas en la membrana apical a criterio de Mejia Montilla et al., (2021). La
barrera intestinal previene el déficit de liquidos y electrolitos promoviendo la homeostasis [Fig.19]

(Mosquera Macuace, 2023).

La capa mucosa externa es colonizada por bacterias comensales que se unen por moléculas
similares a Lectina. El comensal mas relevante que participa en la barrera intestinal es
Akkermancia muciniphila, es una bacteria inmévil Gram (-) perteneciente al filo Verrucobacterium
que representa el 3% - 5% del MI, se encarga de regenerar la capa externa y disminuir la
translocacion bacteriana, asi como reducir la activacion de los Macréfagos (Rivera-Carranza et al.,

2022).

Los enterocitos tienen el contacto inicial con moléculas extrafias para después transmitir
sefiales a las células inmunocompetentes del tejido subyacente. Las placas de Peyer liberan IgA

Secretora e IgA> que junto con el MI presentan de manera selectiva los componentes microbianos
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a las células Dendriticas, estas a su vez producen IL-10 antiinflamatoria para originar un ambiente

tolerable para el MI (Rico Vidal, 2019).

Expone Camilleri, (2023) que la obesidad se relaciona con la enfermedad de intestino
permeable provocando que LPS de bacterias patogénicas atraviesen la barrera y provoquen
inflamacion cronica y dafio tisular. Las bacterias comensales controlan la manifestacion de MUC-
2 y MUC-3 modificando su Glicosilacion y reforzando las uniones estrechas, segin Alvarez et al.,
(2021). Una cantidad abundante de especies define una buena Riqueza microbiana y fortalece la
capa externa de moco; en particular si se conforma por Faecalibacterium prausniteii y
Akkermancia muciniphila, el primero con propiedades antiinflamatorias y el ultimo relacionado
con la sintesis de Mucina, explican Gonzéalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). Los AGCC
especialmente Acetato y Propionato favorecen a las proteinas de relacion directa fortaleciéndolas

y disminuyendo la translocacion bacteriana (Mosquera Macuace, 2023).
MANTENIMIENTO

La colonizacion intestinal es imprescindible para la maduracion y desarrollo, el hombre se
relaciona con 2000 especies bacterianas de las cuales 100 son perjudiciales; la relacion simbiodtica
entre los enterocitos y el MI se basa en generar un ambiente acido hostil para patdogenos y reforzar

la barrera fisica externa (Gill et al., 2022).

Los AGCC tienen efecto trofico y son esenciales para la proliferacion y diferenciacion en
el ciclo celular de células epiteliales, ademds de acidificar el pH intraluminal disminuyendo
bacterias patdgenas, como argumenta Orozco Sterling, (2020). Influyen en la transcripcion de

factores en el sistema entérico promoviendo la renovacion de las vellosidades aumentando la
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superficie de absorcion intestinal, asimismo fomenta el desarrollo de microvascularizacion

Mesentérica e influye en el peristaltismo (Garcia Espinoza, 2021).
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Figura N° 19: Influencia del MI y sus metabolitos sobre la funcion de barrera del intestino y el

sistema inmunitario. Fuente (Alvarez et al., 2021)

NUTRICION

La Microbiota contribuye a la asimilacion de micronutrientes como Calcio, Magnesio,
Zinc, Hierro y Cobre segiin Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). Facilita la digestion de

isoflavona de la Soja produciendo compuestos estrogénicos como el Equol (Alvarez et al., 2021).

Estudios evidencian que el incremento de las comunidades de Bifidobacterium contribuye
a la disminucion de peso e IMC, ademas del control de hormonas del apetito y equilibrio energético

(Alvarez Barreiros, 2019).
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METABOLISMO

Dueiias, (2024) en su publicacion expone que el MI participa en la extraccion de energia
de los componentes dietéticos; los ratones axénicos requieren 30% mas de suplementos para
conseguir el crecimiento de los ratones convencionales. EI MI contribuye con el 10% de la energia
proveniente de los alimentos, su genoma en conjunto tiene mayor capacidad codificante que el
humano alcanzando 3.3*10° genes no redundantes que contribuyen a la produccion de metabolitos
que no se adquieren de manera auténoma. La Microbiota influye en el mantenimiento del
equilibrio de los 4cidos grasos por inhibicion de LPL ademas interviene en la Lipogénesis y la
conservacion de energia. También favorece en el tejido Adiposo al almacenamiento graso en el
adipocito. Los polisacaridos complejos sufren fermentacion anaerobica, para generar AGCC y
Etanol; las proteinas requieren de la accion del MI para la produccion de Aminas, Fenoles, Tinoles
e Indoles. En este mismo orden de ideas coincide Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021),
estos ultimos incrementan la funcidn del sistema nervioso central para la deteccion de las neuronas
aferentes del colon ante la accion del GLP-1, argumentado ademas por Alvarez Barreiros, (2019).
El 4cido Desoxicolico y litocolico al unirse a la proteina G estimula el GLP-1 el cual promueve
la liberacion de Insulina, retarda el desplazamiento del contenido ingerido hacia el duodeno e

incrementa la sensacion de saciedad (Guaman Toasa, 2022).

El MI se involucra estrechamente en la sintesis de vitaminas del Complejo B [Folato,
Biotina, Riboflavina, Tiamina, Cobalamina, Piridoxina, Acido Pantoténico, Acido Nicotinico] y
Vitamina K., como indica (Mosquera Majuace, 2023). Otro metabolito del MI son los Aminoacidos
de Cadena Ramificada [BCAA, por sus siglas en ingles] que estan elevados en personas que viven
con obesidad, al unirse a la Fenilalanina sérica incrementan los riesgos de renuencia a la insulina.

Los BCAA estan inversamente relacionados con Bacteroidetes y provocan cambios especificos del
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MI, comprometiendo la sefial de la Insulina en el musculo esquelético, explicado por Guaman
Toasa, (2022).El MI sintetiza Aminoacidos esenciales [Valina, Leucina / Isoleucina, Treonina,

Lisina, Tirosina y Fenilalanina] a partir de Amoniaco y Urea (Garcia Espinoza, 2021).
INMUNOMODULACION

En el analisis de estudios basados en ARNr16S se determind que el filo Bacteroidetes
[Gram -] estan asociados a la inmunomodulacién debido que sus LPS interactiian con receptores

de membrana (Garcia Espinoza, 2021).

El MI interviene en la maduracion del GALT vy facilita las reacciones inmunitaria de
macrofagos locales por medio de la produccion de IL-18, induce la manifestacion de moléculas de

expresion endotelial dando margen a la captacion de neutrofilos (Guamén Toasa, 2022).

Las células de la inmunidad innata por medio de sus receptores [Inflamasoma, elementos
de 1identificacion de patrones moleculares microbianos y TLR] reconocen metabolitos
provenientes del MI [indoles, Triptofano, Butirato] emitiendo sefiales por los receptores de
hidrocarburos de arilo [AhR] y Receptores acoplados a Proteina G; este tltimo al enlazarse a los
AGCC sintetizados por Clostridium IV y XIVa estimulan la expansion de células T reguladoras en
la ldmina propia. A su vez los 4cidos Lipoteicoicos de bacterias Gram (+) al unirse a TLR-2

fortalecen las uniones estrechas intercelulares [Fig.20] (Alvarez et al., 2021).

Las células dendriticas coordinan las inmunidades Innata y Humoral; reconocen pequenas
cantidades de LPS de bacteroidetes en las placas de Peyer del intestino delgado, ahi interaccionan
con las células T siendo transportadas a los ganglios linfaticos mesentéricos. Las porciones
microbianas en los ganglios influyen en la diferenciacion, regulacion y tolerancia hacia el MI;

sobre esta ultima el MI induce el desarrollo de células T reguladoras Foxp 3+ [Tregs] que
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contribuyen a la transigencia. E1 MI impulsa a la apoptosis de células efectoras Th1 CD4+ y CD8+

disminuyendo su respuesta y contribuyendo al equilibrio [Fig.20] (Alvarez et al., 2021).
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Figura N° 20: Interaccion entre el M1 y las células de la inmunidad. (Rico Vidal, 2019)

El Butirato se une a GPRP-41 en células que también lo expresan como Macrofagos para
facilitar la conversion de fenotipo M1 a M2; ademas inhibe la union de los Leucocitos a las células

endoteliales del ser humano (Rivera-Carranza et al., 2022).

Estudios realizados en ratones libres estrictamente de gérmenes se observo atrofia del
sistema inmune, foliculos linfoides y ganglios linfaticos de menor tamafio, menor cantidad de
Inmunoglobulinas y escasez de linfocitos intraepiteliales (Rico Vidal, 2019). Se observo que la
administracion de Bacteroides uniformis disminuye el peso de ratones obesos con alimentacion
rica en grasas, aparentemente debido a incremento de citocinas antinflamatorias. Se ha relacionado
a Bifidobacterium pseudocatenulatum con efectos antiinflamatorios de células B, ademas de

disminucion de infiltracion de Linfocitos en el tejido Adiposo (Orozco Sterling, 2020). [Fig.20]
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La alteracion de la pared intestinal provoca la denominada Endotoxemia Metabolica
provocando el desequilibrio antiinflamatorio y proinflamatorio, desencadenando el estado de

inflamacion cronica de los adipocitos. [Fig.21]
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Figura N° 21: Equilibrio de los estados antiinflamatorios (A) y proinflamatorios en la mucosa intestinal (B)

(Barko et al., 2017)
5.7.Fisiopatologia

El MI alterado segin Mosquera Macuace, (2023) contribuye al desarrollo de
comorbilidades como HTA o Ateroesclerosis, inflamacion, produccion de metabolitos e
insulinoresistencia. Estudios recientes evidencian que el MI de adultos delgados es mas complejo
y diverso ya que se observa abundancia de Bacteroidetes, numerosas cepas de Clostridiales,
Desulfovibrio, Faecalibacterum y Olsenella. [Fig.22] En pacientes que viven con obesidad hay
disminucion de bacteroides 90% e incremento de Firmicutes 20%; asimismo Anaerococcus,
Corpococcus, Alintipes, Parvimonas y por ultimo Fusobacterium siendo exclusivo de esta
condicion. Cuando el filio Firmicutes incrementa en 20% se genera 150 Kcal de energia extra a

partir de los alimentos (Alvarez Barreiros, 2019).
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En 2006 mediante la secuenciacion del Gen 16s rRNA se concluy6 la disminucion en el
filo:  Bacteroidetes  (Porphyromonadaceae, = Sphingobacteriaceae,  Flavobacteriaceae,
Flavobacterium, Rikenella spp, Pedobacter spp., Parabacteroides spp., Bacteroidesspp) y el

incremento significativo del filo Firmicutes (Gemellaceae,
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Figura N° 22: Diferencias entre un MI saludable y obesogénico (Orozco Sterling, 2020)

Lachnospiraceae, Paenibacillaceae, Streptococcaceae, Thermicanaceae, Gemella,
Mitsuokella, Streptococcus, Acidaminococcus, Thermicanus, Megasphaera spp., y Veillonella spp)

(Nolasco-Cardenas et al., 2023).

Guaman Toasa, (2022) argumenta dicha relacion condujo a los investigadores a establecer
la relacion Firmicutes/Bacteroides [F/B] como un marcador de obesidad. El filio Bacteroides
aumenta la cantidad de genes permitiendo aumentar y mejorar funciones como absorcion y

procesamiento, en pacientes que viven con obesidad la relacion F/B es de 3:1, segun Flores &
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Martinez, (2023). La familia Lachnospiraceae contribuye a disminuir el filio Firmicutes

(Mosquera Macuace, 2023).

Existen estudios en humanos que han concluido discrepancia respecto de la relacion F/B;
Duncan et al. en 2008 no detectd diferencia entre los 2 filos en pacientes obesos y con normopeso,
a su vez Collado [2008] y Schwiertz [2010] obtenian resultados que evidenciaban aumento de
Bacteroides en relacion a Firmicutes en pacientes con obesidad. Los posibles motivos son las
caracteristicas protocolares de los métodos y procedimientos utilizados, la insuficiente
heterogeneidad de la poblacion estudiada, asi como el no haber tenido en cuenta como aspecto de

relevancia, los habitos y actitudes de vida de estos pacientes (Fontané et al., 2018).

Ispas et al., (2023) argumenta que las vias de comunicacion entre el cerebro y las células
entero epiteliales es a través del eje Hipotalamo-Pituitario-Suprarrenal, la deplecion del MI
obstaculiza la manifestacion de genes intervinientes en ritmos de produccion de Corticosterona

en el fleon provocando su hipersecrecion sostenida a nivel sistémico (Alvarez et al., 2021).

Los AGCC actiian como ligando del recibidor acoplado a Proteina G para regulando la
liberacion de Grelina, Colecistocinina, GLP-1, PYY vy leptina. Los AGCC sintetizados por
microbiota obesogénica otorgan una senal débil al receptor acoplado a Proteina G de las células
Enteroendocrinas, esta sefial incompetente activa sefiales aferentes vagales espinales en el eje MI-
Intestino-Cerebro; esto provoca aumento de la glicemia, apetito y resistencia a la Insulina, ademas
disminuye el gasto energético en musculo e higado. Durante la Disbiosis, los metabolitos
provenientes del MI alterado provocan cambios en las respuestas hormonales al Cortisol, Grelina,

Peptina, GLP-1 y PYY (Rivera-Carranza et al., 2022).
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El MI en equilibrio provoca efectos saludables para el huésped, pero si este sistema
incrementa sus funciones tendra el efecto contrario, existen vias por las que el MI provoca
incremento de peso e inflamacion cronica del tejido Adiposo. El aumento del MI provoca que el
huésped utiliza una mayor cantidad de calorias incrementando la adiposidad, esta repercusion esta

mediada por varias vias (Fontané et al., 2018).

El MI en exceso posee mayor capacidad de degradar Carbohidratos no digeribles
acrecentando la incorporacioén de energia y favoreciendo el sobrepeso (Lopez Gamboa et al.,

2021).

Niveles incrementados de AGCC estimulan la asimilacion de azlcar en el intestino
aumentando factores de transcripcion lipogénica Hepatica [ChREBP: Proteina de Union al
Elemento de Respuesta a Carbohidratos y SREBP-1: Proteina de Unién al Elemento Regulador de
Esteroles] mejorando la actividad de Acetil-CoA induciendo la fusion de grasa en el Higado

(Mosquera Macuace, 2023).

Mejia Montilla et al., (2021) arguye que el mayor deposito de Triglicéridos en el
tejido Adiposo por disminucion de FIAF, su disminucion incrementa LPL provocando la
incorporacion intracelular de 4cidos grasos. Por medio de la inhibicion del FIAF, el MI alterado
aumenta la actividad de LPL favoreciendo la hidrolisis de Triglicéridos en Quilomicrones y VLDL

[Fig.21](Valenzuela, 2019).

Activacion del sistema Endocannabinoide contribuyendo al desarrollo y mantenimiento de

la inflamacion cronica, ademas de promover la adipogénesis (Valenzuela, 2019).

El exceso de la produccion de Acetato inhibe el crecimiento de géneros como

Faecalibacterum prausnitzii, taxon antiinflamatorio a nivel del intestino (Alvarez Barreiros, 2019).
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Figura N° 23: Influencia del MI en el desarrollo de la obesidad (Valenzuela, 2019)

5.8. Marcadores de Permeabilidad Intestinal

La impregnacion intestinal es analizada por la Zonula Ocludens — 1 y la Ocludina,
volviéndolos excelentes biomarcadores de probidad de las uniones estrechas intercelulares

(Aguilar & Girado, 2024). [Fig.24].

Zonulina. - La Zonulina sérica es una proteina analoga a la toxina derivada de la Zonula
Ocludens del Vibrio cholerae e induce al desacoplamiento de las uniones estrechas intercelulares.
Se vincula a resistencia a la Insulina y al incremento del IMC, didmetro de cintura y triglicéridos;
los valores mayores a 61ng/ml ya determinan permeabilidad intestinal, mientras que algunos
autores proponen a la Zonulina fecal biomarcador potencial de permeabilidad intestinal en

sobrepeso y obesidad (Camilleri, 2023).

Un estudio de medicion de Zonulina fecal por medio de ELISA realizado en 72 pacientes
con IMC 34 +/- 6.9 y determino valores > 62ng/ml en el 31.3% de pacientes con obesidad y 68.5%

en sobrepeso, se administrd simbidtico a 36 sujetos en los que se identifico el declive de Zonulina
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fecal a la mitad en comparacion del grupo que recibid placebo, quienes no presentaron cambios

del marcador (Camilleri, 2023).

Endotoxina Sérica [LPS]. - los LPS conforman la pared celular del MI de Gram(-) y
Cianobacterum estabilizandola, ademas de ser un potente activador inmunolégico mediado por
células CD14., a juicio de Mejia Montilla et al., (2021). Se analiza a partir del ensayo de lisado de
amebocitos de Limulus [prueba LAL], tiene una sensibilidad de 0.005 a 50 UE/ml. Los portadores
sanos presentan niveles de 0.1 a 0.2 ng UE/ml, normalmente sus valores van entre 0.15 -0.35
unidades de Endotoxemia [UE]. En sujetos sanos expuestos a regimenes occidentales durante 1
mes mostraron un incremento de 71% de LPS, otro grupo con dieta adecuada disminuyo 31%

(Camilleri, 2023).

Proteina Fijadora de LPS. - esta mas relacionado con un papel reactivo de fase aguda que
como mediador de permeabilidad intestinal; los valores en sujetos de peso normal varian entre 2.5
— 7.5 pg/ml, el limite de deteccion es superior a 100 pg/ml y en pacientes que viven con obesidad

supera los 130 pg/ml (Camilleri, 2023).

Existen otros marcadores que alin siguen en estudio como la concentracion de LPS en suero
y la proteina ligadora de acidos grasos intestinales la cual se ha establecido como un marcador de
dafio epitelial, asi lo expone Camilleri, (2023). El indice HOMA, PCR y HbAlc durante el
sobrepeso u obesidad se asocian principalmente con abundancia relativa de géneros especificos
(Zouiouich et al., 2021). El estudio realizado por De la Cuesta en 2018 concluyo el incremento de
AGCC en materia fecal y su relacion con el incremento de la permeabilidad intestinal; del mismo
modo, una menor excrecion de AGCC fecales representa un MI mas diverso (Mosquera Macuace,

2023).
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Figura N° 24. Métodos de medicion de la permeabilidad intestinal. Fuente (Camilleri, 2023)

5.9. Disbiosis

El termino Eubiosis se refiere al equilibrio adecuado para que el MI cumpla las funciones
beneficiosas para el huésped. La transmision vertical, el consumo de conservantes artificiales,
antibioticoterapia y cambios en los habitos nutricionales incrementan el riesgo de Disbiosis, la cual
se define como el desequilibrio y cambio del MI con mayor capacidad de obtencion de energia

debido a perdida de herencias microbiologicas. (Guaméan Toasa, 2022)

La disbiosis es una consecuencia del mutualismo entre la descenso de la variedad en el M1
y la sumatoria de bacterias potencialmente patdogenas, argumentado por Ispas et al., (2023).
Diferentes patologias como Asma, HTA, Alzheimer, Parkinson, Autismo o esquizofrenia pueden
ser el resultado del desarrollo incorrecto del microbioma en el periodo neonatal y la primera etapa

de lactante (Rico Vidal, 2019).

De manera inicial se altera la capa externa de moco favoreciendo el contacto inicial de las

bacterias con los enterocitos. La deficiente cantidad o variedad del MI en obesidad y sobrepeso
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provoca desequilibrio de la barrera intestinal incrementando la permeabilidad o “intestino con
fugas”(Raymond & Morrow, 2021), esta alteracion incrementa la translocacion de LPS,
coincidiendo ademas con Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). Existe relacion entre la
translocacion bacteriana y la respuesta inflamatoria subclinica del tejido Adiposo (Leonario-

Rodriguez & Saavedra, 2022).[Fig.25]
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Figura N° 25: Translocacién bacteriana cronica. Fuente (Alvarez Barreiros, 2019)

El MI se ve comprometido por la pérdida de especies clave, pérdida de los recursos y/o
variedad, incremento de patobiontes y la modificacion de capacidad metabdlica. Cuando la riqueza
es baja disminuyen las bacterias productoras de C4, reducen los niveles de hidrogeno y metano
aparte de incrementar la reduccion de Sulfato y la degradacion de Mucina (Gonzalez Chiriboga &

Tello Zamora, 2021).

La Endotoxemia Metabdlica se define como la funcion de los LPS para provocar

inflamacioén por translocacion unidireccional de bacterias obesogenas al flujo sanguineo y tejidos,
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esta condicion se vincula a bacterias Gram (-), como expone Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora,
(2021). El Sindrome de Intestino Permeable provoca hiperendotoxemia la cual intervienen los
TLR-4 y TLR-2 provocando inflamacion cronica del Adipocito y exacerbando el rechazo a la

Insulina (Fujisaka et al., 2023).

Durante la Disbiosis disminuyen la cantidad de A. muciniphila y aumenta Proteobacterium,
Campylobacter y Shigella; este descenso del 50% de Bacteroides provoca disminucién de la
Oxidacion de acidos grasos por la disminucion de bacterias formadoras de Propionato.
Posteriormente empieza la fermentacion de polisacaridos indigeribles, con el concomitante
descenso de la oxidacioén de acidos grasos por supresion del AMPk (Adenosin — Monofosfato
kinasa) en la mitocondria. El AMPk es una enzima encargada de activar el metabolismo Lipidico,
posee la capacidad de deteccion de niveles de energia celular en higado, musculo y neuronas
hipotalamicas. Ademas, inhibe a la funcion de la enzima Acetil-CoA Carboxilasa, la cual
disminuye la oxidacion de acidos grasos en la mitocondria. Para que cumpla su funcidn inhibitoria

debe estar en su forma fosforilada (Orozco Sterling, 2020).

Posteriormente incrementa la lipogénesis hepatica aumentando el almacenamiento de
acidos grasos para provocar la hipertrofia del Adipocito y consecuentemente las modificaciones

en la tolerancia a la Insulina (Garcia Espinoza, 2021). [Fig.26]
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Figura N° 26: Consecuencias de la Disbiosis. Fuente (Fujisaka et al., 2023)

6. Tratamiento

El Atlas Mundial de la Obesidad predice que en el afio 2035 existiran 4000 millones de

personas que vivirdn con obesidad, lo que obliga a explorar nuevas estrategias en su manejo, como

indican Flores & Martinez, (2023). Estudiar técnicas terapéuticas basadas en el microbiota resulta

complejo debido a la variedad que posee y la relacion riesgo — beneficio que presenta sin embargo

la modificacién del MI se analiza como apoyo terapéutico en la obesidad, al entender de Alvarez

Barreiros, (2019). Bacterias productoras de Butirato como la Oscillospira demostraron ser

candidatos a probioticos de futura generacion, pero se asoci6 con Colelitiasis y constipacion segun

Fujisaka et al., (2023). La American Food and Drugs Administration cataloga a los Probidticos

como tactica para mejorar la Disbiosis (Mosquera Macuace, 2023). El estilo de vida puede llevar

a la extincidn evolutiva de cepas microbianas en concreto (Rico Vidal, 2019).
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6.1. Dieta

Regimenes basados en Carbohidratos simple [Fructosa / Sacarosa] causan una rapida
desregulacion del MI, argumentado por Guaman Toasa, (2022); mientras que dietas con
Carbohidratos complejos [30 gr de fibra dietética] incremento colonias de Bifidobacterium y

lactobacilos, demostré también mayor porcentaje de Butirato en heces (Garcia Espinoza, 2021).

Segun Q4i, (2022)La ingesta elevada de grasas incrementa el crecimiento del tejido adiposo
blanco. Las grasas monoinsaturadas y poliinsaturadas incrementan la relacion
Bacteroides/Firmicutes; mientras que las dietas basadas en grasas saturadas incrementan la
produccion de acidos Biliares secundarios hidréfobos [Acido Desoxicolico] acrecentando el
riesgo de ateroesclerosis, ademas los acido grasos saturados [SFA] componen la porcion lipidica
de los LPS y estan relacionados con la resistencia a la Insulina, adiposidad visceral y aumento de
permeabilidad intestinal, ademas analizado por Guaman Toasa, (2022). Si a este régimen se
disminuye la ingesta de fibra provoca cambios del viroma intestinal en las primeras 24 horas.
Planes nutricionales basados en proteinas animales aumentan Bacteroides, Clostridium y bacterias

resistentes a los 4cidos biliares (Garcia Espinoza, 2021).

Para Alvarez Barreiros, (2019) la dieta Mediterranea consiste en consumo bajo en grasas
[mayor cantidad de grasas insaturadas] y granos integrales, es un régimen rico en productos
fendlicos antioxidantes complementada con probidticos prometen ser claves para revertir la
Disbiosis. La dieta Mediterranea aumenta Bifidobacterium Animalis, Ruminococcus bromi,
Roseburia faecis, Prevotella y Oscillospira potencializando la funcionalidad del MI (Flores &

Martinez, 2023).
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Las dietas con bajo consumo de calorias (1800Kcal/d) sumado al consumo alto de frutas y
verduras contribuyen a una colonizacion mas rica y diversa. Los regimenes vegetarianos
incrementan la diversidad de Bacteroidetes y disminuye los Firmicutes; la Prevotella y

Xilanobacter fermentan Celulosa y Xilano, produciendo el de Acetato (Rico Vidal, 2019).

Los Acidos Grasos Monoinsaturados [MUFAs] presenta resultados dispares ya que un
estudio encontré que disminuyen la riqueza sin comprometer la diversidad; otro ensayo encontrod
que las dietas ricas en acido Oleico acrecentaron las comunidades de Prevotella y Bacteroidetes
especialmente en pacientes obesos, asi mismo demostrd Faecalibacterium prausnitzii es un
indicador de salud por sus propiedades antiinflamatorias. Por el contrario, regimenes dietéticos
ricos en acido Decosahexaenoico aumentan Firmicutes provocando elevacion de niveles de

colesterol LDL (Rico Vidal, 2019).

Las bayas chinas [Schisandra chinesis] aumenta bacteorides y disminuye Ruminococcus,
aumentado el Colesterol HDL y disminuyendo la masa grasa. La intervencion dietética con Kimchi
y S. chinasis disminuyen el didmetro de la cintura, no se evidencia el mismo efecto con L-

Glutamina (Alvarez Barreiros, 2019).

Ayuno intermitente demostro ser beneficioso para pardeamiento del TAB inguinal mediado
por MI por acetato y lactato; por su parte, Ley et al. concluyeron que la dieta hipocaldrica

incrementa Bacteroidetes [ Gram -] (Mosquera Macuace, 2023).
7. Probidticos

El termino Probidtico se empled por primera vez en 1965 para definir bacterias mutualistas
intestinales, indicado en la publicacion de Gonzélez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). Se define

como la inclusion de microorganismos en numerosos alimentos funcionales que promueven y
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mejoran la composicion del MI con efectos antiobesogénicos a partir de lo dicho por Leonario-
Rodriguez & Saavedra, (2022). Los probidticos no colonizan de manera permanente e intervienen

en la modulacion de absorcion y expresion de grasa (Fontané et al., 2018).

El campo de los probioticos ha trascendido hasta otras areas de la medicina, existiendo
areas de estudio especificas como los Psicobidticos y Oncobioticos. De la misma manera los
analisis han contribuido a la formaciéon de compuestos como los Parabioticos o los Postbidticos,
que son microorganismos muertos y sustancias producidas por bacterias respectivamente, como
enuncian Alvarez et al., 2021). En pediatria han sido muy ttiles en el manejo de gastroenteritis
aguda, enterocolitis necrosante y diarrea nosocomial y previene enfermedades alérgicas y diarreas

asociadas a antibioticos (Gil Hernandez, 2017).

Segin Alvarez etal, (2021) para que una cepa probidtica sea aprobada para su
comercializacion debe tener una perfecta caracterizacion taxondmica, ademds de ser sustentada
cientificamente como tratamiento complementario de la Obesidad, coincidiendo con Gonzalez
Chiriboga & Tello Zamora, (2021) quienes explican que deben mantenerse en cantidades
adecuadas y cumplir ciertos requisitos como asimilacion del pH gastrico, tolerancia a sales biliares
y apego al epitelio intestinal, ademas expuesto por Fontané et al., (2018). Los Probidticos de lera
generacion forma parte del MI, entre los mas relevantes son Faecalibacterium prausnitzii y

Roseburia (Alvarez Barreiros, 2019).

Los probiodticos han demostrado efectividad en la disminuciéon de LPS y citocinas
proinflamatorias al regular la proteina lipogénica ANGPTLA4, la cual estd involucrada en la
ateroesclerosis, atendiendo lo expuesto por Flores & Martinez, (2023). Ensayos clinicos
aleatorizados con 957 sujetos con IMC superior a 27.6 Kg/m? a quienes se administraron

probidticos disminuyo 0.6 Kg/m? también se observé disminucién en parametros
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antropométricos. Quifiones — Trujillo demostrd en su estudio el beneficio del uso de probioticos
para prevenir complicaciones postquirurgicas a pacientes sometidos a cirugia colorrectal, tal como
indican Mina-Ortiz et al., (2024). La combinaciéon con probiodticos ha permitido disminuir la
adiposidad y el peso corporal total, en simultdnea mejoria de la relacion Intestino — Cerebro al
reducir el comportamiento compulsivo por los alimentos (Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora,

2021).

Las cepas de probidticos mas estudiadas son Bifidobacterias y lactobacillus. El uso de los
probidticos Lactobacillus [sakei, rhamnosus, paracaseii y salivarius], S. boulardii y B.
amyloliquefaciens demostraron disminucion de la ganancia de peso y reduccion de la tasa F/B

(Mosquera Macuace, 2023).

Woodard et al., demostraron que varias cepas de Lactobacilos en individuos obesos que se
les practicé Cirugia Bariatrica reducian el peso y favorecia la absorcion de vitamina B12, como
fue citado por Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021). La implementacion de 2.7*10'° UFC
por dia de Cepas de Lactobacilous gasseri, rhamnosus, plantarum, acidophylus y corvatus
administrados durante 12 semanas en personas con sobrepeso demostré 95% de intervalo de

confianza en la disminucion del IMC (Alvarez Barreiros, 2019).

El equipo dirigido por Sanchez empleo cepas de Lactobacillus rhamnosus CGMCC 1.374
afiadido a restriccion caldrica, concluyendo mejores resultados en mujeres que en hombres ya que
se observo mejor impacto sobre los habitos de saciedad, descrito por (Mosquera Macuace, (2023).
Lactobacillus rhamnosus LPRCGMCC 1.374 es efectivo en mujeres a dosis 10® UFC dos veces al
dia facilitando el control del apetito y disminuyendo la sensacion de hambre; en hombres se
evidencio mejorias en la restriccion cognitiva. También L. rhamnosus manifesté un aumento de

crecimiento en lactantes durante 6 meses. A su vez influye en otro tipo de patologias como la
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Esteatosis Hepatica, en la que se vio disminucion de la inflamacion y del estrés oxidativo. Los
probioticos también mejoran el efecto psicologico de la Obesidad disminuyendo la depresion y la

sensacion de hambre (Gonzélez Chiriboga & Tello Zamora, 2021).

Investigaciones realizadas con Lactobacillus caseii demostraron una disminucion de 4.6%
en el Peso Corporal Total [PCT], como lo enuncian Alvarez Barreiros, (2019); Abernauoli et al. en
2019 demostré un descenso significativo del PCT, IMC, perimetro de cintura, masa grasa y
adiposidad visceral aplicando Lactobacillus gasseri BNRI17 y Bifidobacterium ssp lactis
CECT8145. La suplementacion en lactantes a término con Lactobacillus reuteri disminuyo el

reflujo gastroesofagico, colicos y estreiiimiento (Raymond & Morrow, 2021).

La cepa de Lactobacillus gasseri SBT2055 disminuye las concentraciones de leptina; en
una cohorte de adultos obesos por 12 semanas demostré reduccion de IMC, didmetro de cintura y
grasa abdominal. Por otra parte, en adultos sanos con sobrepeso disminuyo la grasa abdominal,
visceral y subcutanea. Cepas de L. gasseri SBT2055 administrados a pacientes con obesidad
visceral demostraron un aumento de Adiponectina y disminucion del peso corporal total, IMC,
diametro de la cintura, relacion cintura/cadera, grasa visceral y subcutdnea, considerando lo
publicado por Mejia Montilla et al., (2021). Lactobacillus plantarum influye en los procesos

metabolicos (Orozco Sterling, 2020).

Lactobacillus acidophilus en adultos obesos redujo el colesterol total, triglicéridos y mejoro
la sensibilidad a la insulina. Lactobacillus plantarum productor de Acido Linoleico Conjugado
[ALC] en ratones obesos disminuyo la cantidad de glucosa, la dimension de los adipocitos. Por
otra parte, Gobel y Cola evidenciaron que Lactobacillus Salivarius Ls-33 en menores obesos no

cambiaron los pardmetros antropométricos (Alvarez Barreiros, 2019).
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El consumo diario de Bifidobacteirum animalis spp lactis 420 (B420) 10!° UFC / dia
demostrod la disminucion de hambre evaluado por el cuestionario de Rasgos de Antojos [TFEQ],
segin sefialan Gonzalez Chiriboga & Tello Zamora, (2021);Bifidobacterium animalis ssp lactis
CECT 8145 demostro eficacia en la pérdida del area de grasa en el cuerpo, IMC y diametro de
cintura; existe una asociacion entre la presencia de Bifidobacterium animalis ssp lactis 420 [B420]

y una decremento de extraccion de energia de 300kcal/dia (Alvarez Barreiros, 2019).

Un candidato para ser un probiotico eficiente para tratar el exceso de grasa es Akkermansia
muciniphila; perteneciente al filo Verrucomicrobia, es un Gram (—) ovalado con efectos favorables
sobre el metabolismo de la Glucosa, muestra relacion inversa con la insulinoresistencia. Se asocia
a un mejor perfil lipidico y disminuye los marcadores de inflamacion hepatica como explican
Orozco Sterling, (2020). Depommier et al. en 2019 revelo que administrando 10! UFC/dia de A.
muciniphila viva o pasteurizada por 3 meses a 32 pacientes con sobrepeso y obesidad no alteraba

otros filos del MI ademads de ser bien tolerada (Mosquera Macuace, 2023).

Se ha observado una disminucion de la relacion Cintura/Cadera saludable con A.
muciniphila, mientras que el resultado con Bifidobacterium animalis ssp lactis demostrd una

disminucion mas favorable de la relacion Cintura/Cadera(Alvarez Barreiros, 2019).

En ratones resistentes a la Leptina se administrd levadura con Saccharomyces a diario por
4 semanas a través del supuesto Eje Intestino - Higado favorece las funciones de la barrera
intestinal, ademas reduce la masa grasa, esteatosis e inflamacion crénica. La mezcla de varias
cepas controlo el estado proinflamatorio en 52 adultos durante 28 semanas con Lactobacillus
Caseii, L. bularicus, L. acidophilus, S. thermophilus, B. breve y longum; lograron disminuir los

niveles de TNF-a (Qi, 2022).
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7.1. Mecanismo de Accidon de los Probidticos

A nivel de mucosa del epitelio mejora la barrera intestinal e influye como enzimas que
metabolizan Lactosa, Lipidos, Proteinas y Aminoacidos, como describen Gonzalez Chiriboga &
Tello Zamora, (2021). Modulan las funciones del microbioma endoégeno al producir AGCC,

sustancias biosurfurantes y bacteriocinas en un medio de crecimiento adecuado (Guaméan Toasa,

2022). [Fig.27].
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Figura N° 27. Mecanismo de accion de los Probioticos y Prebidticos. Fuente. (Patterson et al.,

2016)

7.2. Efectos de los Probidticos Orales
Influencia sobre el MI: estimulan el crecimiento del MI, limitando el crecimiento de E.
coli, Clostridium perfinges, Salmonella Enteriditis, Staphylococcus, Yersenia y Shigella. Su

antagonismo se da debido a la competitividad y adherencia en la mucosa y el epitelio intestinal

(Mosquera Macuace, 2023).
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Inmunoregulacion: los probidticos desempefian un importante rol en el metabolismo y
enriquecimiento del MI, estudios en curso dan buenas expectativas en el manejo y reduccion de
peso; recientemente se ha concluido el efecto positivo de los probidticos en la Obesidad al estar
asociados a la disminucion de LPS y citocinas proinflamatorias del tejido adiposo (Flores &

Martinez, 2023).

Los probidticos contribuyen a la produccion de antimicrobianos como Defensinas,
Bacteriocinas y perdxido de hidrogeno; esta propiedad contribuye al control de comunidades
bacterianas patégenas y obesogenas [eficientes en la obtencion y acumulacion de energia], como
sefialan Lopez Gamboa et al., (2021). Ademas de disminuir la permeabilidad intestinal mantiene

el microbiota intestinal magra (Mosquera Macuace, 2023).

Metabolismo: las cepas de Lactobacillus y Bifidobacterias presentan un historial de
seguridad establecido; han demostrado efectividad en la regulacion de Triglicéridos Colesterol,
ademas de favorecer a la modificacion del pH del tracto gastrointestinal. Contribuye a la liberacion
de Insulina al torrente sanguineo influyendo en el metabolismo de la Glucosa, tal cual publican
Lopez Gamboa et al., (2021). Estudios realizados en adultos con Obesidad se evidencio
disminucién d peso y HbAlc después de la administracion de la cepa probidtica Lactobacillus
paracaesi K56 en dosis de 10° UFC/dia. El investigador Branche L. 2015 concluyo que L.
paracaesi mejoro la asimilacion de la Insulina y reduce el Péptido C. L. paracaesi F19 en ratones
expuestos a dietas grasosas disminuyd los niveles de grasa corporal triglicéridos (Mosquera

Macuace, 2023).
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8. Prebioticos

El vocablo Prebidtico se empled primeramente en 1995; Gibson y Roberfroid los definen
como “ingredientes alimentarios Polisacaridos no digeribles no amilaceos que prolongan la
saciedad y estimulan el desarrollo de algunos microorganismos en el MI con beneficios para el
hospedador” (Alvarez Barreiros, 2019). El “Rescate Colonico” se refiere a la fermentacion en el
colon de 20 — 25 gramos de Carbohidrato diarios para favorecer la eliminacion de sustratos

residuales por medio de la sintesis de AGCC (Raymond & Morrow, 2021).

Para que un Prebidtico sea efectivo debe resistir la acidez gastrica [gastro resistentes], la
hidrolisis de enzimas y la absorcion intestinal, capacidad para ser fermentados a AGCC por el MI

y de enriquecerlo (Raymond & Morrow, 2021).

Segun Gil Herndndez, (2017) La fibra contiene polisacaridos complejos no digeribles como
Fructanos, Inulina, IMO [IsoMaltoOligosacarido], FOS [FructoOligoSacarido] GOS
[GalactoOligoSacardios] TOS [TransGalactoOligosacaridos], lactulosa, Betaglucano y Pectina
requieren fermentacion anaerobia en la luz del lumen intestinal. Mayor ingesta de Oligosacaridos
de Arabinoxilano aumenta la existencia de Bifidobacterias y bacterias generadoras de Butirato

(Flores & Martinez, 2023).

La Inulina es el prebidtico mas se ha analizado y ha demostrado incrementar riqueza de
Bifidobacterias y Lactobacillus, disminuir sensacion de hambre, bloqueo del sistema
Endocannabinoide y tener relacion con GLP-1, Grelina y PYY. Ademas, se ha evidenciado en
ratones un efecto protector contra la endotoxemia metabolica al mejorar los niveles de LPS (Armas

Ramos et al., 2019).
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Un estudio realizado en 19 féminas y 40 masculinos de 28 afios +/- 62 afios con IMC 27.3
Kg/m?+/- 1.4 Kg/m?, a quienes se administr6 durante 14 dias fibra prebidtica (Verum: Inulina 30gr
+ 26.7 gramos de fibra) versus placebo [16 gramos de Maltodextrina sin fibra]. Se concluyd que
el Verum provoca cambios profundos en la diversidad de Bifidobacterias; su abundancia relativa
es proporcional al metabolismo de Taurina y Aminoacidos e inversa a la via de las porfirinas,
degradacion de esteroides y biosintesis de acidos grasos. Ademas, induce a la disminucion en la
activacion cerebral en areas de recompensa relacionados con la reduccion de PYY en ayunas. El
estudio realizado por Hiel y Bindels demostrd que el aumento de consumo de vegetales ricos en
fructanos [Inulina] en 26 pacientes femeninas durante 2 semanas sube el nivel de Bifidobacterias
provocando descenso de apetito hacia alimentos dulces y salados, a partir de lo argumentado por
Medawar et al., (2024). Los FOS junto con la Inulina contribuyen con el 15% de la absorcion de

energia (Mejia Montilla et al., 2021).

Los GOS aumentan el numero de colonias de Bifidobacterias hasta 5 veces sin modificar
pardmetros antropométricos, reduce 90% la cantidad de enterococcus e incrementa 80% la de
Bifidobacterias, segiin el autor Alvarez Barreiros, (2019). Un ensayo en paralelo en 34 mujeres
durante 4 semanas que consumieron leche fermentada (abundantes Bifidobacterias) indujo
cambios de conectividad funcional en el estado de reposo del mesencéfalo, sefialado por Medawar
et al., (2024). Estudios en los que se utilizé yogurt como suplemento disminuyo la prevalencia de
obesidad en 17%. Existen evidencias que sustentan que el uso de prebioticos disminuye colonias
patologicas como Clostridium y Salmonella e incrementa Bifidobacterium y Lactobacilos, como
comenta Orozco Sterling, (2020). Los Isomaltooligosacaridos acrecientan al género A.

muciniphila y pues ser un tratamiento seguro y eficaz (Fujisaka et al., 2023).
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Alimentos como Cebolla, Ajo, Esparragos, platano, manzana, mango, cereales, legumbres,
soya, fibra de soya, cebada germinada y aguacate aumenta la diversidad del MI. La intervenciéon
dietética con Kimchi, leche de soya y dietas bajas en grasa disminuye la relacion

Firmicutes/bacteroides. La fibra de guisante amarillo reduce el PCT (Alvarez Barreiros, 2019).

Otros resultados con diversos prebioticos demostraron que la soja [SBOS] tiene un alto
contenido de Proteinas, Fitoquimicos e isoflavonas (Diadzeina, Gliciteina y Genisteina) son
metabolizados por el MI y transformados en Equol, como mencionan Flores & Martinez, (2023).
El acido Linoleico aparentemente no produce cambios metabolicos al entender de Mejia Montilla
et al., (2021). La Rehmannia Glutinosa ha demostrado reducir el didmetro de cintura. Frost y Cols
también concluyeron que los Carbohidratos fermentables actuan parecido al Acetato sobre el

nucleo Arcuato (Hipotalamo) incrementando la sefial de saciedad (Alvarez Barreiros, 2019).
9. SIMBIOTICOS

Los Simbioticos son sustancias compuestas por la combinacion de Probidticos y
Prebidticos cuyo objetivo terapéutico es fortalecer la generacion de AGCC en especial Butirato,
como exponen Alvarez et al., (2021). Stenuinkel et al en 2014 concluyeron su influencia sobre la
expresion y modulacion de genes en higado, musculo y tejido adiposo segliin cita Mosquera

Macuace, (2023).

Kadooka y su equipo en 2010 administraron leche fermentada 200 gr/dia por 12 semanas
a 87 pacientes con IMC entre 24.2 Kg/m? y 30.7 Kg/m? y de grasa visceral en el abdomen entre
8l.2cm y 178.5 cm. Un grupo recibio Leche fermentada con Lactobacillus gracei 2055

demostrando reduccion de peso corporal, grasa visceral y subcutdnea (Mosquera Macuace, 2023).
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La investigacion de Stenman et al. en 225 sujetos sanos divididos en 4 grupos diferenciados
a quienes se administro placebo, Bifidobacterium ssp lactis animalis B 420 [probiotico], Fibra
Dietética LITESE [LU; prebidtico] y la union de estos ultimos dos; se demostré mayor eficacia
con el uso de simbiotico mostrando disminucion del peso, masa grasa corporal y didmetro de
cintura, tal cual concretan Alvarez Barreiros, (2019). Sin embargo, también se demostré que el uso
de Probiotico unicamente disminuye la cantidad de energia consumida 300K cal/dia, mientras que
la unién entre prebidtico y probidtico demostraron una reduccion de 210Kcal/dia; ademas la
combinacion aminora los niveles de Zonulina circulantes (Gonzéalez Chiriboga & Tello Zamora,

2021).

La combinacion de Bifidobacterium animalis y LITESE Ultra Polidextrosa [Prebidtico]
influye positivamente en la masa magra corporal, al disminuir los marcadores de adiposidad y

antropométricos en mujeres (Orozco Sterling, 2020).

La combinacion de regimenes alimentarios ricos en Proteina y bajos de Carbohidratos con
GOS 5.25 gr/dia [ GOS 2.75 + Azucares similares 2.5] afiadiendo L. acidophilus y Bifidobacterium
lactis UABIla-12, B. longum UABI y B. bifidum UABb-10 en capsulas de 69mg 0 15*10° UFC;

disminuyo el peso corporal total y acumulacion de grasa corporal (Sergeev et al., 2020).
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10. Planteamiento del Problema

La globalizacion y el avance de la humanidad avanza de manera rapida llevando a un ritmo
de vida mas acelerado trayendo como consecuencia el consumo de alimentos procesados en mayor
cuantia. La alteracion del microbioma intestinal es el resultado del elevado dispendio de estos
productos repercutiendo en la salud alimenticia de la sociedad; esto se ve reflejado en el

incremento proporcional de la tasa de obesidad evidenciada en las ultimas décadas.

El microbiota intestinal se traduce como ecosistema delicado que contiene varios conjuntos
de diversos microorganismos como bacterias, virus, arqueas, hongos y fagos, juega un papel muy
importante para la vida de los seres humanos, la disbiosis es entendida como afectacion del
microbiota intestinal estado donde es posible presentar trastornos inflamatorios, Obesidad, rechazo
a la insulina, padecimientos cardiovasculares, sindromes metabolicos, etc. Estas enfermedades
tanto en nuestro pais como en el resto, estan contempladas como primeras causantes de muertes,

y representan altos montos econdmicos para los sistemas salubristas.

La ENDOTOXEMIA METABOLICA se presenta en dietas ricas en grasa, incrementa el
nivel de LPS, fomenta la resistencia a la Insulina, hipertrofia de adipocitos y disminuye las

funciones de células pancreaticas Beta.
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Preguntas de investigacion

(Cudl es influencia de la dieta, uso de prebidticos y probiodticos sobre el microbiota en personas

que viven con obesidad?

(Existe relacion entre la obesidad y el microbiota intestinal?

(Existe influencia positiva de probioticos y prebidticos sobre la obesidad?

(Existe influencia de la dieta, sobre el microbiota en personas que viven con obesidad?
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11. Objetivos

GENERAL

Determinar la influencia de la dieta, uso de prebiodticos y probiodticos sobre el microbiota en

personas que viven con obesidad.

ESPECIFICOS

e [Establecer mediante revision bibliografica si existe influencia de la dieta sobre el

microbioma de personas que viven con obesidad.

e Describir mediante revision bibliografica si el uso de probidtico y prebiodtico

contribuye para mejorar el microbioma en el manejo de la obesidad.

e Comprender la relacion entre la obesidad y microbiota intestinal
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12. Hipotesis

La dieta, uso de prebidticos y probidticos influyen sobre la microbiota en personas que

viven con obesidad.
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13. Metodologia

Es un disefio de investigacion a partir de una revision bibliografica con enfoque
RETROSPECTIVO y OBSERVACIONAL atendiendo a que permite la concrecion de los

principales hallazgos de indagaciones confiables.

Los métodos de busqueda empleados se sustentaron en una Revision Sistematica basada
en la Guia Consort, que es la que fundamentalmente se emplea para evaluar la calidad
metodoldgica de publicaciones de articulos sobre ensayos clinicos, segin Davila-Mendoza &

Lopez-Ortiz, (2022). Se consideraron como Estrategia de Busqueda los siguientes elementos:

Palabras claves

Dieta, prebidticos y probidticos, sobre peso, microbiota intestinal, obesidad.

Filtros

Clinical Trial

Randomized Controlled Trial

Metaanalisis

En los ultimos 5 anos

Humanos

Inglés, espafiol.

Criterios de Inclusion

Publicaciones realizadas en los ultimos 5 afnos
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Idioma inglés, espafiol

Estudios en humanos

Ensayos clinicos, ensayos controlados aleatorios, metaanalisis, revisiones bibliograficas

Criterios de Exclusion

Estudios realizados antes de 5 afios

Estudios realizados en animales

Las bases de datos empleadas para extraer la informacion respecto a la investigacion fueron
Pubmed, Scielo y Google Académico; cancelando los respectivos costos segun las normas de cada
plataforma. Durante la revision se desarrolld6 un archivo en Excel a partir de elementos
considerados dentro de la estrategia de busqueda, en el cual fueron registrados los siguientes
puntos: titulos, fecha de implementacion, autores, palabras claves, objetivo, tipo de estudio,
resumen, doi (link), métodos, resultados, si fue considerado o no y observaciones realizadas. La
terminologia especifica para las estrategias de busqueda ((((OBESITY[MeSH Terms]) AND
(DIET[MeSH Terms])) AND (probioticsfMeSH Terms])) AND (PREBIOTICS[MeSH Terms]))
AND (GUT MICROBIOTA[MeSH Terms]) Filters: Clinical Trial, Meta-Analysis, Randomized

Controlled Trial, Review, Systematic Review, in the last 10 years, Humans, English, Spanish.

Atendiendo a lo antes comentado y en correspondencia a los requisitos de inclusion; se
depurd la bibliografia utilizada mediante una segunda base de datos la cual fue elaborada
contemplando la Guia de Consort y se procedio a la confeccion de un diagrama de flujo en el cual

se detalla el procedimiento realizado para determinar los estudios que serian considerados. Para la
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seleccion de literaturas a revisar, se inicid una detenida lectura de las fuentes dando paso a una

depuracion que se puede apreciar en el diagrama de flujo.
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Tabla N°2: Resultados segtin los Objetivos

14. Resultados

OBIJETIVO

1. Determinar
mediante una revision
con caracteristicas
sistematicas si existe
relacion entre la
obesidad v el
microbioma intestinal.

AUTQ

Framiadala
setal,
2020

{Wang,
Lv, et al,
2023)

{(Yuan =t
al., 2022

(Morin-
Ramos
atal.,

2022

TITULO

La intervencion distetica a
larro plazo revela
resilisncia d= la microbiota
intestinal a pesar d= los
cambios en la dista v 2l
peso

Weaight Loss Promotion in
Individueals with Obasity
throuwegh Gut Microbiota
Alterations with a
Livltiphaze hModifi=d
Esztozenic Dhat

Un protocolo distético
multifizsico que incorpora
una dista cetogenica
mejorada mejora la perdida
de peso v altera =1
microbioma intestinal d=
las personas obesas

microbiota intestinal
despuss de tna
intervencion distetica v de
actividad fisica: vn estudio
piloto =n nifics mexicancs
con obesidad

RESULTADOS

3 ben la composicion de la microbiota bazal no predijo la pérdida de peso, cada dista resulto en cambios sustanciales en la microbiota 3
meses despues del inicio de la intervencion; algenos de estos cambios foeron especificos de la dista (14 cambios taxonomicos especificos de
la dizta saludable baja en carbohidratos, 12 cambios taxonomicos especificos de la dista saludable baja 2n grazas) v otros se relacionaron con
la perdida de peso {7 cambios taxonomicos en ambas distas). Después de estos cambios iniciales, la microbiota resreso cerca de su estado
basal original durante &l resto de la intervencion, a pesar de gue los participantes mantvvieron s dieta v perdida de peso duerante todo =1
astudio.

Los resultados revelaron vna reduccion significativa en =l IMC (perdida dz peso del 9. 2%) entre los participantes obesos despuss de la
intervencion MDP-1-ED. El analisis de aprendizaje avtomatico identifico siete especies microbianas clave altaments correlacionadas con
MDP-1-KD), siendo Parabacteroides distasonis la que mostro la respuesta mas alta. Ademas, la red de co-peurrencia de la microbiota
intestinal en los participantes despuss de la perdida de peso demostro vn estado mas saludable. En particolar, las vias metabolicas
rzlacionadas con la biosintesis de nucl=otidos, la sintesis dz aminoacidos aromaticos v la degradacion del almidon s= enriguecizron en los
participantes antes de la intervencion v se correlacionaron positivaments con el IMC Ademas, las especies asociadas con la obesidad, como
Blaptia obewm v Euvminococcns torgues, desempefiaron vn papel fendamental en la regslacion de estas actividades metabolicas. En
conclesion, la intervencion MOP-1-KD} puede avudar en 2l control del peso al modular 1a composicion v las funciones metabolicas de 1la
microbiota intestinal. Parabacteroides distasonis, Blavtia obevm v Buvminococces torques podrian ser objetivos clave para las intervencionss
contra la obesidad basadas en 1a mierobiota intestinal.

Yuan et al., (2022} Nuestros resultados mostraron gue la MDP-1-KD condujo a reduecionss sipnificativas en el indice de masa corporal en
sujetos obesos. La MDP-1-ED disminuyo sienificativaments la abundancia relativa del gropo Lachnospiraceas ND307_grovp, 2l gropo
Evbacterivm_hallii_srovp v Pessdomonas v Blastia . Ademas, las redes de coocurrencia de la microbiota intestinal en sujetos obesos =2
reestrocturaron a vna condicion mas saludable despues de la perdida de peso. Estos resultados muestran gue la MDP-1-KD) mejoro la perdida
de peso, gque pusde astar asociada con cambios inducidos por la dista en 2l microbioma intestinal. Nuesstros resultados enfatizan la
importancia de determinar la interaccion entre 2l huésped v las células microbanas para comprender integralments &l mecanismo por =l
cual 1a dista afecta 1a fisiclogia del hussped v 1a microbiota.

WMoran-Famos et al., (2022) La disminueion de la circenferencia de cintura se asocio con wn aumento en la abendancia del género
Odoribacter. Sin embargo, no s2 encontraron cambios en la composicion de la microbiota intestinal.
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OBJETIVO

AUTO

TITULO

RESULTADOS

4

Establecer
mediante
revision
bibliografic
a si existe
influencia
de la dieta
sobre el

microbioma
de
personas
que viven
con
obesidad.

[Sergeew |Efectos de los suplementas | Al final del ensayo se obserwd una tendencia decreciente en la diversidad de la microbicta intestinal en los grupos placebo y simbidtico, lo que puede implicar el efecto de la
et al, simbidticos sabre el dieta alta en prateinas y baja en carbohidratos utilizada en el pragrama de pérdida de peso.
2020a) microbicta intestinal El anilisiz de regresidn realizado para correlacionar la abundancia de especies después de la suplementacidn con parametros de composicidn corporal y biomarcadares de
humana, la composician obesidad encaontrd una azociacion entre una disminucidn con el tempo en la glucosa en sangre y un aumento en la abundancia de Lactabacilluzs , particularmente en el grupo
caorporal yla pérdida de peso | simbidtico. Sinembargo, la disminucicn con el tiempo en la masa corparal, el IMC, la circunferencia de la cintura y lamasa grasa corporal se asocid con una disminucion en
en la obesidad la abundancia de Bifidobacterium . Loz resultados abtenidos respaldan la concluzidn de que el suplementa simbidtico utilizado en este ensayo clinico modula la micrabiata
intestinal humana al aumentar la abundancia de especies microbianas potencialmente beneficiosas.
[Ford et |Estabilidad de la microbiotay
al, 2020] | tolerancia gastrointestinal en
;zf:ﬁ.ls:: :;:: :;:ta rleaEn El perfil de la micru:-l_:-iu:-ta demnstrr;i una relatil.'a_estabilidad con el HPD; la representacian de_La_c'tnhacil_lus._l.'a_ctncnccus y Strep!t'ncoccus 3 incr?menté. mientras que los
prebidticos, probidticas § prc\ductnris de butlra_tc\. Ifh:-sebuna | Anaerostipes, e _suprlmler;\n._EI Lactncncc_us & SUprimio con simbidticos en COMparacion con atros |:_-er|-:-d-:-5 de HPD. La
SimbiGticas: un ensayo recuperacion se GanlrmD para todas_las Cepas problotlca{. Los |nd|c_au_:h:_|res de hlengstar no cam_blarcun. con la excepcion de un aumento minimo del malestar
aleatorizado, doble ciego y gastrointestinal coninulina. La masa libre de grasa aumentd desde elinicio hasta el final del estudio.
controlado con placebo en
Mujeres mayares
[Cuewas- | Cambios en la composicion | Después de la intervencian, los hambres MHF mostraron una disminucion significativa de Megativicutes, Selenomonadales, Dielma y Dielma fastidiosa. Los hombres LF
Sierra et |ylos perfiles funcionales de | mostraron un aumento significativo de Bacilli, Lactobacillales, Christensenellaceas, Peptococcaceas y Streptococcaceas, Peptococcus, Streptococcus y Christensenslla,
al, 2021] | lamicrobiota intestinal Ouncaniella dubosii, Roseburia sp ABET44234 y Alistipes inops_KJST2413, Las mujeres MHP aumentaron Pasteurellales, Phascolarctobacterium succinatutens,
relacionados con la dieta y ef | Ruthenibacterium lactatiformans_LR215381 y dizminuyeron Phascolarctobacterium succinatutens_MR112302, Finalmente, las mujeres LF presentaron una disminucian
seno después de 4 meses de | significativa de Bacteroides clarus y Erysipelothris inopinataCPOE0TIS, Sorprendentemente, no se encontraron cambios bacterianos coincidentes entre estos cuatro
intervencidn de pérdida de gruposz. Se encontraron un total de 42 KO, 10 vi as metabdlicas y 107 metabolitos relacionados implicados en estas cambios bacterianos, Se confirmaron siete metabolitos
peso en plazma.
[Cuewas- |Un modelo de pérdida de Cuewas-Sierra et al, [2022] La subpuntuacion de la microbiota de las mujeres que siguieran la dieta MHF incluyd Coprococcus, Dorea, Flavonifractor, RBuminococeus albus
Sierraet | pesobasadoenla y Clostridium bolteaea, Para las mujeres con dieta LF, Cytophagaceae, Catabacteriaceas, Flammeovirgaceae, Rhodobacteriace ae, Clostridium-zivh, Bacteriodes nordiiay,
al, 2022] | microbiota basaly en Alistipes senegalensis, Blautia werlerae y Psedoflavonifractor phocasensis. Para los hombres con dieta MHP, Cytophagaceae, &cidaminococcaceas, Marinilabiliaceae,
puntuaciones genéticas para | Bacteroidace ae, Fusicatenibacter, Odoribacter y Ruminococcus Faecis; y para los hombres con dieta LF, Parphyromanadace ae, Intestinimonas, Bacteroides finegaldii y
la seleccion de tratamientos | Clostridium bartlettii. Los modelos mistos con puntuaciones de microbiota Facilitaron la seleceion de la dieta en el 723 de las mujeres y en el 8434 de los hombres. El modelo
dietéticos en poblacidn con | que incluye informacion genética permite seleccionar el tipo de dieta en el 843 y el 733, respectivamente,
sobrepesoy obesidad
[Ramos- |Modelado de unprotatipo | Después de la restriceion energética, tanto la dieta MHP como la dieta LF indujeron dizminuciones significativas similares en la adiposidad, la composicion corporal yla
Lapez et |integrador bazadoen prezidan arterial, y mejoraron el perfil lipidico. Ademas, se encontraron diferencias estadisticamente relevantes enlos marcadaores antropométricas y bioquimicos en
al., 2020a) | infarmacian genética, funcian del sexo y la edad. La disminucidn del IMC en la dieta MHP se predijo mejor en ~28% [R2 sjustado corregido por optimismo = 0,279) por wGRS1y la edad, mientras
Fenotipicay ambiental para la | que wGRS2 y laingesta energética inicial explicaron «29% [R2 ajustado corregido por optimizmeo = 0,287] de la wariabilidad de la disminucidn del IMC en la dieta LF. La
prescripoion personalizada  |incarporacion de estos modelos predictivos enun algoritmo de decisidn permitid la preseripeidn personalizada de las dietas MHP y LF.
energéticament: en sujetos
con sobrepesofobesidad
[Basciani |Dietas cetogénicas muy El peso corporal, el IMIC, |a presion arterial, la circunferencia de la cintura, el indice HOMA, |2 insulina y el colesterol total y de lipoproteinas de baja densidad disminuyeron en
et al., bajas en calorias con tados los pacientes. Los pacientes que consumieran proteina de suera tuvieron una mejoria mas pronunciada en la fuerza muscular. Los marcadores de la funcidn renal
2020 proteina de suero, vegetal o | empeoraron ligeramente en el grupo de proteina animal. Se obsersd una disminucion en la abundancia relativa de Firmicutes y un aumento de Bacteroidetes después del
animal en pacientes con consumo de YLCKD. Este patrdn fue menos pronunciado en los pacientes que consumieron proteina animal.
obesidad: un estudio pilato
aleatorizado
wang, Lv, | Weight Loss Promotion in wiang, Lw, et al, [2023] The results revealed a significant reduction in BRI (3.2 weight lo=ss] among obese participants following the MOP-i-ED intervention. Machine
et al., Individuals with Obesity learning analysi= identified sewen key microbial species highly correlated with MOP-i-K0O, with Farabacteroides distasonis exhibiting the highest response. Additionally, the co-|
2023) through Gut Microbiota occurrence nebwork. of the gut microbiota in post-weight-loss participants demonstrated a healthier state. Motably, metabolic pathways related bo nucleatide biosynthesis,
Alterations with a Multiphase | aromatic amino acid synthesis, and starch degradation were enriched in pre-intervention participants and positively correlated with EMIL Furthermore, species associated
Mlodified Ketogenic Diet with obeszity, such as Blautia obeum and Ruminococcus torques, played pivotal roles in regulating these metabalic activities. In conclusion, the MOP-i-KD intervention may
assist in weight management by modulating the composition and metabolic functions of the gut microbiota. Parabacteroides distasonis, Blautia obeumn, and Ruminococous
torques ¢ould be key targets for gut microbiota-based obesity interventions.
['w'ang, Madulacicn de I['wang, Song. | Enresumen, nuestro estudio demostrd que la intervencion HED mejord la pérdida de peso, lo que tiene el patencial de conectarse con alteraciones inducidas por la dietaen
Song, et al., 2023)a microbiota la microbiota intestinal. Cabe destacar que sala los sujetos del grupo EHED mostraron una respuesta positiva a la intervencidn, y los géneras significativamente alterados
et al., intestinal humana mediante | en este grupo podrian servir como indicadores clave para laintervencion dietética, dirigida a la microbiota intestinal en sujetos con obesidad. Ademas, la microbiota
2023) digtas hipocaldricas intestinal difirid dristicaments de antes a después de laintervencidn HED en cuanto a sus redes de coocurrencia, lo que s& reflejd en la reduccidn mis significativa en el

equilibradas: un enfoque
eficaz para el control de la
obesidad

grado de interaccion de lared en el grupo EHED en comparacion con el grupo IHED después de la HED. En resumen, las redes de coocurrencia de la microbiota intestinal
de los sujetos del estudio 52 reestructuraron a un estado mas saludable después de la perdida de peso. Hemos enfatizado las caracteristicas y variaciones alinicio enla
microbiota intestinal entre las grupos EHED & IHED, que pueden servir como referencia para predecir la probabilidad de pérdida de pesao etitosa en personas con obesidad.
Ademis, podemos determinar la contribucidn de los modelos binarios de clasificacidn de aprendizaje automatico a los géneros bacterianos caractensticos de la
micrabiota intestinal mediante los resultados de la elasificacidn de impartancia caracteri stica e identificar adn mas las bacterias caracteristicas mas cruciales, lo que puede
ayudar a obtener informacian sobre la relacidn entre la composicidn de la microbiota intestinal y la obesidad y las estrategias de intervencion dietética, Por lo tanto, los
cambios significativos en la abundancia bacteriana y las interacciones de la microbiota intestinal pueden considerarse indicadores clave para laintervencidn dietética en
sujetos con obesidad. En general, nuestros resultados destacaron los efectos de lainteraceidn de la microbiota en los cambios inducidos por la dieta en la microbiota
intestinal para comprender mas completaments la asociacidn mecanicista entre la dieta y las patologias del huésped como la obesidad.
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OBJETIVO

3. Describir
mediante
revision
bibliografica si
el uso de
probiodtico v
prebiotico
contribuye para
mejorar el
microbioma en

el manejo de la
obesidad.

AUTO}R

[Sergeey
et al,
2020a]

[Hibberd et
al, 2019)

[lwerzen et
al, 2022)

[Gutiérrez-
Repizo
et al, 2019)

TITULO

Efectos delos
suplementos
simbidticos sobre el
microbiata intestinal
humana, la
compozician corparal
yla pérdida de pezo en
la obesidad

Un probidtico o
simbidtico alterala
microbiata intestinal y
el metabolizma en un
ensayo controlado
aleatorio de control de
peso en adultas con
sobrepeso

Loz efectos del
centena con alto
contenido de fibra, en
COMmparacion con el
trigo refinado, sobre la
composicidn de la
microbiata intestinal,
Iz doidos grasos de
cadena corta en el
plasmaylazs
implicaziones para la
pérdida de pezo ylos
factores de riesgo
metabdlico [estudio
Ry zight)

suplementacian
simbidtica enuna dieta
cetogénica muy baja en
calor as sobre la
pérdida de pezayla
microbiota intestinal:
un estudio piloto
controlado
aleatarizado

RESULTADOS

&l final del enzayo se obserwd una tendencia decreciente en la diversidad de la microbiata intestinal en los grupos placebo y simbidtico, lo que puede implicar el efecto de
la dieta alta en proteinas y baja en carbohidratos utilizada en el programa de pérdida de pesa.

El analizis de regresion realizado para correlacionar la abundancia de especies después de la suplementacion con parametros de composicion corporal y biomarcadores
de obesidad encontrd una asociacidn entre una disminucian con el tiempo en la gluzosa en sangre y un aumento en la abundancia de Lactobacillus , particularmente en el
grupo simbidtica. Sin embargo, la disminucion con el tiempo en la masa corporal, el IMC, la circunferencia de la cintura y la masa graza corporal se asocid con una
dizminucian enla abundancia de Bifidobacterium . Loz resultados obtenidos respaldan la concluzian de que el suplemento simbidtico utilizado en este enzayo clinico
mdula la microbiota intestinal humana al aumentar la abundancia de especies microbianas potencialments bensficiosas.

La composicidn de la microbiota fecal ylos metabalitos e evaluaron coma resultados exploratorios al inicio, 2, 4, & meses y +1mes después de la intervencion y se
cornelacionaron con los resultados clinicos relacionados con la abesidad, Lactobacillus y Akkermansia fueron mas abundantes con B420 al final de la intervencian,
LUSE420 aumentd Bkkermansia, Christensenellaceas y Meathanobrevibacter, mientras que Paraprevotells se redujo. Christensenellacess aumentd de manera constante
en loz grupos LUy LLE420 en los puntas temporales de laintervencion, § se correlaciond negativamente con la relacian cintura-caderay la ingesta de energia al inicio, y
lamasagraza corporal del area de la cintura después de § meses de tratamiento con LUE420, Las predicciones metagendmicas funcionales indicaran alteraciones en las
vias relacionadas con los procesos celulares y el metabolisma, Los dcidos biliares plasmiticos icido glicocdlicn, dcido glicoursodesogicdlico y Acido
taurchiodesosicdlico y deido tauroursodesogicdlicn ze redujeron en LU+B420 en comparacian con Placebo. El consumo de B420 y su combinacidn con LU resultd en
alteraciones de la micrabiota intestinal y su metabolizmo, y puede contribuir a mejarar la funcion de la barrera intestinal y las marcadores relacionadas con la obesidad,

El zenteno, en comparacion con el trigo, indujo algunos cambios en la composicidn de la microbiota intestinal, incluvenda una mavor abundancia del
grupo praductor de butirato Agathobacter v una menor abundancia del grupo [Fuminococcus] torques | que pueden estar relacionados con
reducciones enlainflamacidn de bajo grado causada porla intervencidn, El butirato plasmatico aumentd en el grupo del centeno. En concluzidn, la
intervencion con alimentos ricos en fibra a base de centena indujo algunos cambios en la composicion de la microbiota intestinal v la concentracian
plasmética de dcidos grasos de cadena corta, que e azociaron con mejoras en loz marcadores de riezgo metabdlico coma resultada de laintervencidn,

Aungue la administracidn de simbidticos no produce un efecta sobre la diversidad microbiana, se demostrd un aumento en las bacterias productoras de Acidos grasos
de cadena corta y sefiales de mediadores antinflamatorios como Odoribacter y Lachnospira. La administracidn de Bifidobacteriom animalis subsp. lactiz g fibra prebidtica
durante la LCO se asocid significativamente con el porcentaje de pérdida de peso y el cambio en la glucosa, proteina Creactiva y proteina transportadora de
lipopolizacaridas.
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OBJETIVO

4,
Comprender
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entre la
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microbiota
mtestinal

AUTOR

[Gutierrez-Repizo et al,
2019)

‘wang, L, et al., 2023)

[uan et al, 2022)

TITULO

Efectode la
suplementacian
simbidtica en una dieta
cetogénica muy baja en
calorias sobre la
pérdida de pezayla
microbiota inkestinal: un
estudio piloto
controlado aleatarizado

RESULTADOS

Aunque la administracidn de simbidticos no produce un efecto sabre |a diversidad microbiana, ze demostrd un aumento en las bacteriaz productoras de
acidos grazos de cadena cortay sefiales de mediadores antinflamatarioz como Odaribacter y Lachnospira, La administracidn de Bifidobacterium animalis
subsp. lactiz y Fibra prebidtica durante la LCD se asocid significativamente con el poreentaje de pérdida de peso y el cambio en la glucoza, proteina C reactiva
y proteina transportadaora de lipopolisacaridos.

Weight Loss Promotion
in Individuals with
Obes=ity through Guk
Microbiota Alterations
with a Multiphase
Moditied Ketogenic
Dt

Un protocalo dietético
multiFasico que
inzorpora una dieta
cetogénica mejorada
mejora la perdida de
pesay altera el
microbioma intestinal
de las personas obezas

‘wamg, L, et al, [2023] The results revealed a significant reduction in BMI [3.2% weight loss] among obese participants Following the MOP-i-KO intersention.
Machine learning analysiz identified seven key microbial species highly correlated with MOP-i-KD, with Parabacteroides distazonis exhibiting the highest
response. Additianally, the co-occurrence metwaork, of the gut microbiota in post-weight-loss participants demonstrated a healthier state, Motably, metabolic
pathways related to nucleotide biosynthesis, aromatic amino acid synthesis, and starch degradation were enriched in pre-intervention participants and
positively correlated with BMI. Furthermore, species associated with obesity, such as Blautia obeum and Buminococous torques, played pivotal roles in
regulating these metabolic activities. In conclusion, the MOP-i-KO intervention may as=sist inweight management by modulating the composition and
metabolic functions of the guk microbiota. Parabacteroides distasaonis, Blautia obeumn, and Buminococeus torques could be key targets for gut microbiota-
baszed abesity inkerventions.

Yuan et al., [2022] Muestros resultados mostraron que |a MOP-i-KD condujo a reducciones signific ativas en el indice de maza corporal en
sujetos obesos. La MOP-i-KD dizminuwd sigrificativaments la abundancia relativa del grupo Lachnospiraceae_NOS007_group, 2l grupo
Eubacterium_halli_group v Pzeudomonas v Blautia . Ademés, las redes de coocunrencia de la micrabiota intestinal en sujetos obesos se
reestructuraron auna condicidn mas zaludable después de la pérdida de pezo. Estoz resultadas muestran que la MOP-i-KD mejord la pérdida
de peso, que puede estar asociada con cambios inducidas por la dieta en el microbioma intestinal. Muestros resultados enfatizan la
importancia de determinar la interaccian entre el huésped v las células microbianas para comprender integralmente el mecanisma por el cual
la dieta afecta lafisiologi a del huésped v la micrabiota.
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El capitulo expone los principales hallazgos del estudio a partir de la Revision realizada.

Se ilustran los procedimientos de seleccion de las fuentes consideradas por el autor.

Utilizando los diferentes términos de las estrategias de busqueda en las bases de datos se
obtuvo 1072 articulos de los cuales 718 fueron encontrados en Pubmed, 327 en Google Académico
y 27 en scielo. Se seleccionaron un total de 68 articulos en un primer proceso a partir de las
Estrategias de Busquedas y los criterios de seleccion; Pubmed aporto 50 articulos tras descartar
668 que trataban sobre experimentos en animales, estudios con acceso pagado u odontologicos y
articulos fuera de tiempo permitido; de los 327 estudios hallados en Google Académico,
unicamente 9 cumplieron con los criterios de busqueda y finalmente en Scielo se identificaron 9

documentos elegibles.

De los 50 articulos seleccionados de la plataforma Pubmed, 23 fueron adecuados para el
estudio después de excluir 7 documentos duplicados, 3 relacionados a embarazo o nutricién del
recién nacido y 17 por enfocarse en otras enfermedades cronicas como diabetes, cardiopatias,
cancer colorrectal, etc. En Google Académico se encontraron 9 articulos de los cuales se excluy6
1 por tener a la Diabetes como principal objetivo; mientras que Scielo contribuyo con 9 articulos
de los cuales se apartaron 5 por no estar dentro del tiempo aceptado por el estudio, para un total

de 35 publicaciones. [Fig.28] Siguiente pagina
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Tabla N°3: Calificacion de los Articulos seleccionados. Esquema CONSORT

AUTOR: Igor N. Sergeev, Thamer Aljutaily, Gemma Walton, Eduardo Huarte

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes [2b) Objetivos 3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios [4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o [del disefio del  |importantes en los [de Localizacion |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determindel [corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacién de la |hipétesis. ensayo métodos después  [elegibilidad [donde se  |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafiode la  |explicacionde  [generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, |justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |muestra cualquier analisis [secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los  |participante [los datos  |replicacidn, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cémoy cuandose |definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1 1 0 0,5 0 0,5 0,5
Efectos de los El uso de simbidticos La microbiota El objetivo de Los participantes No se mencionan Los enel Composicion corporal y  no se no se detalla Se reclutaron El grupo placebo ( n
suplementos (suplementos intestinal parece este ensayo del estudio se participante programa de El grupo simbidtico ( parametros mencionan Los veinte nuevos = 10) sigui6 el plan
simbidticos sobre probidticos que desempefiarun  clinico de inscribieron en el s del pérdida de n=10) sigui6 el metabdlicosEl indice de participantes participantes de alimentacion del
la microbiota contienen papel enla intervencion programa de estudiose peso (Perfil mismo plan de dieta, masa corporal (IMC) se del estudio se de pérdida de programa de
intestinal componentes patogénesis de la controlado  pérdida de peso inscribieron de Sanford pero ademas recibié calculd utilizando el peso inscribieron en peso, pérdida de peso (un
humana, la prebidticos) como  obesidad y con placebo  (Perfil de Sanford enel Health, un suplemento corporal y la altura el programa de hombresy  patron dietético
composicion tratamiento de la enfermedades fue evaluar  Health, Sioux programa de Sioux Falls, simbiético medidos con los pies pérdida de mujeres, para bajo en
corporal y la microbiota intestinal asociadas [1,2]. los efectos  Falls, SD). Se pérdida de  SD) (probidtico mas descalzos y con ropa peso (Perfil de el estudioy carbohidratos y alto
pérdida de peso esta surgiendo como Esta comunidad  de un reclutaron veinte peso (Perfil prebidtico) minima utilizando un Sanford Health, se asignaron en proteinas con
enla obesidad  una intervencion puede contribuir  suplemento nuevos de Sanford diariamente durante estadiémetroy una Sioux Falls, SD). aleatoriament una ingesta de
prometedora enel  al desarrollo de la simbidtico  participantes de Health, 3 meses. El grupo de bascula electrénica. Los Se reclutaron e al grupo energia reducida).
enfoque nutricional  obesidad que contiene pérdida de peso, Sioux Falls, control recibi6 el parametros de veinte nuevos placebo Un plan de
integral para reducir principalmente al cepas de hombres y SD). Se suplemento placebo composicion corporal participantes (control) o alimentacidn diario
la obesidad. La influir en la Bifidobacteri muijeres, para el reclutaron de apariencia similar (masa y porcentaje de de pérdida de simbidtico  tipico incluia 104 g
pérdida de peso ingesta de umy estudio y se veinte y con el mismo grasa corporal, masa peso, hombres (tratamiento). de proteina, 68-80
resultante de dietas energia dietética Lactobacillus asignaron nuevos contenido energético corporal magray y mujeres, para g de carbohidratos,
bajas en y la absorcién sobre la aleatoriamente participante que el suplemento  contenido mineral éseo) el estudioy se 36,5-39,0 g de
carbohidratos y altas intestinal de microbiota  al grupo placebo s de pérdida simbidtico. se adquirieron antes y asignaron grasay 26-30 g de
en proteinas puede nutrientes [ 3,4 intestinal (control) o de peso, después de 3 meses de aleatoriamente fibra (4100-4160
ser significativa, pero ], pero también  humana en  simbidtico hombres y intervencion simbidtica al grupo k). Estas fueron las
también se ha puede relacion con (tratamiento). mujeres, mediante absorciometria placebo recomendaciones
relacionado con proporcionaral  los cambios  Los inscritos para el de rayos X de energia (control) o dietéticas y no
efectos huésped humano enla inicialmente estudio y se dual (DXA) utilizando un simbidtico hicimos un
potencialmente beneficios composicion tenian asignaron escdner de cuerpo entero (tratamiento). seguimiento de la
negativos para la ademas de la corporal y los sobrepeso/obesi aleatoriame (Hologic APEX, Bedford, adherencia de una
salud debido al extraccion de biomarcador dady tenian un nte al grupo MA, EE. UU.) [ 26 ]. Las manera que
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9)Mecanismo utilizado para 10) Quién genero la secuencia [11a) Si se hizo, quién 11b) Si es relevante, 12a) Métodos 12b)Métodos para|13a) Para cada grupo, |13b) Para cada 14a) Fechas que  |14b) Por qué|15) Una tabla que
implementar la secuencia de de asignacion aleatoria, quién [estaba cegado después de |descripcion de la estadisticos andlisis el nimero de grupo, pérdidas y definen los periodos [termind o se |muestra las
asignacion aleatoria (como inscribid a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como [participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |[detuvoel [caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos  |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacion, |seguimiento ensayo demograficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados  |subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencion, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaluan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cego.

1 1 0,5 0,5 0,5 0,5 0 0 0,5 1
no hicimos un Los autores No se menciona El grupo placebo (n= Se utilizé un descritos enlos  En este ensayo clinico no se describen no se detallan termind en  consta de tablas y
seguimiento de la 10) siguid el plan de ANOVA métodos de intervencion la fecha figuras que ilustran
adherencia de una alimentacion del unidireccional con generales controlado con placebo, prevista las informaciones
manera que programa de pérdida de prueba t de se evaluaron los necesarias
proporcionara la peso (un patrén muestras efectos del suplemento

composicion de
macronutrientes y
micronutrientes de
lo que realmente
se consumio

dietético bajo en

carbohidratos y alto en

proteinas con una
ingesta de energia

reducida). Un plan de

alimentacion diario

tipico incluia 104 g de

proteina, 68-80 g de

carbohidratos, 36,5-39,0
g de grasa y 26-30 g de

fibra (4100-4160 kJ).
Estas fueron las
recomendaciones

dietéticas y no hicimos

un seguimiento de la
adherencia de una
manera que
proporcionara la
composicion de
macronutrientes y

micronutrientes de lo

independientes
para la
comparacion
grupal de la
composicion
corporal y los
pardmetros
metabdlicos (SPSS
Statistics, v. 25).
Los resultados se
expresaron como
media t DE, y las
diferencias medias
se consideraron
significativas en p
< 0,05. Las
diferencias
significativas en la
diversidad alfa
entre los grupos se
determinaron

simbiético sobre la
riqueza y diversidad de
la microbiota intestinal
y las asociaciones de
especies microbianas
con mediciones de la
composicidn corporal y
biomarcadores de
obesidad en sujetos
humanos que
participaron en un
programa de pérdida de
peso. Se reclutaron
veinte participantes en
el estudio (10 en el
grupo placebo (control)
y 10 en el grupo
simbidtico
(tratamiento))

98



16) Para cada grupo, el  |17a) Para cada resultado  |17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacién [22) Interpretacion 23)Ndmero de  [24) Donde se  |25) Fuentes de Total
nUmero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro analisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder [financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |[binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de |nombre del al protocolo de |tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafio del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los |en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de |analisis ajustados, imprecisiony, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacidn- esta disponible |funcién de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores
relativo exploratorios analisis
1 0,5 0 1 0 1 1 1 1 1 20,5
10 Cambios en la no descrito aporta no mencionados Si bien el estudio si aplica, los Es importante destacar El estudio fue Este estudio fue
participantes abundancia resultados realizado fue resultados son que el presente estudio aprobado por la https://www.md financiado por la
en cada microbiana sustentados pequefio, nuestros  sustentadors en fue un ensayo clinico  Junta de pi.com/2072-  subvencidn inicial
grupo relativa en el en datos respaldan que andlisis estadistico, de intervencion Investigacion ~ 6643/12/1/222/ para investigacion
intestino procedimient el simbidtico ademas de ser controlado con placebo Institucional de s1 colaborativa de
después de la 0s utilizado en este comparados con aleatorizadoy que el SDSU (numero Sanford Health/SDSU
intervencion estadisticos estudio moduld la otros estudios analisis de la de aprobacion: y la subvencidn para
simbidtica. * p constatables microbiota intestinal composicion IRB-1604005). El innovacion en
<0,05 **p< humana al aumentar comunitaria de la ensayo clinico investigacion y
0,01, ¥** p< la abundancia de las microbiota intestinal ha sido desarrollo de BOR de
0,001, en especies microbianas entre los grupos de registrado en Dakota del Sur. EI TA
comparacion que pueden tratamiento y los ClinicalTrials.go recibié apoyo de una
con el grupo considerarse puntos temporales se v (nimero NCT: beca de la
placebo al beneficiosas para su realizé utilizando un 03123510). Universidad Qassim.
final del huésped y pueden analisis integral del Las opiniones
ensayo. ayudar a microbioma, que expresadas reflejan

contrarrestar la
fermentacion
microbiana asociada
con una dieta alta en
proteinas, mientras
que el papel de estos
cambios en relacién
con los pardmetros
metabdlicos requiere
mas investigacion.

incluye métricas de
diversidad alfa y beta y
analisis de varianza
multivariado. El disefio
del estudio nos ha
permitido detectar
importantes
asociaciones
novedosas entre la
composicion de la

las de los autores y
no necesariamente
las de la Universidad
Estatal de Dakota del
Sur o Sanford Health.
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AUTOR: Amanda L. Ford , Varuni Nagulesapillai , Amanda Piano , Jeremy Auger ,

Estefania-Anne Girard , Maria Christman , Thomas A. Tompkins , Wendy J. Dah

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones |6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en [7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudioen el estructurado del cientificos y especificos o [del disefio del  |importantes enlos |de Localizacion |para cada grupo con [primarias y secundarias |los resultados |determind el |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, [explicacion de la |hipdtesis. ensayo métodos después  [elegibilidad |donde se  [detalles suficientes |previamente del ensayo tamafio de la |explicacionde  |generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron [para permitir la especificadas después del  [muestra cualquier andlisis |secuencia de [cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante (los datos replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cdmo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cudndo fueron razones detencidn aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0,5 1 0,5 0 0,5 0 0,5 0,5
Estabilidad de la Fondo: Una mayor  Laingesta diaria El objetivo  Se realizé un no se menciona Los criterios en Florida  Durante los cuatro ~ Medidas de resultados.  no se Se reclutaron  no se detalla Los Enla
microbiota y ingesta de proteinas recomendada principal de  estudio cruzado, de exclusion desde mayo periodos de Composicion de la mencionan mujeres sanas participantes aleatorizacion, se
tolerancia puede ayudar a (IDR) de proteinas este estudio aleatorizado, incluyeron  de 2015 intervencion, se microbiota fecal: Las de 65 afios o fueron midieron el peso
gastrointestinal  reducir la sarcopenia (0,8 g/kg) se fue doble ciego, intervencion hasta proporciono a los muestras fecales se mds con una asignados al (bdscula plana Seca
enrespuestaa vy facilitarla considera determinar  controlado con actual para diciembre  participantes una recogieron durante los dieta habitual azar 874), la altura
una dieta rica en recuperacion de subdptima para  los efectos  placebo de 18 enfermedad de 2015 dieta controlada Ultimos 3 dias de cada que aportaba mediante un (estadiémetro
proteinas cony  enfermedades y los adultos de un HPD en semanas en es compuesta por periodo. Se <15% de la métodode  portdtil Seca 217),
sin prebidticos, lesiones en adultos mayores debido a las Florida desde inmunomod alimentos proporcionaron hieleras y energia diaria sobre cerrado la fuerza de
probiéticos y mayores. Sin los cambios comunidades mayo de 2015 uladoras (p. disponibles kits de recoleccion de procedente de (preparado  prensién manual
simbidticos: un  embargo, las dietas metabdlicos y microbianas hasta diciembre €j., virus de comercialmente y en orinales (Fisher proteinas y <20 por una (dinamdémetro
ensayo ricas en proteinas fisiologicos fecalesen  de 2015. Como inmunodefic porciones Scientific). Las muestras g/dia de fibra. persona no  digital JAMAR
aleatorizado, que incluyen relacionados con mujeres no se exploro la iencia preestablecidas. Se  se mezclaron, se Los criterios de afiliada al Plus+; Patterson
doble ciegoy alimentos de origen la edad. 1 Una mayores, ya supresion de humana/sin proporciond una dividieron en alicuotas y exclusion estudio), Medical) y la
controlado con  animal pueden mayor ingesta de que las Bifidobacterium drome de dieta base de 1600  se almacenaron a -80 °C incluyeron siguiendo un composicion
placebo en perturbar proteinas se mujeres por medios inmunodefic kcal (todas las dentro de las 6 horas intervencion disefio de corporal mediante
mujeres mayores negativamente la asocia con un tienen menos dietéticos, el iencia comidas, refrigerios y posteriores a la actual para cuadrado analisis de
microbiota, y el menor riesgo de  probabilidad tamafio de adquirida, bebidas que defecacion. Para la enfermedades latino con impedancia
suministro de sarcopenia, 2 es de cumplir muestra objetivo autoinmune contienen calorias)  extraccion de ADN, se inmunomodula cuatro bioeléctrica
probidticos y mayor fuerza, 3y conlas (n=20) se baso s, hepatitis con rotacion de 4 descongelaron alicuotas doras (p. €j., secuencias  (analizador de
prebidticos puede posiblemente una recomendaci en ensayos y céncer); dias, ademds de de 5 ml de muestras de virus de de espectro de
mitigar estos mejor salud dsea. ones de previos que diabetes o alimentos de estudio heces a 4 °C. EI ADN inmunodeficien intervencion. bioimpedancia
efectos. Objetivo: EI 4,5 Para proteinas, 9y demostraban enfermedad adicionales para genomico se extrajo cia Los HYDRA ECF/ICF,
objetivo de este mantener la masa porlotanto cambios renal satisfacer los utilizando el kit QlAamp humana/sindro participantes, modelo 4200;
estudio fue examinar musculary pueden significativos en cronica; requerimientos Fast DNA Stool Mini me de los XITRON
los efectos del HPD, compensar la beneficiarse el perfil del vegetarianis energéticos de cada (Qiagen) segun el inmunodeficien investigadore Technologies).
conysinun sarcopenia, se de una dieta microbioma con mo; alergias participante mientras protocolo del fabricante, cia adquirida, s, el personal
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9)Mecanismo utilizado para 10) Quién generd la secuencia |11a) Si se hizo, quién 11b) Si es relevante, 12a) Métodos 12b)Métodos para|13a) Para cada grupo, |13b) Para cada 14a) Fechas que  [14b) Por qué|15) Una tabla que
implementar la secuencia de de asignacion aleatoria, quién |estaba cegado después de |descripcion de la estadisticos analisis el nimero de grupo, pérdidas y definen los periodos [termind o se [muestra las
asignacion aleatoria (como inscribid a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después [de reclutamientoy [detuvoel |caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos  |andlisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demograficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaluan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cego.

1 1 0,5 0 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0,5 1
Enla preparado por una los investigadores no se detallan Todos los datos de n=20 no se describe desde mayo de termind en  Si consta de tablas
aleatorizacion, se persona no bienestar se descritos en los 2015 hasta la fecha y figuras
midieron el peso afiliada al estudio analizaron sobre  métodos diciembre de 2015 prevista descriptivas de las
(bascula plana una base de generales informaciones
Seca 874), la intencion de tratar pertinentes
altura (n = 26). A menos
(estadidmetro que se indique lo
portatil Seca 217), contrario, los datos
la fuerza de representan la
prension manual media de minimos
(dinamdmetro cuadrados # error
digital JAMAR estandar de la
Plus+; Patterson mediayla
Medical) y la significancia en un
composicion valor P < 0,05. Para
corporal mediante el peso corporal,
analisis de se realiz6 una
impedancia prueba de
bioeléctrica equivalencia

(analizador de
espectro de
bioimpedancia
HYDRA ECF/ICF,
modelo 4200;
XITRON
Technologies). Los

utilizando un nivel
de tolerancia
establecido en 1
kg. Los datos del
analisis de
impedancia
bioeléctrica se
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16) Para cada grupo, el |17a) Para cada resultado  [17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion |22) Interpretacion 23)Ndmero de  |24) Donde se  |25) Fuentes de Total
nUmero de participantes [primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa,  |consistente con registro y puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de |nombre del al protocolo de  [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafio del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de |analisis ajustados, imprecisiony, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible (funcion de los

confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 0 1 0 1 1 1 1 0 20

n=20 El panel no se describe  Todos los no se describen Las limitaciones Se contrastanlos  Se muestra un analisis En el mismo no se describe

metabdlicoy datos de notables de este resultados con otros de resultados ClinicalTrials.go articulo se

las pruebas de bienestar se ensayo fueron las estudios, aporta sustentado en v ID: NCT permite el

funcidn analizaron duraciones de los materiales. evidencias y coherente #02445560 acceso a todos

hepatica de sobre una periodos de Acotando que El con los objetivos, que los materiales

los base de intervencion y de examen de una permite afirmar que se

participantes intencion de lavado. muestra de solo 20 requieren mas estudios

fueron tratar (n = mujeres fue una sobre los

normales al 26). A menos limitacién adicional. comportamientos de

inicio ( Tabla 3 que se Los hallazgos persistencia especificos

)y se indique lo pueden diferiren  de las cepas

mantuvieron contrario, los hombres mayores y probidticas en las

sin cambios datos cohortes més poblaciones humanas.

durante todo representan jovenes y, porlo  Alternativamente, los

el estudio, con la media de tanto, la disefios adaptativos

la excepcion minimos generalizacion de  podrian ser Utiles en

del nitrégeno cuadrados * los resultados ese sentido; la gPCR

ureico en error puede ser limitada. podria realizarse

sangre. La estdndar de Ademds, dada la después del periodo de

media + DE la mediay la variacion lavado de 2 semanas y

del nitrégeno significancia intraindividual, los los resultados

ureico en en un valor P hallazgos de la negativos validarian el

sangre <0,05. Para microbiota pueden paso al siguiente

aumenté el peso diferir con la region periodo, o la

durante todos corporal, se geograficayla prolongacién del lavado

los periodos realizé una seleccion del en el caso de
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AUTOR: Amanda Cuevas-Sierra, Ana Romo-Hualde, Paula Aranaz, Leticia Goni,

Marta Cuervo, J. Alfredo Martinez, Fermin y Milagro, José 1. Riezu-Boj

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes [2b) Objetivos [3a)Descripcién  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones |6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudioen el estructurado del cientificos y especificos o [del disefio del  |importantes enlos |de Localizacion [para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el [corresponda, utilizado para |aleatorizacidn;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, [explicacion de la [hipdtesis.  |ensayo métodos después  |elegibilidad |donde se  |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafiode la  [explicacion de  |generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron [para permitir la especificadas después del  |muestra cualquier andlisis [secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante [los datos  [replicacidn, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cdmoy cudndose  |definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencidn aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1 0,5 0 0,5 0 0,5 0,5
Cambios enla  Objetivo La obesidad La obesidad se ha El objetivo  Se asignaron no se describen mujeresy  enla una dieta Se analizaron las no se describe Se asignaron  nose describe  asignacion  asignacion
composiciény los se ha relacionado  relacionado con la del presente aleatoriamente hombres plataforma moderadamente alta diferencias en la aleatoriamente aleatoria de  aleatoria,aleatoriza
perfiles con la disbiosis disbiosis estudio fue 55 hombres y conIMC>  Microbiome en proteinas (MHP) o abundancia de bacterias 55 hombres y cion en bloques
funcionales de la intestinal y la intestinal y la evaluar el 124 mujeres con 25kg/m2  Analyst baja en grasas (LF). fecales (basadas en la 124 mujeres, estratificados
microbiota modificacion de la  modificacion de la efecto de dos IMC > 25 kg/m2 Se analizaron las secuenciacion de ARNr siguiendo la  segun sexo, grupos
intestinal composiciéon de la  composicion de la dietas para  a una dieta diferencias en la de 16 s) entre antes y herramienta  de edad
relacionados con microbiota intestinal microbiota bajar de peso moderadamente abundancia de después de 4 meses de Cochrane
la dieta y el sexo mediante estrategias intestinal sobre la alta en proteinas bacterias fecales restriccion caldrica Risk of Bias
después de 4 dietéticas se mediante composicion (MHP) o baja en (basadas en la utilizando la herramienta Tool
meses de convierte en una estrategias y el perfil grasas (LF). Se secuenciacion de EdgeR en la plataforma
intervencion de  estrategia dietéticas se funcional de analizaron las ARNr de 16 s) entre  MicrobiomeAnalyst. El
pérdida de peso prometedora para  convierte enuna la microbiota diferencias en la antes y después de 4 perfil funcional
ayudar a controlar la estrategia intestinal.  abundancia de meses de restriccion bacteriano se predijo

obesidad. El objetivo
del presente estudio
fue evaluar el efecto
de dos dietas para
bajar de peso sobre
la composiciény el
perfil funcional de la
microbiota intestinal.
Métodos Se
asignaron
aleatoriamente 55
hombres y 124
mujeres con IMC >

prometedora para
ayudar a controlar
la obesidad.

bacterias fecales
(basadas en la
secuenciacion de
ARNr de 16s)
entre antes y
después de 4
meses de
restriccion
caldrica
utilizando la
herramienta
EdgeR enla
plataforma

caldrica utilizando la
herramienta EdgeR
en la plataforma
MicrobiomeAnalyst.
El perfil funcional
bacteriano se predijo
utilizando Tax4Funy
andlisis
metagenomeSeq. Se
seleccionaron
términos
significativos de
ortologia KEGG (KO)

utilizando Tax4Funy
analisis metagenomeSeq.
Se seleccionaron
términos significativos de
ortologia KEGG (KO) para
el estudio metabolémico
mediante cromatografia.
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9)Mecanismo utilizado para
implementar la secuencia de

10) Quién generd la secuencia
de asignacion aleatoria, quién

11a) Si se hizo, quién

estaba cegado después de

11b) Si es relevante,
descripcion de la

12a) Métodos
estadisticos

12b)Métodos para
analisis

13a) Para cada grupo,
el nimero de

13b) Para cada
grupo, pérdidas y

14a) Fechas que
definen los periodos

14b) Por qué
terminé o se

15) Una tabla que
muestra las

asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvoel |caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos  |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacion, |seguimiento ensayo demograficas y
secuencialmente), que describe los [participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados [tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cego.
0 1 0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0,5 1
no se describe los investigadores los investigadores no se describe utilizando la se describenen 55 hombres y 124 no se describe antes y después de terminéen se muestran los
herramienta EdgeR los métodos mujeres 4 meses de la fecha datos en tablas y
en la plataforma  generales restriccion caldrica  prevista figuras

MicrobiomeAnalyst
. El perfil funcional
bacteriano se
predijo utilizando
Tax4Fun y andlisis
metagenomeSeq.
Se seleccionaron
términos
significativos de
ortologia KEGG
(KO) para el
estudio
metabolémico
mediante
cromatografia.
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16) Para cada grupo, el |17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios [20)Limitaciones de | 21) Generalizacion |22) Interpretacion 23)Numero de |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes [primario y secundario, resultados cualquier otro andlisis importantes o prueba, abordando |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de |nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafio del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los |en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
andlisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de  |andlisis ajustados, imprecisiény, si es |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible |funcién de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores
relativo exploratorios analisis
1 0,5 0 1 0 1 1 1 1 18,5
Después de la no se describe aparecen en no se describen no se describen si aplica, los NCT02737267, Datos enviados CIBERobn (NUmero de
intervencion, el material resultados se al repositorio subvencion:
los hombres complementa comparan con otros NCBI SRA bajo el CB12/03/30002),
MHP rio Archivo estudios y los numero de Gobierno de Navarra
mostraron una complementa investigadores se acceso (proyectos Obekit-
disminucion rio 1 (DOCX permiten afirmar PRINA623853.  PT024 y Microbiota-
significativa 41 KB). que Los cambios en Archivo PI035) y Ministerio de
de la composicion del complementario Ciencia, Innovacién y

Negativicutes,
Selenomonada
les, Dielma y
Dielma
fastidiosa .
Los hombres
LF mostraron
un aumento
significativo
de Bacilli,
Lactobacillales

,
Christensenell
aceae,
Peptococcacea
ey
Streptococcac
eae,

microbioma
intestinal y el perfil
funcional
relacionados con la
pérdida de peso
ocurren de manera
relacionada con el
sexoy la dieta, lo
que demuestra que
las mujeres y los
hombres podrian
beneficiarse de
manera diferente
del consumo de
dietas MHP y LF.

1(DOCX 41 KB) Universidades de
Espafia (referencia
RTI2018-102205-B-
100).
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AUTOR: Amanda Cuevas-Sierra, Ana Romo-Hualde, Paula Aranaz, Leticia Goni,

Marta Cuervo, J. Alfredo Martinez, Fermin y Milagro, José 1. Riezu-Boj

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos [3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones |6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o [del disefio del  |importantes en los [de Localizacion [para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determindel  [corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacidn de la [hipdtesis. ensayo métodos después  |elegibilidad [donde se  |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafio de la  [explicacion de  [generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, |justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron [para permitir la especificadas después del  [muestra cualquier andlisis [secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante [los datos  |replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cdmo y cudndo se  |definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cudndo fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1 0,5 0 0,5 0 0,5 0,5
Un modelo de Antecedentes y El sobrepesoyla Bajo esta Este estudio no se describe incluy6a  Universidad Los voluntarios Se detallan en los no se Este estudio  no se detalla fueron asignacion
pérdida de peso  objetivos. La obesidad son perspectiva, incluy6 a 190 190 adultos de Navarra fueron reclutados en procedimientos para los describen incluyd a 190 asignados aleatoria
basadoenla respuesta a la reconocidos como el objetivo de adultos caucasicos el Centro de siguientes aspectos: adultos aleatoriament
microbiota basal pérdida de peso un problema de  esta caucasicos no no Investigacion en Determinaciones caucasicos no e
yen depende de la salud emergente [ investigacion consanguineos consanguine Nutricion de la bioquimicas y consanguineos
puntuaciones variabilidad 1].La fue del ensayo os del Universidad de antropométricas. del ensayo
genéticas para la interindividual de administracion de implementar Obekit con un ensayo Navarra en la ciudad islamiento de ADN a Obekit con un
seleccion de determinantes como un programa de  un modelo  rango de edad de Obekit con de Pamplona partir de muestras rango de edad
tratamientos la microbiota restriccion integrador de 18 a 67 afios. Un un rango de (Espafia) entre marzo fecales y andlisis de 18 a 67 afios
dietéticos en intestinal y la energética es el  seleccion de total de 66 edad de 18 de 2016 y marzode  metagendmico.
poblacién con genética. El objetivo enfoque mas una dieta participantes a 67 afos. 2017y se Subpuntuaciones de
sobrepeso y de esta investigacion comdn para el para bajar de presentaron Un total de inscribieron en la microbiota y puntuacion
obesidad fue desarrollar un tratamiento de la peso basado sobrepeso (IMC: 66 intervencion total de microbiota.
modelo integrador  obesidad [ 2]. Sin enla 25-29,9 kg/m2 ) participante nutricional Obekit ~ Genotipado, seleccion de
que utilice la embargo, la gran composicion y 124 eran s durante 4 meses. Los SNP y subpuntuaciones
microbiota y la cantidad de dela obesos (IMC: 30- presentaron voluntarios fueron  genéticas.
informacion genética elementos microbiota e 40 kg/m2) . Los sobrepeso asignados
para prescribir la involucrados en la informacion principales (IMC: 25- aleatoriamente a dos
dieta mas adecuada regulacion del genética criterios de 29,9 kg/m2 ) dietas hipocaldricas
para una pérdida de peso corporal para la exclusion fueron y 124 eran (con 30% de
peso exitosa en provocan que los  prescripcion  antecedentes obesos restriccion
individuos con sujetos no de dietas clinicos de (IMC: 30-40 energética) con
exceso de peso respondan por restringidas  enfermedad kg/m2) . diferente distribucion
corporal. Métodos.  igual a las dietas enenergia  cardiovascular; Los de macronutrientes:
Un total de 190 hipocaldricas [ 3  con diferente diabetes tipo 1 0 principales una dieta
participantes ]. Los recientes  contenido de tipo 2 tratada criterios de moderadamente alta
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9)Mecanismo utilizado para
implementar la secuencia de

10) Quién generd la secuencia
de asignacion aleatoria, quién

11a) Si se hizo, quién
estaba cegado después de

11b) Si es relevante,
descripcion de la

12a) Métodos
estadisticos

12b)Métodos para
analisis

13a) Para cada grupo,
el nimero de

13b) Para cada
grupo, pérdidas y

14a) Fechas que
definen los periodos

14b) Por qué
termind o se

15) Una tabla que
muestra las

asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como [participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvoel [caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos  [analisis de fueron asignados al de la aleatorizacion, |seguimiento ensayo demograficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de

pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencion, primarios y analisis ajustados [tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo

las intervenciones resultados, como se los resultado primario

cego.
1 1 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1

Los participantes
fueron asignados
aleatoriamente a
estas dietas con
un algoritmo
especifico
disefiado en el
software en linea
MATLAB
(Mathworks;

los investigadores

los investigadores

La adherencia a la dieta
se evalud
subjetivamente segln
los criterios del dietista
utilizando la siguiente
escala: 3 = muy buena

Las variables
continuas se
expresaron como
medias * error
estandar de la
media (SEM). La

adherencia (seguimiento normalidad de las

continuo); 2 = buena
adherencia
(ocasionalmente
excedid las
recomendaciones); 1 =
adherencia regular
(seguimiento durante
los dias de semana pero
no los fines de semana);
y 0 = mala adherencia
(no seguir la dieta en
ninglin momento). Esta
prueba se aplicé dos
veces, a la mitad (82
semana) y al final (162
semana) de la
intervencion. Ademas,
los dietistas realizaron
llamadas telefénicas

variables
analizadas se
examin6 con la
prueba de Shapiro-
Wilk. Las
diferencias
estadisticas al
inicio entre las
dietas de
intervencion y el
sexo se evaluaron
mediante la prueba
t de Student o la
prueba de Mann-
Whitney segtn la
distribucion de los
datos. Los cambios
significativos
después de 4

descritos en los
métodos
generales

190 No se incluyeron en  entre marzo de 2016 termind en

la presente
investigacion los
participantes que
abandonaron el
estudio antes de
finalizar el periodo
de intervencion y los
participantes que
siguieron la dieta con
baja adherencia
(<0,5). También se
excluyeron los
voluntarios que no
proporcionaron la
muestra fecal de
manera correcta y los
voluntarios que
usaron antibiéticos
antes o durante la
intervencion

y marzo de 2017 y
se inscribieron en la
intervencion
nutricional Obekit
durante 4 meses

la fecha
prevista

se pueden apreciar
tablas y figuras que
ilustran las
informaciones y
analisis requeridos

107



16) Para cada grupo, el |17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacién |22) Interpretacion 23)Numero de |24) Donde se  |25) Fuentes de Total
numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro analisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los [resultados, balance de [nombre del al protocolo de |tipo de apoyo (como
cada andlisis y si el y el tamafio del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los |en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  [registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacién de [analisis ajustados, imprecisiony, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- estd disponible |funcién de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores
relativo exploratorios analisis
1 0,5 0 1 0 1 1 1 1 1 1 215
190 adultos Modelos de no se detalla aparecen no se describen algunas limitaciones Siaplica al poder ~ como se ha realizado  Este ensayose en CIBERobn (Nimero de
regresion detallados en de esta investigacion decirse que Esta en una poblacién registrd en www.clinicaltrial subvencion:
lineal mixta el articulo, y incluyen la seleccién investigacion espafiola, se debe tener www.clinicaltrial s.gov como CB12/03/30002),
para predecir ademas en el de solo dos tipos de demuestra que el precaucion antes de .80V COMo NCT02737267 ( Gobierno de Navarra
el porcentaje apéndice de dietas para la éxito de un aplicar estos hallazgos NCT02737267  https://clinicaltri (proyectos Obekit-
de pérdida de datos pérdida de peso (mas tratamiento para la en otros grupos étnicos. als.gov/ct2/sho PT024 y Microbiota-
IMC complementa tipos de dieta pérdida de IMC se  Por lo tanto, son w/NCT02737267 PI035), Ministerio de
(disminucion rios podrian mejorarel  puede estimaren  necesarios mas ?term=NCT0273 Ciencia, Innovaciony
del indice de modelo y alcanzar  funcién de la estudios que incluyan 7267&cond=obe Universidades de
masa corporal, una mayor composicion de la  otras cohortes kit&draw=2&ran Espafia (referencia
%) en funcion personalizacion). microbiota diferentes, un mayor k=1). Ademas  RTI2018-102205-B-
de las Ademas, como se ha intestinal numero de individuos, en el apéndice 100), y una beca
puntuaciones realizado en una (representada por  diferentes dietas de datos predoctoral del Centro
totales de poblacidn espafiola, las puntuaciones hipocaldricas, complementario de Investigacion en
microbiota se debe tener especificas de la  seguimientos mas s se puede Nutricion (Universidad
para mujeres precaucion antes de microbiota tanto largos y otros acceder a de Navarra) para AC-
(A) y para aplicar estos para mujeres como antecedentes étnicos. materiales S.
hombres (C). hallazgos en otros  para hombres), pero Ademas, discutir los
Los modelos grupos étnicos también depende  resultados obtenidos es
incluyen la de la informacién  complejo debido a la
dieta, la genética en el caso falta de similitudes con
puntuacion de las mujeres. el disefio dietético y los
total de Como conclusién,  métodos en la presente
microbiota esta investigacion  bibliografia.

calculada para
cada sexoy el

presenta una nueva
herramienta para

Finalmente, el disefio
de este experimento
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AUTOR: Omar Ramos Lépez, Marta Cuervo, Leticia Goni, Fermin I Milagro, José I. Riezu-Boj, J. Alfredo Martinez

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos [3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones |6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en|7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del  |importantes enlos [de Localizacion |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados [determind el |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacion de la [hipétesis. ensayo métodos después elegibilidad |donde se detalles suficientes  [previamente del ensayo tamafo de la  [explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  [muestra cualquier analisis [secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido [completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes).  [criterios de s cémo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cdmo y cuando fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0,5 1 0,5 0 0,5 0 0 0
Modelado de un  no se visualiza El sobrepesoy la El objetivo de Este ensayo no se mencionan criterios de  Los Se realizé una Mediciones no se reclutd a 305 no se detalla no describe  no describe
prototipo obesidad se esta clinico (Obekit; exclusién  voluntarios intervencion antropométricas y de describen adultos
integrador caracterizan por  investigacion NCT02737267) incluyeron  fueron nutricional de 4 presion arterial. Las espafioles de
basado en una acumulacién fue modelar recluté a 305 antecedente reclutados meses que incluyé 2 mediciones ascendencia
informacion anormal o un prototipo adultos s clinicos de en el Centro dietas restringidas  antropométricas, incluido caucasica
genética, excesiva de grasa de precision espafioles de enfermedad de en energia bien el peso corporal, la altura autodeclarada,
fenotipica y corporal que a integrador  ascendencia cardiovascul Investigacié definidas (restriccion y la CC, fueron que
ambiental para la menudo conduce basadoen  caucdsica ar, diabetes nen del 30% del gasto recopiladas por presentaban
prescripcion a diversas informacién autodeclarada, tipolo Nutricion de energético total de  nutricionistas sobrepeso [IMC
personalizada de consecuencias genética, que presentaban diabetes la los individuos) con  capacitados siguiendo (en kg/m2) : 25
dietas negativas para la fenotipicay sobrepeso [IMC tipo 2 Universidad diferente distribucion métodos convencionales 29,9 u
restringidas salud (1). De ambiental  (en kg/m2) : 25- tratada con de Navarra de macronutrientes. validados (9, 26). Los obesidad (IMC:
energéticamente hecho, un IMC para la 29,9] u obesidad insulina; en la ciudad Una dieta baja en contenidos de grasa 30-40). Los
en sujetos con alto es un factor  prescripcion (IMC: 30-40). Los mujeres de grasas (LF) se disefi¢ corporal total (en voluntarios
sobrepeso/obesid de riesgo personalizad voluntarios embarazada Pamplona, para proporcionar el porcentaje) y grasa fueron
ad potencial parala adedietas fueron so Navarra, 60% de la ingesta visceral (VFAT; en reclutados en
apariciony el restringidas reclutados en el lactantes ; Espafia total de energia (E)  gramos) se determinaron el Centro de
desarrollo de energéticam Centro de individuos de carbohidratos, el mediante DXA segun lo Investigacion
varias ente con Investigacion en que 18% de E de descrito por el proveedor en Nutricién de
enfermedades diferente Nutricion de la informaron proteinas y el 22% de (Lunar Prodigy, version de la Universidad
crénicas, loque  contenido de Universidad de cambios de E de lipidos, como se software 6.0). Las de Navarra en
representa macronutrien Navarra en la peso (>3 kg) disefié en el ensayo presiones arteriales la ciudad de
aproximadamente tes en ciudad de dentro de Nutrient-Gene sistdlica y diastdlica se Pamplona,
4,0 millones de  sujetos con  Pamplona, los 3 meses Interactions in cuantificaron con un Navarra,
muertes a nivel  sobrepeso/o Navarra, Espafia. anteriores al Human Obesity (7). esfigmomandmetro Espafa. Los
mundial cada afio besidad. Los principales estudio; y Por otro lado, una automatico de acuerdo principales
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9)Mecanismo utilizado para
implementar la secuencia de
asignacion aleatoria (como

10) Quién generd la secuencia
de asignacidn aleatoria, quién
inscribio a los participantes y

11a) Si se hizo, quién

estaba cegado después de

la asignacion a las

11b) Si es relevante,
descripcion de la
similitud de las

12a) Métodos
estadisticos
utilizados para

12b)Métodos para
analisis
adicionales, como

13a) Para cada grupo,
el nimero de
participantes que

13b) Para cada
grupo, pérdidas y
exclusiones después

14a) Fechas que
definen los periodos
de reclutamiento y

14b) Por qué
termind o se

detuvo el

15) Una tabla que
muestra las
caracteristicas

contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos  |andlisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, |seguimiento ensayo demogréficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencion, primarios y andlisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaldan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cego.
0 1 0 0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 1
no describe voluntarios no describe no describe de regresion lineal Para detectar una 305 individuos que no se describe concluyd se muestran tablas
inicialmente multiple . Se diferencia minima informaron cambios segun que ilustran los
utilizaron tres de media * DE de de peso (>3 kg) planificacion datos necesarios
enfoques pérdida de peso dentro de los 3
estadisticos para de ~2+5kg (2 meses anteriores al
seleccionar colas) entre los estudio; y dosis
modelos grupos dietéticos, iniciales o inestables
explicativos: el tamafio de de medicacion para

regresion de
angulo minimo,
como se describe
en otra parte (42 ),
procedimiento de

muestra requerido
se estimo en 200
individuos [a =
0,05, =0,2
(poder estadistico

regresion del mejor del 80%)] segun

subconjunto, como
se publico
anteriormente ( 43
), y el método de
bootstrap por
pasos con un
enfoque adecuado
(44 ). Para la
seleccion de SNP a
introducir en los
modelos, se
realizaron pruebas

estudios previos (
39,40,41).Sin
embargo,
considerando una
tasa de abandono
potencial del 30%,
se considerd
necesario reclutar
~260 sujetos. La
distribucion
(normalidad) de
las variables

hiperlipidemia y/o
hipertension
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16) Para cada grupo, el

17a) Para cada resultado

17b) Para los

18) Los resultados de

19) Todos los dafios

20)Limitaciones de

21) Generalizacion

22) Interpretacion

23)Ndmero de

24) Donde se

25) Fuentes de

niimero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro andlisis importantes o prueba, abordando |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro

(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de  |tipo de apoyo (como

cada analisis y si el y el tamafio del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los |en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de

andlisis fue por grupos estimado y su precision presentacion de |analisis ajustados, imprecisiony, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),

asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- estd disponible [funcion de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 0 1 0 1 1 1 1 1 1 17,5

232 Un total de no se detalla Los avances no se detallan desventajas de esta aplica, pues detalla se detallan fortalezas, (Obekit; qz286_Archivo_s Se agradece la ayuda

completaron 232 en las investigacion amp,liamente debilidades, aportes,  NCT02737267) uplementario  técnicay de

la participantes ciencias incluyeron la proecedimientos y  todo correctamente laboratorio de Laura

intervencion completaron la "6micas" seleccion de solo 2 resultados loque  sustentado en un Olazaran e losune
intervencion estan dietas para la denota su andlisis coherente con Zubieta (dietistas) y
nutricional. afiadiendo pérdida de peso, una confiabilidad y los objetivos Ana Lorente (técnica).
Las pruebas conocimiento muestra analizada  aplicabilidad. También se agradece
estadisticas a sobre relativamente el apoyo de Cinfa en
posteriori no mltiples pequefia y un corto cuanto a la logistica
revelaron factores tiempo de general. También se
sesgo en el bioldgicos seguimiento, lo que agradece el
proceso de que influyen podria limitar la asesoramiento
aleatorizacion. enla utilidad de los estadistico de Marta
Sin embargo, variabilidad hallazgos. Ademas, Garcia Granero (del
31 de la pérdida debido a que este Departamento de
participantes de peso estudio inscribid a Bioquimica y Genética
que entre individuos europeos, de la Universidad de
objetivamente individuos ( nuestros hallazgos Navarra). También se
presentaron 49,50). pueden no ser reconoce la lectura
una mala Entre ellos, generalizables a final realizada por
adherencia varios otros grupos étnicos. Nora Goodwin
dietética polimorfismo Ademas, en esta (nutricionista
(puntuacién = s se han investigacion, irlandesa de la
0, asociado con algunos de los Universidad
incumplimient diferentes genotipos de Tecnoldgica de
o de la dieta composicion riesgo/no riesgo Dublin).
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AUTOR: A.A. Hibberd, CC Yde, M. L. Ziegler, AH Honoré, Monte Saarinen, S Lahtinen, Acero B, Su Majestad Jensen, L.K. Stenman

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  [3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en [7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del  |importantes enlos |de Localizacion |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |[disefio del ensayo, |explicacién de la [hipdtesis. ensayo métodos después  [elegibilidad |donde se  |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafio de la  |explicacionde  [generarla detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |[muestra cualquier analisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |[restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cdmo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0.5 05 0,5 05 0,5 0,5 05 1 0,5 1] 0,5 0,5 0,5 1]
Un probigticoo  |The gut microbiota Theincidenceof Thissub- The clinical no se mencionan Exclusion clinical Study participants  Sample collection and nose Study Analysis of asignacion no detallza
simbigtico contributes to host  obesity and study uzed  studywas criteria research were recruited from processing Faecal decriben participants  faecal aleatoriz
altera Iz energy metabolizm, related zamples conducted in included centresin  fourclinical sampleswere obtained were recruited microbiota
microbiota and altered gut metabolic from the accordance with diagnosed southern research centresin  from participants atthe from four Zequence data
intestinal y el microbiots has been disordersis MetSProb international type lor Finland southern Finland bazeline visit, during clinical were processed
metabolismoen |associated with Erowing clinical Good Clinical type 2 between between December study intervention visits research with the
un ensayo obesity-related worldwide and  study to Practice diabetes or December 2013 and October (2, 4 and & months)and centres in Quantitative
controlado metabolic now more than investigate guidelinesand cardiovasc 2013 and 2014. Participants  one month after end of southern Insights Into
aleatorio de disorders. We 1.9 billion adults  potential the Declaration ular October were overweightor |treatment [+1 month). Finland Microbial
control de peso  |previously reported  are overweight  changesin  of Helzinki. All dizeaze, 2014. obese [bodymass  Sampleswere frozen between Ecology (QIIME v
enadultoscon  [thata probiotic orobese (WHO, thegut procedures bariatric index (BMI) 28.0- immediztely and stored December 1.8.1)(Caporaso
sobrepeszo glone or together 2016). Afterthe microbiota, were approved EUTEErY, 34.3)but otherwize at-80°Cuntil analysis. 2013 and etal., 2010b).
with 3 prebiotic wvery first reports  faecal by the pregnant or healthy. Exclusion The faecal microbiota October 2014, Reads were
controls body fat linking the gut metabolites Coordinating breastfeedi criteria included was analysed from all Participants paired using
mass in healthy microbiota to ,and bile Ethics NgwWomen, diagnosed type 1or samples, andfaecal Were Fastg-join
overweight or ocbese obesity [Ley et acid Committee of recent type 2 disbetes or metzbolites and bile overweightor  [Aronesty, 2011)
individualzina al., 2006; metabaolism the Hoszpital consumptio cardiovascular acids were analysed obese [body and those with a
randomised, double- Turnbaugh etal,, in District of nof dizease, bariatric from baselineand & mass index Phred guality
blind, placebo 2006), various overweight Helzinkiand laxatives, Surgery, pregnantor maonth visits. Fasting [BMI}28.0- score less than
controlled clinical scientific efforts  orobesze Uusimas, and immunomo breaztfeading blood zamples collected 34.9)but 20 were
study were initiated to | individuals  informed dulatory WOMEn, recent at baseline and & month otherwise dizcarded. An
[ClinicalTrials.gov understand that Cconsent was drugs, high- consumption of wisits were used for healthy open reference
NCTO1978691). We whether this consumed  obtained from dose laxatives, analysiz of plasma bile scheme with
now aimed to aszociation is B420with or all study vitamin D immunomaodulatory acids. DNA izolation and uCLUST [Edzgar,
investigate whether causal and, without LU.  participants. supplemen drugs, high-dose microbiota sequencing 2010)was used
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used to assess
microbiota
changes and
correlations to
metabolites.
Microbiota
compaosition
clustering was
assessed using a
two-way
hierarchical
clustered
heatmap analysis
with Ward's
minimum
variance method,
where the
microbiota taxon
abundance after 6
months.

intervention was
| H A

9)Mecanismo utilizado para 10) Quién generd la secuencia [11a) Si se hizo, quién 11b) Si es relevante, 12a) Métodos 12b)Métodos para|13a) Para cada grupo, |13b) Para cada 14a) Fechas que  [14b) Por qué [15) Una tabla que
implementar la secuencia de de asignacion aleatoria, quién |estaba cegado después de |descripcion de la estadisticos analisis el nimero de grupo, pérdidas y definen los periodos [termind o se [muestra las
asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cegd.
1 0 0,5 0,5 0,5 1] 0,5 0,5 1
los autores no describe no describe Genus-level sedescribeenel  (n=134) no describe December 2013 terming se muestran
summarised taxa método general and October 2014, segin lo tablas con las
(=0.1%: total pautado informaciones
abundance) were pertinentes
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores
relativo exploratorios analisis
1 0,5 1] 1 1] i 1 1 1 19,5
134 no describe We no describe Alimitation of this =i aplica, puesse  dedescribe The study is Supplementary This study was
investigated study was that while pueden apreciar  ampliamente el registered in material can be funded by DuPont
the effect of the microbiota and  resultados con proceso, s ofrecen ClinicalTrials.go found online at  Mutrition and Health.
the metaboliteswere  amplia solidez resultados vunderthe https://doi.org/ CCYwasfinancially
probiotic medified after concluyentes, identifier 10.3920/BM20 supported by the
B420zlone consumption of fortalezasy NCTO1578691 13.0028. Inngvation Fund
and B420and LU and limitaciones. Denmark [Project No.
together correlated to health 4228-00010B)
with LU on benefits, it remainz
the gut difficult to deduce
microbiota causality and
and whether: [1)
correlation improved host
to improved phenotype
obesity- mediated changes
related inthe microbiota;
markers [2)B420and LU
measured directly shifted the
froma microbiota; or (3)
clinical therewasz s
intervention combined effect.
study with The addition of
overweight metagenamic
and ocbese seguencing coupled
individuals. with a systems
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AUTOR: Kia Nghr Iversen, Johan Dicksved, Camille Zoki, Rikard Fristedt, Erik A. Pelve, Maud Langton, Rikard Landberg

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  [3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en [7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del  |importantes enlos |de Localizacion |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |[disefio del ensayo, |explicacién de la [hipdtesis. ensayo métodos después  [elegibilidad |donde se  |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafio de la  |explicacion de  |generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |[muestra cualquier analisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |[restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cdmo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
! 1] 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1 05 1] 05 05 0,5 0,5
Los efectos del  El consumodefibra  limitads para En este Eldizefic del no =e describen Lo=s Uppsalz Los productos de Los participantes no se Hombres y Seextrajo ADN Los =& brinda |a fuente
centenocon alto de cerealesygranos alterarls estudia, estudioy los criterios de  [Suecia) intervencicn llegaron & 1a clinica describe mujerez de 30 totaldelas participante dedonde puede
contenido de integrales se ha compaosicionde | investigamo  procedimientos exclusicn  entre consistieron en después de un ayuno a70afios, con muestras sqQue encontrarse
fibra, en asociado la microbiota = los efectos del estudio fueron septiembre cerealesde nocturng, trayendo unindice de fecales completaron
comparacién inverzamente con &l intestinal [12, deuna clinico =& han antecedent de 2016y  desayuno, pan CONsSigo una muestra masa corporal | utilizando el el periodo de
con el trigo pesocorporalylas 13,14 Esto intervencién publicado en esde diciembre blandoy pan fecal. El pezo corporal e (IMC)de 272  mini kit QlAamp  preinclusion
refinado, sobre  medidas de puede deberse al dietética detalle en otra trastornos de 2018 crujiente tante en el midig en una bascula 35 kgim2 Fast DNA Stool de 2
la composicion  obesidad en hechodequelos sobrela partey, por lo gastrointes grupo de centeno digital [bazcula Tanita fueron [Qizgen, Hilden, zemanas
dela microbiota estudios individuos microbiota  tanto, solose tinalez como en el de trigoy BC-545M, Tanita elegibles para  Alemania)de fueron
intestinal, los observacionales, responden de intestinaly describiran cronicos o se eligieron para Corporation, Tokio, participar. Los acuerdoconel  aleatorizado
icidos grazosde perolos dstos de manera los dcidos brevemente cirugia reflejar los Japanjcon el criterios de protocolo del =1:1para
cadena corta en  intervenciones diferente alas grazos de aqui[30].El Egastrointes productos tipicos participante vistiendo excluszicn fabricante, con  recibir
el plasmaylas  aleatorizadas 2 gran intervencionesy, cadena estudicfue una tinal dizponibles en el ropa ligera. Los fueron la excepcionde  productos de
implicaciones escalayalargo por lotanto, corta [AECC) intervencion mayor, uso mercado sueco. Los  participantes se antecedentes gquelss paredes centenco
parz la pérdida  plazoson escasos. puede serdificil  plasméticos paralela de cerealesde sometierona una detrastornos  celularesse trigo para la
de pesoylos Entre los cereales, detectar ¥ EUS controlada medicamen desayuno exploracion DXAde gastrointestin | rompieron faze de
factores de elcentenotieneel cambiosenla posibles zleatoriz que tos consistieron en Cuerpo enterg para ales cronicos @ mecanicamente  intervencion
riesgo mayor contenido de | compaosicién funciones examing el antidizbéti bocanadas determinarla cirugia con perlas de paralelade
metabalico fibra y el alto microbiana a CoOmo efecto de los cos, extruidas a base de composicién corporal en gastrointestin  circonio/silice 12 semanas.
[estudio consuma de nivel de grupo, medizdores alimentos de trastorno trigo refinado o términos de masa grasa al mayor,use ded,1mm Los
RyeWeight) centeno se ha perotambién dela cerealez de tiroiden, centeno de grano y mass corporal magra de [productas participante
relacionade conuna podria estar pérdidade centenccon hipertensic entero, copos de [Lunar Prodigy, GE medicamentos Biospec, =noestaban
mayer produccion relacionadocon  peso alto contenido no centeno enrellados  Medical Systems, antidiabeticos Bartlesville, OK, cegadosasu
de productos de la resilienciade inducida por defibra, en hiperlipide y=émolade trigo. El | Chicago, IL, EE. UU.). Se , trastorno EE.UU.j2=E0= asignacicn
|la microbiota en recogieron muestras de debidoz laz

fermentacion

unadieta

comparacien

mia no

pande centeno

tiroidea,

utilizando un
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9)Mecanismo utilizado para
implementar la secuencia de
asignacion aleatoria (como
contenedores numerados
secuencialmente), que describe los
pasos tomados para ocultar la
secuencia hasta que se asignaron
las intervenciones

10) Quién generd la secuencia
de asignacion aleatoria, quién
inscribio a los participantes y
quién asigno a los
participantes a las
intervenciones.

11a) Si se hizo, quién
estaba cegado después de
la asignacion a las
intervenciones (por
ejemplo, participantes,
proveedores de atencidn,
aquellos que evaltan los
resultados, como se los

cegd.

11b) Si es relevante,
descripcion de la
similitud de las
intervenciones.

12a) Métodos
estadisticos
utilizados para
comparar grupos
para resultados
primarios y
secundarios

12b)Métodos para
analisis
adicionales, como
analisis de
subgrupos y
analisis ajustados

13a) Para cada grupo,
el nimero de
participantes que
fueron asignados al
azar, recibieron el
tratamiento previsto y
se analizaron para el
resultado primario

13b) Para cada
grupo, pérdidas y
exclusiones después
de la aleatorizacion,
junto con razones

14a) Fechas que
definen los periodos
de reclutamiento y
seguimiento

14b) Por qué
termind o se
detuvo el
ensayo

15) Una tabla que
muestra las
caracteristicas
demogriéficas y
clinicas de
referencia para
cada grupo

1
se brinda fuente
de donde puede
encontrarze el

profesionales

procedimiento

0,5
Los participantes no
estaban cegadosasu
azignacion debido a las
diferencias visuales entre
los productos de
intervencian, pero las
enfermeras y los técnicos
que realizaron los
examenes si lo estaban

0,5
nose describe, se
brinda fuente donde

DIJE'ﬂE encontrarse

0,5
El tamafiode |2
muestra se
estimd en funcidn
de los resultados
primarios del
estudio, el peso
corporal y la grasa
corporal, con una
potencia del B0%
yun alfa del 2,5%.
Paralos
resultados
secundarios, el
zlfa se establecio
enel5%[30].E
analisizsde |z
microbiota
intestinal y los
ESCFA plasmaticos
=& consideraron
investigaciones
exploratorias y no
=& sometieron a
ningln cdlcule de
potencia.Antes

0,5
sedetalla el
analiziz de |z

microbiota, Se

0,5
participantes 242, la
Muestra se estima en
funcidn de los

extrajo ADN total resultados primarios
de las muestras  del estudio, el peso
fecales corporal y |2 graza
utilizando el mini corporal, con una

kit QlAampFast  potencia del 80% yun
DMA Stool alfa del 2,5% Para los
[Qizgen, Hilden, resultados

Alemania)de
scuerdo con el
protocolo del
fabricante, con la
excepcicn de que
la= paredes
celulares se
rompiercn
mecanicamente
con perlasde
circoniofsilice de
0,1 mm
[preductos
Bio=spec,
Bartlesville, DK,

secundarios, el alfa se
establecid en el 5%

(1]
no se describe

0,5
septiembre de
2016 ydiciembre
de 2018

0,5
terming
segln lo

previsto

Muestra tablas
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los

confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 (1] 1 1 1 I 1 1 1 1 22,5
242 En este nodescribe sedezcriben no se describe Una limitacién =i aplica, los se muestra un amplio  www.clinicaltri 3 siguiente El estudio RyeWeight
estudio, ampliay importante del resultados son analisis y discucian als.gov informacicén fue financiado por

descubrimos
que una
intervencicn
del2
SEmanas con
alimentos
ricos enfibra
3 bazede
centena, en
comparacian
can
alimentos a
base de trigo
refinado,
como parte
de una dieta
hipocalarica,
indujo
slgunas
slteraciones
enla
compaosician
delz

pertinentem
ente

presente estudio es
gue incluyo un
pericdo de
preinclusion de 2
zemanas en el que
todos los
participantes
consumieron los
productos 8 base de
trigo, antes de que
lo= participantes =&
spmetieran al
examen inicial e
iniciaran el pericdo
de intervencicn
paralelade 12
zemanas y fueran
asignados
aleatoriamente a
productos de
centeno o trigo. Por
lotanto, |3
micrebiota inicial en

contrastados y
justificados

detallada gue
comprende el alcance
y limitaciones de lo
realizado

(identificador:

NCTO3087237

complementari
ase puede
descargar en:
https:/ e m
dpi.com/article
/10.3390/nul4
081663/ 51 ;
Archivo
complementari
o5 (Figura 51:
Dizefio del
estudio
RyeWeight.
Figura 52:
Diagrama de
flujo de los
participantes
en el estudic
RyeWeight.
Figura 53:
Diversidad alfa.
Tabla 51:
Descripcion

Formas, subvencion
n.2: 201400542,
Barillay Lantm3nnen
proporcionaron
financiacign
zdicionzl para el
estudio RyeWeight
[16 3 del
presupuesto total
del estudio)y
proporcionaran los
productos de
intervencion. El
trabajoincluido en
este documento
recibic financiacian
de FORMAS en el
marcode la
Iniciativa de
Frogramacion
Conjunta Europea
“Unz dieta saludable
para unavida
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1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  [3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en [7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método | 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del importantes en los  |de Localizacidn |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el  |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  [disefio del ensayo, |explicacion de la [hipdtesis. ensayo métodos después  [elegibilidad |donde se |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafio de la  |explicacion de  |generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  [muestra cualquier analisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s como y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencién aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
Efectodelz Alcance: e sabe Sezabe poco El objetive Sellevaacabo nosedetalla -quesiguen Pronokal  siguen un programa Correlaciones 33 pacientes asignacion  Lossujetos se
suplementacion poco sobre los zobre los de este un ensayo un Spains de perdida de peso no obesos que zlestoria distribuyen
simbigtica en cambios gque cambios gue estudices  aleatorizado, programa [método Pnk) que parameétricas siguenun aleatoriamente en
una dieta produce unadieta  produce una evaluarlos ciegosimpley de perdida incluye una dieta entre los programa de tres grupos: uno
cetogénica muy cetogénica muy baja dieta cetogénica cambiosen  de dizefio de peso muy baja en calorias cambiozen  pérdida de suplementado con
bajaencalorias  encalorias (VLCKD) muy bajaen [E] paraleloen 32 [VLCKD) seguida de laswariables  peso[método simbigticos, un
sobre la perdida en la microbiota calorias [VLCKDY)  microbiota  pacientes unadista baja en antropomeétri Pk} segundo grupo
de pesoyla intestinal o el efecto enla microbiota  intestinal  obesosque calorias [LCD). Los casy suplementado con
microbiota delossimbidticos  intestinal o el producidos  siguenun Sujetos se bicquimicas ¥ un placebo
intestinal:un durante |z diets. Bl efectodelos poruna programa de distribuyen E] durante |z VLCKD y
estudio pilote | objetivo de este simbidticos VLCKDyla  pérdida de peso sleatoriamente en abundancia simbidticos

controlado
aleatorizado

estudio es evaluar
loz cambiozenla
microbiota
intestinal
producidos por una
VLCKDy 13
suplementacion con
simbidticos.
Métodosy
resultados: Selleva
g caboun enzayo
aleatorizado, ciego
simple y de disefio
paraleloen 33

durante ladieta. suplementa
cidn con

simbidticos.

[metodo Pnk)
que incluye una
dieta muy baja
en calorias
[VLCKD) sesuida
de una dieta
bajaencalorias
[LCD). Los
SUjEtos SE
distribuyen
sleatoriamente
N tres grupos:
uno
suplementado

tres grupos: uno
suplementado con
simbidticos, un
segundo grupo
suplementado con
un placebo durante
laVLCKDy
simbidticos durante
lafase de LCD, yun
grupo de contral 2l
que & le administra
un placebo

de bacterias
que
cambiaron
significativam
ente con el
tratamiento.

durante |a fase de
LCD, ¥ un grupo de
control al que sele
sdministra un
placebo

118




9)Mecanismo utilizado para
implementar la secuencia de
asignacion aleatoria (como
contenedores numerados
secuencialmente), que describe los
pasos tomados para ocultar la
secuencia hasta que se asignaron

las intervenciones

10) Quién generd la secuencia
de asignacion aleatoria, quién
inscribio a los participantes y
quién asigno a los
participantes a las
intervenciones.

11a) Si se hizo, quién
estaba cegado después de
la asignacion a las
intervenciones (por
ejemplo, participantes,
proveedores de atencidn,
aquellos que evaltan los
resultados, como se los
cegd.

12a) Métodos
estadisticos
utilizados para
comparar grupos
para resultados
primarios y
secundarios

11b) Si es relevante,
descripcion de la
similitud de las
intervenciones.

12b)Métodos para
analisis
adicionales, como
analisis de
subgrupos y
analisis ajustados

13a) Para cada grupo,
el nimero de
participantes que
fueron asignados al
azar, recibieron el
tratamiento previsto y
se analizaron para el

resultado primario

13b) Para cada
grupo, pérdidas y
exclusiones después
de la aleatorizacion,
junto con razones

0,5
_os sujetos se
distribuyen
aleatoriamente en
res Erupos: uno
suplementado con
simbidticos, un
segundo grupo
suplementado con
an placebo
jurante I3 VLCKDy
simbidticos
durante |a faze de
_CD, yun grupo de
-ontrol al que se le
administra un
slacebo

Los sujetos se
distribuyen
aleatoriamente
entres grupos:
uno
suplementado
con simbidticos,
un segunda grupo
suplementado
con un placebo
durante la VLCKD
y simbioticos
durante |a fase de
LCD, y un grupo de
control al que se
le administra un
placebo

los profesionales

1
no se describe

(1] 0,5
Los sujetos se
distribuyen
aleatoriamente en tres

EFUPDS: UNC
suplementado con
simbidticos, un
segundo grupo la
intervencian
transcurric de |a
siguiente maners,
aplicacion de
suplementado con un
placebodurante la
VLCKD y simbidgticos
durante |z fase de LCD,
¥ un grupo de control al
gue se le administra un
placebo

0,5 0,5
Analisis de descritos en los
coordenadas generales
principales. Las
matrices de
distancia
ponderada de
UniFracse
generaron a partir
deunstabls de
OTU enrarecida. &
: Circulos rojos:
muestras enla
linea baze.
Tridngulos
naranjas:
muestras al final
del tratamiento. B
: Rojo: muestras
en |z linea base.
Azul: muestraz al
final del
tratamiento. Se
puede cbzervar
una sgrupacion
distinta entre las

33 participantes

0,5

h

no se menciona

14a) Fechas que  [14b) Por qué [15) Una tabla que
definen los periodos [termind o se [muestra las
de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
seguimiento ensayo demogriéficas y
clinicas de
referencia para
cada grupo
(4] 0,5 o 1
2019 terming cuenta con tablas
segun lo yfiguras
previsto pertinentes
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16) Para cada grupo, el
numero de participantes
(denominador) incluido en
cada analisis y si el
analisis fue por grupos
asignados originales.

17a) Para cada resultado
primario y secundario,
resultados para cada grupo
y el tamafo del efecto
estimado y su precision
(como el intervalo de
confianza del 95%)

17b) Para los
resultados
binarios, se
recomienda la
presentacion de
los tamafios de
efecto absoluto y
relativo

18) Los resultados de
cualquier otro andlisis
realizado, incluidos los
analisis de subgrupos y los
analisis ajustados,
distinguiendo los
preespecificados de los
exploratorios

19) Todos los dafios
importantes o
efectos no deseados
en cada grupo

20)Limitaciones de
prueba, abordando
fuentes de sesgo
potencial,
imprecisién y, si es
relevante,
multiplicidad de
analisis

21) Generalizacion
(validez externa,
aplicabilidad) de los
hallazgos del
ensayo.

22) Interpretacion
consistente con
resultados, balance de
beneficios y dafios, y
considerando otra
evidencia relevante

23)Numero de  |24) Donde se
registroy puede acceder
nombre del al protocolo de
registro de prueba

prueba ( otra completo, si

informacidn-
registro)

esta disponible

25) Fuentes de
financiacion y otro
tipo de apoyo (como
suministro de
medicamentos),
funcién de los
financiadores

Total

1
33
participante
H

0,5
Aungue la
administracio
nsimbidtica
no produce
efecto sobre
|z diversidad
microbiana,
se demuestra
un aumento
de bacterias
productoras
de acidos
grasosde
cadena corta
ysefales
mediadoras
antiinflamato
rias comeo
Odoribactery
Lachnospira .
Lz
administracio
nde
Bifidobacteri
um animalis

Aungue |3
administraci
an
simbigtica
no produce
efecto sobre
la
diversidad
microbiana,
e
demuestra
un aumento
de bacterias
productoras
de acidas
grasosde
cadena
corta y
sefales
mediadoras
antiinflamat
orias como
Odoribacter
¥
Lachnospira

1
aplica, pueden
consultarse
resultados pars su
aplicabilidad en
los materiales
complementarios

cuenta con un analisis Este ensayo se
de resultados solidoy

confiable

i i

https://doi.org/
registra en
www.clinicaleri Q1200167 v
als.gov como

NCTO3530501.

cuenta con
informaciones
complementari
as a las gue se
puede acceder

10.1002/mnfr.2

Grupo PronoKal.
Nimerode
subwencidn: [1CI-
2017-33065
Instituto de Salud
Carles Il Ministerio
de Economiay
Competitividad.
Nimerode
subwencign: [1CI-
2017-33065
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personascon

una

Fisiopatologia

proteinas estuve

de mercuric. La altura

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos [3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del importantes en los  |de Localizacion |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados [determinéel |corresponda, utilizado para (aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacion de la |hipétesis. ensayo métodos después elegibilidad |donde se detalles suficientes [previamente del ensayo tamafiode la  |explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de [del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  [muestra cualquier andlisis |secuencia de [cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido [completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). [criterios de s cémo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron como y cuando fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0,5 0,5 0,5 05 05 0,5 0,5 1 0,5 05 05 0,5 0,5
Dietas Contexta. La obesidad esta Realizamos  Este fue un pacientes  Centro para Todos los pacientes  Se midieron el peso El acido Examinamos a descritosenel  Los automatizada
cetogénicas muy Comparamosla estrechamente  unestudio  estudio piloto con el Estudio  siguieronunadieta corporal, |2 alturs, 12 acetoacético 350 pacientes  articulo pacientes
bajss encaloriaz eficacia, Iz relacionada con  piloto prospectivo, obesidady delos muy bajs en grazas  presién arterial sistélica enoring, que conobesidad detalladaments  elegibles
con proteina de  seguridad y el efecto comorbilidades  prospective abiertoyde resistencia Trastoernos | [VLCKD) (720 ydiastelica, la refleja para su todos los fueron
suero, vegetal o de dietas come la diabetes comparando intervencicn ala Alimentario kcal/dia)durante 45 circunferencia de la cetosis, elegibilidad procedimientos  asignados
animal en cetogénicas tipo 2 (D72, la |z eficaciay nutricional que inzulina zin =yla diaz, conla cintura [CC), Ia sumentd desde enero zlestoriame
pacientes con isocaloricas muy inflamacion, el seguridad incluyg a tratamient Obesidad, siguiente circunferencia del muslo significativam de 2019 hasta nte [enuna
obesidad: un bajas en calorias excesode grasa de las VLCKD pacientes con o Departame composicion en [CC)yla circunferencia  entedesde el juniocde 20189, proporcién
estudio piloto [VLCKD)de 45dias  enelhigadoyel que obesidady farmacolégi ntode macronutrientes,  delacadera (CClenTOy inicio hasta el Inscribimas y del:1:1)a
aleatorizado que incorporan pancreas, la incorporan  resistencizala coentre los Medicina porcentaje de cads 2 semanas. Las finalde laz sleatorizamos través de
proteina de suero,  hipertensiony proteinade insulina sin que Experiment ingesta calgricay mediciones intervencione 3 48 una
wvegetal o animal ciertostiposde  suerg, tratamiento asistianal al, Seccion  gfkgde peso antropomeatricas se sdeWLCKD [  participantes. asignacicn
sobre la microbiota cancer(1,2) El wegetalo farmacolagico Centro para de corporzl ideal de registraron despuésde Tablal) yze automatizad
En pEcientes con control de la gnimal en entre los que el Estudio  Fisiopatolo proteinas (derivado unayuno nocturnoen alcanzo un =l
obesidad y obesidad puede parametros  asistianal de los gia Médica, del IMCfijadoen 25 condicicnes dereposo valorde
resistencia ala retrazarla metabdlicos Centro para el Trastornos Cienciade kg/m 2 ) hidratos de utilizando un equipo mezeta
insulina para probar progresiendela  yde Estudio de los Alimentario los carbong, 268 calibrado. El peso despuésde 7
la hipotesisde que  prediabetesala composicien Trastornos syla Alimentosy (13,5%); aceitede  corpeoral se midio dias en todos
la fuente de DT2ydarcomo corporaly  Alimentariosy Obesidad. Endocrinole oliva, 20gmas 15g  utilizando una balanza  los grupos
proteina puede resultado una enla |z Obesidad, Los giadela de lipidozde otras de viga [Seca GmbH & [datos no
modular la remision compaosicion Departamento criterios de Universida fuentes [40,43%); Co). La presion arterial  mostrados).
respuesta a las sostenidadela  dela de Medicina exclusian ddeRoma proteinas, 90g sistolica y diastdlica se
intervencionesde  DTZ(3) Para microbiota  Experimental, fueronlas  “La (46,1%, 1,2-1,4 =/ks). midieron utilizandeo un
WLCKD. Sujetosy muchas intestinal en Seccidn de siguientes Sapienza”, Lacantidadde manémetro de gravedad
métodos. Cuarenta condicione  ltalia.
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estaba cegado después de
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descripcion de la

12a) Métodos
estadisticos

12b)Métodos para
analisis

13a) Para cada grupo,
el nimero de

13b) Para cada
grupo, pérdidas y

14a) Fechas que
definen los periodos

14b) Por qué
termind o se

15) Una tabla que
muestra las

asignados
aleatoriamente
[enuna
proparcidn de
1:1:1)a través de
una asignacion
automatizada

muy baja en graszas

[VLCKD) [780 kcal/dia)
durante 45 dizs, con |z
siguiente compasicion
£n macrenutrientes,

porcentaje de ingesta

calorica yg/kg de peso

corporal ideal de

proteinas [derivado del
IMC fijado en 25 kg/m 2
): hidratos de carbonag,
26 g(13,5%); aceite de
oliva, 20 gmas 15 gde
lipidos de otras fuentes
[40,4%); proteinas, 30g
(46,13, 1,2-1,4 g/kg).

valores medios +
desviaciones
gstandaro
porcentajes
cuando
corresponde. Las
comparaciones
entre grupos se
evaluaron
utilizande la
prueba tde
Student . Las
diferencias entre
ETupos 58
probaron
mediante analisis
dewvarianzay,
para diferencias
deda 45, e
utilizé un modelo
de anélisiz de
covarianza

cuando se

intervenciones
dietéticas se
gvalud mediante
undiaric de
alimenteos. La
seguridad se
controlédurante
todo el ensayo
enfuncidn de los
eventos
adversos
notificados,
recopilados de
forma
espontanes o
evaluadeos
activamente por
los
investigadores.
Lz calidad de
vida 52 evalud
mediante el
cuestionario 5F-

obesidad para su
elegibilidad desde
enerode 2019 hasta
juniode 2015.
Inscribimaos y
aleatorizamos a 48
participantes.
Diecizéis pacientes
fueron szignadoz = |z
VLCKD con proteina de
suero [WPGE), 16a la
VLCKD con proteina
vegetal [VPG)y 163 la
VLCKD con proteina
animal [APG)

seguidos hasta la
finalizacion del
estudio

de 2019

asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cegd.

1 1 1 05 0,5 0,5 05 0,5 0,5 0,5 1]
Los pacientes profesionales profesionales, monitorec  Todos los pacientes Loz datos =2 Lz adherenciza Examinameosas 350 Todos los dezde enerode zegun lo =& pueden
elegibles fueron constante siguieron una dieta EXPresan como las pacientes con participantes fueron 2019 hasta junio planificado apreciarvtablasy

figuras con las
informaciones
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes [primario y secundario, resultados cualquier otro andlisis importantes o prueba, abordando |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los

confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 (1] 1 (1] 1 1 1 1 1 1 23,5

Inscribimos Examinamos La toma de Encuantoa los Sin embargo, se El estucio sporta datos ClinicalTrials.go Disponibilidad  MNew Penta =rl
W 3350 muestrasde posibles problemas  lograronlos muestran que una W de los datos: [Cuneaq, Italia) brindd
zleatorizam pacientes con hecesse de nuestro estudic  objetivos dieta VLCKD de 45 dias NCTO4019431. Losconjuntos amablemente apoyo
osa48 obesidad realizé con piloto, el nimerc de fundamentales de duracien provoca dedatos financieroy
participante para su un hisopo sujetos incluidos fue que se habia fijade una reduccion generadosyfo  preparaciones
=, Diecizéis elegibilidad estéril pequefio, aungue nuestro estudio, ¥ profunda del peso analizadoz proteicas para
pacientes desde enero [FLmedical, suficiente, para |z infarmacian corporal y mejora el durante el reemplazar comidas.
fueron de 2019 Italia)y apreciarlas adicional obtenida control glucémico, &l estudio actual  Ls fuente de
asignados a hasta junio tubos variaciones sinduda conducira metabelisme lipidico y no estan financiamiento no
la VLCKD con de 2019. [Starlab inducidas por las a una mayor |a presicn arterial en disponibles tuveo participacion en
proteina de Inscribimaos v Group, VLCKD. La corta inwestigacién. En pacientes con publicamente, el disefiodel
Euers aleatorizamo Italizjenla duracign ez una resumen, estos obesidad y resistencia pero estan estudio, el
[WPG), 163 =848 mafiana del limitacién adicional, datos muestran a |z insulina. La dieta dizponibles 3 reclutamientode
la VLCKD con participantes dia de inicio juntoconlafaltade queuna VLCKDde VLCKD esseguray bien traves del autor pacientes, las
proteina . Dieciséis de |la VLCKD seguimiento. 45 dias de tolerada; la correspondient | intervenciones del
vegetal pacientes yaT45; las Ademas, la duracion es segura composicionde la esizelo estudio, I3
[VPG)y 16a fueron MUgstras se medicion de |z yreduce micrabiota intestinal zolicita recopilacion de
la VLCKD con azignadoz a colocaron concentracion de rapidamente &l esta influenciada por razonablement datosola
proteina la VLCKD con en higlo betahidroxibutirate pesoylaglucemia |z dieta VLCKD vy = £ interpretacion de los
animal [APG) proteina de inmediatam en sangre capilar £n ayunas en fuente de proteina resultados.

suero (WPG), ente habria sido un pacientes con dietética medula la

16 a la VLCKD dezpuésde método mas precizo obeszidady variacidnde |z

con proteina [E] de evaluacigndela resistencizala microbiota intestinal

vegetal (VPG recoleccion, cetosiz que |z insulina. Las causads por |z dieta

y1lgala =& llevaron determinacion fuentes de WLCKD. La ingesta de
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AUTOR: Hongchao Wang, Xinchen Lv, Sijia Zhao, Weiwei Yuan, Qunyan Zhou, Faizan Ahmed Sadiq, Jianxin Zhao, Wenwei Lu, Wenjun Wu

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripciéon  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones |6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del importantes en los  [de Localizacidn [para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determinéel |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  [disefio del ensayo, |explicacion de la |hip6tesis. ensayo métodos después elegibilidad |donde se detalles suficientes |previamente del ensayo tamafiode la  [explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |muestra cualquier andlisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacién  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cémo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron coémo y cuando fueron razones detencién aleatorizacién
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
(1] 0,5 05 05 05 0,5 0,5 1 0,5 05 05 05 [1] (1]
Promociéndela Ls apariciénde L= obesidad ze Nuestro El protocelodel nodescriben Los Hospital Todos los Antesy dezpuésdela La MDP--KD = partirdelos  Andlisizdelas
pérdida de peso  cbesidad y considera un objetivoera estudiofue criteriosde Popular participantes intervencion MOP-i-KD, meodifica las  criterios de EEpECiES Y
EMN pErsonas con trastornos problems de identificar aprobado porel inclusign Afiliadode comenzaronconuna serealizouna mediciones  elegibilidad funcionesde la
obesidad metabélicos =alud global que  especies comité de &tica comprendi Wuxidela dieta equilibrada evaluacién bioquimicasy microbiota
mediante relacionados esta nosoloafectala microbianas del hospital an: (1) Universida hipocaldricade 4 antropomeétrica y la las intestinal. Las
zlteracionesde =aumentando, loque calidaddevidaa especificasy (KYLKS 201806)y rango de dMedica semanas[HBD) deteccion de caracteristica secuenciasde
la microbiota requiere estrategias través de funciones registrado en edad de 18 de MNanjing come pericdo indicadores bicquimicos s alta calidad
intestinal con efectivas de control  depresion, metabdlicas ClinicalTrials.go 3 5 afios, introductorio, sanguineos 3 los sujetos antropometri después del
una dieta de peso s largo enfermedad y estrechame v [2yIMCz28 seguidode una obesos. Losindicadores casdelos control de
cetogénica plazo. Con el discapacidades, nte [ChiCTR1800015 kg/m2y(3) intervencidn MDP-i- de deteccidn detallados sujetos calidad ze
maodificada creciente interés en sinogquetambién asociadas 23 %5e peso KDdelZsemanas ylosdetallesseaclaran obesos sometieron a
multifasica el papel potencisl reduce |2 conla reclutaron trece corporal gue constaba dedos en |z investigacion de anotacion
de las microbios expectativa de reduccidn pacientes con estable ciclos de los mismos Yuanetal. [ 28 LAtodos taxondmica y
intestinales debido  vida porque est3  de peso obesidad del durante los regimenes los sujetos se les indico funcional
3 suasociacioncon  ssociads conuna inducidas por Hospital tres meses dietéticos "2+ 2+2" que recolectaran utilizando
laz respuestaz a mayor intervencion Popular Afiliado anteriores. [ Material muestrasfecales MetaPhlAn3 y
diferentes dietas mortalidad por  esdedieta deWuxidela Todos los complementario utilizando tubos de HUMARNZ,
pars bajarde peso, todaslascausas cetogenica.  Universidad participant Figura 51 ): dos recoleccion estérilesy respectivament
comprender los [1,2] La= ==L ERE] Meédica de ez habian semanasde KD, que recolectaran heces 2[33].En
mecanizmos ultimasdecadas intrincada Nanjing. Los firmado un seguidas de dos una vez antes del inicio particular,
subyacentes a las han sido testigos interaccion  criterios de formulario =emanas de una de |z intervencion KDy HUMARN3 utilizd
interacciones entre  de unaumento  entre las inclusién de dieta de transicién  una vezdezpués del datos de
la dieta, Iz glarmanteenla especies comprendian: consentimi basada en final de MDP-i-KD, extremos
microbiota obesidad ysus dentrodela (1)rangode ento carbohidratos [TD)y, respectivamente. Las emparejados
microbiota informado finalmente, dos heces recolectadas ze

intestinal y la

trastornos

edadde 18a 65

fuzionados para
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12b)Métodos para
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el nimero de

13b) Para cada
grupo, pérdidas y

14a) Fechas que
definen los periodos

14b) Por qué
termind o se

15) Una tabla que
muestra las

asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario

cegd.

o 1 1 0,5 0,5 0,5 0,5 o 0,5 0,5 1
la distribucian, profesionales Todos los participantes Se aplicé un =on descritos en 13 2023 durante 12 finaliza muestrantablasy
dieta ydemas COMEnzarocn con una analisis el articulo SEmanas segun lo figuras ilustrando
procedimiento lo dieta equilibrada estadistico de detalladamente transcurria la previsto las informaciones

indicaron los
profesionales

hipocaldricade 4
semanas [HBD) como
periodo introductoria,
=eguidode una
intervencign MOP-i-KD
de 12 zemana= que
constaba de dos ciclos
de los mismos
regimenes dietéticos
"2 +2 +2"| Material
complementario Figura
%1 ):dos semanaz de
KD, seguidas de dos
semanas de una dieta
de transicion basads
en carbohidratos (TD)y,
finalmente, dos
semanas de una HBD.
Los limites de
nutrientes observados
encada etapase
enumeran en la Tabla

indicadores
fisiclagicos
clinicos para
medir el efecto de
la perdida de peso
en el MDP-i-KDy
seanalizo
mediante la
prueba de suma
derangosde
Wilcoxon
pareads. Los
valores se
EXpPresan como
media*DEan [3).
Las correlaciones
deSpearman ze
calcularon
utilizando la
funcign corr.test
[una funcien del
paquete psych en

intervencidn

pertinentes
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los

confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 o 1 1 1 1 1 1 1 21,5
13 Los Conel fueron revisados Sinembargo, s8 amplioy detzallado registrado en L= siguiente Esta investigacion
resultados objetivo de todos los efectos requiere mas analisis de resultados, ClinicalTrials.gzo informacionde fue financiada por el

revelaron una
reduccidn
significativa
enel IMC
[pérdida de
pesodel
5,2%) entre
los
participantes
obesos
despuésde |z
intervencian
MDP-i-KD. El
znalisisde
aprendizaje
automatico
identifice
Eiete
especies
microbianas
clave
altamente
correlacionad

explorar las
vigs
metabolicas
que se
madificaron
significativa
mente antes
ydespuas
de la MDP-i-
KD, =&
realizé un
znélisiz de
asociacion
entre laz
vigs
metabolicas
ylos
indicadores
fisiologicos
delos
EUjetos
obesos. Se
realizé un

adversosy
registrados en
informe, como
describen los
3utores

investigacidon para
profundizaren los
mecanismos
bicldgicos de estas
firmas microbianas
especificasysu
impactoenla
obezidad.

=sustentadoen i
evidencizs cientificas  [ChiCTR1280001
y estadisticas 523)

apoyo se puede Programa Macional
descargaren: delnwestigaciany
https:/fwww.m Desarrollo Clave de
dpi.com/article China
£10.3350/nul5 (2022YFF1100403).
184163/s1,

Figura 51:

dizefio del

estudio; Figura

52:

Alteraciones en

|z sbundancia

relativa de

siste

caracteristicas

microbianas

identificadas

por el método

de seleccion de

caracteristicas

deGBantesy

despuesde la

intervencion;
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AUTOR: Yuan Weiwei, Wenwei Lu, Rey Hong Chao, Wenjun Wu, Qunyan Zhou, Yutao Chen, Yuan Kun Lee, Jian Xin Zhao, Hao Zhang , Wei

Chen

microbioma
intestinal de las
personas obesas

multifasico de 12
semanas que
incorporaba una
dieta cetogénica
mejorada [MDP-i-
KD} [KYLLKS 201806).
Investigameos los
efectos de la MDP-i-
KDenlos
parametros
antropometricos y
la microbiota
intestinal de sujetos
obesos. Nuestros
resultados
mostraron que |3

Sujetos
obesos.

dieta
cetogénica
mejorada [MDP-
i-KD) [KYLLKS
201806).
Investigamos
los efectoz de la
MDP-i-KDen los
parametros
antropométrico
=y la microbiota
intestinal de
=sujetos obesos.

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método 8b) Tipo de
estudioen el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del importantes en los  |de Localizacidn |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacion de la |hipdtesis. ensayo métodos después elegibilidad |donde se detalles suficientes [previamente del ensayo tamafio de la  [explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |muestra cualquier andlisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacidn, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). [criterios de s coémo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencidn aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
0 05 05 05 0,5 [i] 05 05 1 05 05 0,5 0,5 [i] 0
Un protocolo La prevalenciade |z La prevalencia Investigamo En el estudio no mencionado sujetos Universida un protocolo los efectos de |la MDP-i-  MDP-i-KD criterios de sedetallanen
distético obesidad y sus delz obesidady =losefectoz actual, 15 obezos dde dietético KD en los parédmetros condujoa zeleccidn loz materiales
multifasicogue  enfermedades EUS dela MDP-i- sujetos obesos liangnan, multifasicode 12 antropomeétricos y la reducciones complementario
incorpora una asociadas esta enfermedades KD enlos participaron en Wuxi, China semanas gque microbiota intestinal de significativas -3
dieta cetogénica sumentando.Enel  asocizdas estd pardmetros  un protocolo incorporaba una sujetos obezos en el indice
mejorada estudioactual, 15  aumentando antropomét  dietético dieta cetogénica demasa
mejora la sujetos obesos ricosyla multifasico de mejorada [MDP-i- corporal en
pérdida de peso  participaron enun microbiota 12 semanas que KD} (KYLLKS 201306) sujetos
y altera el protocolo dietético intestinal de incorporaba una obesos
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9)Mecanismo utilizado para 10) Quién generd la secuencia [11a) Si se hizo, quién 11b) Si es relevante, 12a) Métodos 12b)Métodos para|13a) Para cada grupo, |13b) Para cada 14a) Fechas que  [14b) Por qué [15) Una tabla que
implementar la secuencia de de asignacion aleatoria, quién |estaba cegado después de |descripcion de la estadisticos analisis el nimero de grupo, pérdidas y definen los periodos [termind o se [muestra las
asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cego.
1] i 1 05 0,5 0,5 0,5 1] 05 05 1 i
profesionales profesionales la intervencion sedescribe en material 15 12 zemanas concluyd  sicuentacon 15
transcurrio de igual material complementario segln materiales

forma para todos los

participantes

complementarioy
articulo en pdf

programaci graficos

on
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16) Para cada grupo, el
numero de participantes
(denominador) incluido en
cada analisis y si el
analisis fue por grupos
asignados originales.

17a) Para cada resultado
primario y secundario,
resultados para cada grupo
y el tamafo del efecto
estimado y su precision
(como el intervalo de
confianza del 95%)

17b) Para los
resultados
binarios, se
recomienda la
presentacion de
los tamafios de
efecto absoluto y
relativo

18) Los resultados de
cualquier otro andlisis
realizado, incluidos los
analisis de subgrupos y los
analisis ajustados,
distinguiendo los
preespecificados de los
exploratorios

19) Todos los dafios
importantes o
efectos no deseados
en cada grupo

20)Limitaciones de
prueba, abordando
fuentes de sesgo
potencial,
imprecisién y, si es
relevante,
multiplicidad de
analisis

21) Generalizacion
(validez externa,
aplicabilidad) de los
hallazgos del
ensayo.

22) Interpretacion
consistente con
resultados, balance de
beneficios y dafios, y
considerando otra
evidencia relevante

23)NUmero de
registroy
nombre del
registro de
prueba ( otra
informacidn-
registro)

24) Donde se
puede acceder
al protocolo de
prueba
completo, si
esta disponible

25) Fuentes de
financiacion y otro
tipo de apoyo (como
suministro de
medicamentos),
funcién de los
financiadores

Total

05
Nuestros
resultados
maostraron
que la MDP-i-
KD condujoa
reducciones
significativas
enelindice
de masa
corporal en
sujetos
obesos. La
MDP-i-KD
disminuyg
significativam
ente la
abundancia
relativa del
Erupo
Lachnospirac
eae_ND300T_
group, el
grupo
Eubacterium_
hallii_groupy

1
aparecen en
material
complement

ario

(1]

1

1

informacion el autor en sus resultados

s& puede apreciar
la confiabilidad y
cientificidad de loz
mismas

los resultados son
analizados e
interpretados
detalladamente

Los datos de
secuenciacion
sin procesar se
han enviado al
Instituto
MNacional de
Creacion de
Coaliciones
[MCBI)con el
nimerode
accesode
estudio
PRINAES5542.

Este trabajo fue
financiado por el
Programa Nacional
de Investigaciony
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China
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el Proyecto de
Cooperacian
Internacional en
Cienciay Tecnologia
de |la Provincia de
Jiangsu [Subwencian
N.2 BZ2015016), 1a
Fundacian Nacional
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Maturales de China
[M.2 32021005,
31820103010y
31400038), el
Programa de Apoyo 3
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medidas

principal causa

microbiota

inclusign fueron

especifico

colesterol de

Ademas,

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método 8b) Tipo de
estudioen el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del importantes en los  |de Localizacidn |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el |corresponda, utilizado para |aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacion de la |hipdtesis. ensayo métodos después elegibilidad |donde se detalles suficientes  [previamente del ensayo tamafio de la  [explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |muestra cualquier andlisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacidn, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes).  [criterios de s coémo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron coémo y cuando fueron razones detencion aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
1] 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1 0,5 0,5 05 0,5 [i] 1]
Modulacionde  Este estudio tuvo La obesidades  Debidoala Elensayose Los Hospital Todos los sujetos s Se midieron el peso Respuesta criterios de Analisizde la
|la microbiota como objetivo una Crisis especificida llevoacaboen criteriosde Popular sometieron a8 un corporal, |2 altura, 12 diferencizla elegibilidad microbiota
intestinal investigar los =sanitaria dindividual el Hospital inclusién Afiliadede periodode presién arterial sistélica la HED en intestinal. En el
humana efectos de una dieta mundial que dela Fopular Afiliado fuercnlos Wuxidela preinclusicnde 4 ydiastolica [PAS y PAD), funcidndelos articulo anterior
mediznte dietaz equilibrada seguira microbiota deWuxidela siguientes: Universida semanasparaguiar |z circunferenciadelz parametros se explicael
hipocaldricas hipocaldrica ([HBD) empeorandoen intestinal,  Universidad edadde 18 dMédica  |adiets, los cintura [CC)y 12 antropometri procesc para
equilibradas:un sobre las medidas  los proximos puede haber Médica de aBSafios, deManjing ejercicios aergbicos circunferencia dela cosyde obtener |z tabla
enfoque eficaz antropometricasy  afos. Enlas diferenciazs  MNanjing [Wuxi, indicede | [Wuxi, yde resistencia, caders [CCJalas0y 12  guimica OTU utilizando el
para el control la microbiota ultimas cuatro enla China)y fue masa China) seguidode una fase semanas. Todas las zanguinea software giime2-
dela cbesidad  intestinal de 43 décadas, la respuesta ratificade por el corporal deintervencignde  mediciones de los clinica en 2022.2 para
personas con obesidad infantil delas comité de etica (IMC)z 28 12 semanascon el  parametros se sujetos con analizar los
obesidad. Se yadolescente ze  personas del hozpital kg/m2y ohjetivo de perder  obtuvieron en el andlisiz obeszidad datosdela
recogieron ha multiplicade  con [KYLLES peso peso. anterior. Determinacién microbiota
muestras fecalesde pordiez[1].Ls obesidada 201806 El corporal de parametros de intestinal [25].
los sujetos del Organizacion patrones reclutamiento [PC)estable guimica sanguinea. Se Posteriormente,
estudioc en las Mundial de la dietéticos  desujetos durante los midiergn las se extrajola
semanas 0y 12, yse Salud ha definide diferentezo comenzd primeros concentraciones de tabla OTU y =&
realizd un analisis |z ocbesidad incluso después de tres meses. albimina, glucosa en normalizd para
detalladodela como una iguales, ¥ registrarse en el Se excluye sangre en ayunas [FBE], generar las
microbiota acumulacidn planteames Registrode alos creatinina, triglicéridos tablaz de
intestinal utilizando excesivay |z hipdtesis  Ensayos Ching voluntarios [TG], colesterol total abundancia
la secuenciacien del potencialmente degquels [ChiCTR1800015 sicumplian [TC], colesteral de relativa tantoa
gen 165 rRMA. &l perjudicial de composicién 923). Los algin lipoproteinas de alta nivel de filo
comparar las grasa. La dela criterios de criterio densidad [HDLc], comao de género.
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fueron sometidos a
iguales procedimientos

estadisticos se
realizaron
utilizando el
paquete
estadistico R
[version 4.2.0;
https:/wwnw.r-
project.org/
[consultado el 22
de abril de 2022}).
Las
comparaciones de
los indicadores de
evaluacion
antropometrica
antesy después
del HED =&
realizaron
utilizando la
prueba de suma
de rangos de
Wilcoxon o la
prueba t pareada .
Loz datos s

empled modelos
de aprendizaje
automatico para
evaluarla
precizionde |z
clazificacion e
identificar
zeneros
bacterianos
clave. Para
medelarlz
abundancia
relativa de
zeneros
bacterianos
antesy después
delz
intervencian,
empleamos acho
modelos, 3
saber, k-nearest
neighbor (kNN),
EUppOrt vector
machine [SVM),

periodo de planificacio
preinclusiocnde4 n
Semanas para

guiar ladieta, los
gjercicios
zerobicosyde
resistencia,
seguidode una
fasede

intervencion de 12
semanas con el
objetivo de perder
peso

9)Mecanismo utilizado para 10) Quién generd la secuencia [11a) Si se hizo, quién 11b) Si es relevante, 12a) Métodos 12b)Métodos para|13a) Para cada grupo, |13b) Para cada 14a) Fechas que  [14b) Por qué [15) Una tabla que
implementar la secuencia de de asignacion aleatoria, quién |estaba cegado después de |descripcion de la estadisticos analisis el nimero de grupo, pérdidas y definen los periodos [termind o se [muestra las
asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cegd.
1 1 0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0,5 1
BUtores sutores los participantes Los analisis Este estudio 43 =& sometieron 3 un segln Cuenta con

representaciones
en tablas que
muestran las
informaciones
pertinentes
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total

numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro

(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como

cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de

analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),

asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 o 1 o 1 1 1 1 20,5
43 La dietas =2 =& describen Segln nuestros e 3precian amplio analizis de Los datos de GitHub: Este trabajo fue

reconoce detalladam resultados, existe resultados solidos, resultadosenelcual  secuenciscign  https://sithub.c financiado porla
COIMID LN ente en el ciertadiscrepancia comparados con sedetallan los sinprocesarse om/howang- Fundacion Nacional
factor vital articulo entre las otras allazgos, enviaron al jnfsut-HED de Ciencias
que afecta la caracteristicas investigacionesy  discrepanciasy Centro ademasdela | Maturalesde China
diversidad y clave de |a ocbesidad ademas aportes de |3 Macional de siguiente [Ne. 32172212,
funciénde la identificadas por los sustentados en investigacian Infarmacian informacidnde 32172216y
microbiota madelos de analiziz cientificos Biotecnoldgica =spoyose puede 31572085), el
intestinal. Sin sprendizaje y estadisticos [MNCBI)con el descargaren:  Proyectode
embarge, |25 sutomaticay el numero de https:/fwww.m Cooperacién
dietas altas generode zcceso al dpi.com/article Internacional en
encaloriasy caracteristicas estudio f10.3380/nulS Cienciay Tecnologia
los alimentos obtenidas mediante PRINABERSES. | 143101/s1, de la Provincia de
con alto el analisis Lefze. Loz datos Figura 51: Jiangsu [Subwencion

contenido de
Erazano e
conzideran
zaludables.
Lz ingests
regularde
tales dietas
da como
resultado la
zlteracion del
equilibric

Eszta discrepancia
puede deberze 8 los
diferentes métados
v algoritmos
utilizadozyala
complejidad del
problema de la
obesidad. Porlo
tanto, centramos
nuestro estudio en
aguellas géneras

presentadosz en
este estudio
estan
dizponibles en
GitHub:
https://github.c
om/hcwang-
jnfsut-HED
[consultado el
26de juniode
2023).

Diferencias en
|la microbiota
intestinal antes
ydespuésdela
HBD (en los
grupos EHBD &
IHBDY; Figura
52: Diferencias
enla
microbiota
intestinal antes

No. BZ2015016), el
programa nacionzl
de disciplina de
primers claze de
Cienciz y Tecnologia
de los Alimentos
[JUFSTR20130102),
los Fondos de
Investizgacicn
Fundamental para
laz Univerzidades
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AUTOR: Gabriela K Fragiadakis, Hannah C. Wastyk, Jennifer L. Robinson, Erica D. Sonnenburg, Justin L. Sonnenburg, Christopher D.

Gardner
1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  |3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones [6a)Medidas de resultado |6b) Cambio en |7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método 8b) Tipo de
estudioenel estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del importantes en los  |de Localizacidn |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determindé el |corresponda, utilizado para [aleatorizacion;
titulo debe ser  |disefio del ensayo, |explicacion de la |hipdtesis. ensayo métodos después elegibilidad |donde se detalles suficientes  [previamente del ensayo tamafo de la  [explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  |muestra cualquier analisis |secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacidn, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacién  |restriccion
conclusiones participantes).  [criterios de s coémo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron coémo y cuando fueron razones detencion aleatorizacién
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
o 0,5 0,5 05 05 05 1 05 05 05 0,5 05 05
La intervencicn Lastaszas En este Los métodos participant Facultad de La estrategis de La ingesta digtética en Cambiosenla participantes Unafodeuna Los métodos | Los metodos
dietética a larzo actuales de articule, detallados para es Medicina intervencidn para cada puntotemporal se | dietayel de estudio dieta bajaen detallados  detallados para el
plazo revela obesidad son analizamos el enzayo generalme  de cambiar los habitos  evalud mediante 3 peso anterior carbohidratos o para el Ensayo
resiliencia delz glarmantemente otrofactor aleatorizado nte sanos, Stanford, alimentarios de entrevistas de baja engrasas  ensayo aleatorizado
microbiota altasysiguen especifico principal no Stanford, acuerdocon las recordatorio de 24 dacomo aleatorizado  principal DIETFITS
intestinal a sumentando del DIETFITS =& diabéticos California, asignacionesde horas no anunciadas (2 rezultado principal ze describieron
pesarde los cada afio (1), individua, el describieron [IMC [kg/m2 EE. UU. tratamiento implice endias laborablesy 1en alteraciones CDIETFITSse  previamente 17,
cambios enla una tendencia microbioma, previamente | | 28-40] 22 zesiones un dia de fin de dieteticas describieron 18 ).
dieta y el peso que enla 17,18} vespertinasde 153 semana). Los especificasy previamente
originalmente se pérdidade Brevemente, 20 participantes por recordatorios de 24 pérdida de peso. (17,18 ).
limitaba s las peso 609 clase, impartidas horas fueron Dizefode
sociedades mas  mediante participantes poreducadoresde  sdministrados por estudio de doce
ricas pero que una dieta generalmente =alud durante el dietiztas capacitados, meses para 2
zhora ha especifica  sanos, no protocolo de 12 porteléfeno, utilizando grupos de dieta:
comenzado 8 deun dizbeticos [IMC meses. Enlas el software Nutrition bajz en
extenderse al subconjunto [kg/m2 ): 28-40] primeras 8 Database System for carbohidratos
mundo en de fueron semanas, se Research [MDE-R)[17 ). zaludable
desarrolle(2 ).  participante asignados instruyo a los Los intervalos de [blanca)y baja
Las sdel enzayo aleatorisments participantes para  recoleccion de datos 2n grazas
enfermedades DIETFITS. En  en proporciones quetrabajaran para fueron al inicio previo a zaludable [gris).

asociadas conla
obesidad
incluyen
enfermedades
cardiacas,

este analisis
exploratorio
del
microbioma
enel

iguales enun
estudio de dieta
de pérdida de
pesode disefio
parzleloaldel

limitar la grasa o los
carbohidratos
[especificos de |2

|z aleatorizacion, a los 3
meses, 3 los 6 mesesya
los 12 meses. El peso se

asignacion del grupo midid con una bascula

de dietaja 20g/d

P

digital en |z Unidad de

A: e recogieron
el peso, I3
evaluacion de |3
ingesta de
alimentos y las
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9)Mecanismo utilizado para
implementar la secuencia de

10) Quién generd la secuencia
de asignacion aleatoria, quién

11a) Si se hizo, quién
estaba cegado después de

11b) Si es relevante,
descripcion de la

12a) Métodos
estadisticos

12b)Métodos para
analisis

13a) Para cada grupo,
el nimero de

13b) Para cada
grupo, pérdidas y

14a) Fechas que
definen los periodos

14b) Por qué
termind o se

15) Una tabla que
muestra las

asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cegd.

1 1 1 0,5 0,5 0,5 0,5 4] 0,5 0,5 1
Lz aleatorizacion los sutores profesionales iden intervencidn para Loz datos de =on descritos 609 L= inscripcign para | segun muestrs figuras y
serealizo todos los participantes secuenciacion del detalladamente el primer planificacio tablas gue
utilizando una amplicondelgzen  enla participanteenla n ilustran las
secuencia de ARNr165:ze inwestigacion y primera cohorte informaciones y
zzignacion desmultiplexaron material COMENZG &N ENerg analisiz reslizados
determinads por utilizando la publicado de 2013 vyel

generacion de
nimeras
aleatorios
computarizados
entamafios de
blogque de 8
[4/zrupo de dieta)

versign 1.8 del
pipeline QIIME.
Laswvariantes de
=secuencia del
amplicon [ASV) ze
identificaron con
un modelo de
correccien de
errores de
secuenciacidn
aprendido
(método DADAZ) [
21), utilizando el
paquete dadaZ en
R.Alas ASV:zeles
azignd una
taxonomia
utilizando la base
de datos

SEguimiento para
el ultimo
participante en la
ultima cohorte se
completd en mayo
de 2016
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los
confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores
relativo exploratorios analisis
1 0,5 (1] 1 (1] 1 1 1 1 1 21
609 En este =se describen no perfilamos otros  puede sprecisrse  los resultados son Lzztablas GKF recibia el apoyo
trabajo, enel elementosde la resultados Correctamente complementari de NIHT32 AI7328-
Examinamos articulou saluddel huesped, generzlizadosy interpretados y sslabGylas 2%y la beca
la dinamica ademas en como la inflamacion convalidez comparados con figuras posdoctoral del
del el material y el estado cientifica, resultados de otras complementari  decano de Stanford.
microbioma de apoyo inmunolégico, que  detalladamente investigaciones, szlaGestan  HCOW recibid el apoyo
enel probablementese  descritosy permitiendo |2 disponibles en dels becs para
contexto de vean sfectados por  sustentados en obtencian de elenlace estudiantes de
|a perdida de la dieta y el proicedimientos conclusiones solidas “"Datos posgrado de la

pesoy el
cambio
dietético. La
investigacian
del
microbioma
esde interés
EMergente
conziderando
las crecientes
tasasde
obesidad y el
fracaso
generzlde las
estrategias
actuales

microbioma

cientificos

complementari
os"enla
publicacian en
linea del
articuloyenel
mismo enlace
en latablade
contenidos en
linga &n
https:/facadem
ic.oup.com/ajc
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AUTOR: Sofia Moran Ramos, Maria T. Siliceo Bernardi, Salvador Villalpando-Carrion, Samuel Canizales-Quinteros, Maria E. Frigolet, Ruth

Gutiérrez-Aguilar

1a) Tipo de 1b) Resumen 2a)Antecedentes |2b) Objetivos |3a)Descripcion  [3b) Cambios 4a) Criterios |4b) 5. Las intervenciones |6a)Medidas de resultado [6b) Cambio en [7a)Como se 7b) Cuando 8a)Método 8b) Tipo de
estudio en el estructurado del cientificos y especificos o |del disefio del  |importantes enlos |de Localizacion |para cada grupo con |primarias y secundarias |los resultados |determind el |corresponda, utilizado para [aleatorizacion;
titulo debe ser  [disefio del ensayo, |explicacion de la [hipétesis. ensayo métodos después elegibilidad [donde se  |detalles suficientes |previamente del ensayo tamafio de la  [explicacion de generar la detalles de
ensayo incluye: métodos, justificacion. (asiganacion de |del comienzo del para los recopilaron |para permitir la especificadas después del  [muestra cualquier analisis [secuencia de |cualquier
randomizado resultados, y los ensayo (como los participante |los datos replicacion, incluido |completamente comienzo del intermedio y asignacion  |restriccion
conclusiones participantes). |criterios de s cdmo y cuando se definidas, incluyendo ensayo, con pautas de aleatoria (métodos-
elegibilidad), con administraron cémo y cuando fueron razones detencidn aleatorizacion
razones realmente. evaluadas generacion de
secuencia)
o 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1 0,5 0,5 0,5 0,5 [i] o
fartode una Intreduccian: La La microbiota El objetive  Realizamos un Como Dynamic Loz pacientes Laz mediciones La mayoria de criterios de La
ntervencion microbiota intestinal esun deeste estudio piloto criterios de Child Care acudieronala antropomeétricas las seleccion caracterizacian
Jutricia yde intestinal ez un conjunto de estudio longitudinal, inclusign, for Obesity Clinica de Obezidad incluyeron peso, alturay caracteristica del microbioma
actividad fizsica  conjuntode microorganismas pilotofue cuasiexperimen 1) and Pediatrica circunferencia de la = intestinal se
sobre I3 microorganismos gue colonizanel  evaluarla tal y 3 corto considerar Owerweight semanzlmente cintura. El porcentaje de | antropomeétri realiza mediante
-omposicionde  organizados de tracto digestive. compaosicién plazo para ona Program durante zeis masa graza corporalze  casy |z secuenciacidn
a microbiota forma compleja que Esun ecosistema dela comparar la aquellos [PAIDCSE, for semanas. Enla obtuvo mediante bisgquimicas de |3 regidn
ntestinal: un confieren multiples  altamente micrebiota  composicionde participant itsSpanish | primera sesionse analisisde impedancia nocambiaron hipervariable ¥4
sstudio piloto en ventajas complejo, que intestinal de |a microbiota de esque acronym)of obtuve |a historia biceléctrica [TANITA, BF- dezpuésdela del ARNr 165,
1ifics mexicanos metabdlicas al alberga grandes  nifics nifios cbesos vivianenel the clinica, asi como £25). El estado de intervencicn | utilizando los
con obesidad hospedero. La poblaciones mexicanos  antesydespues areadela Pediatric infarmacian obesidad se definid Tabla 1). 5in cebadores 515F
reducids diversidad bacterianzzenel con de & zemanas Ciudadde  Obesity antropométrica y Como una puntuacion embargo, I3 y B80ER, comeo lo
yla proporcionde  intestinoy el obesidad,  de medidas Méxicoy  Clinic, dietética. Ademas, zIMC>1,6423,2%0 circunferenci sugirio el Earth
ciertas especies colon, con Sntesy dietéticasyde que Hospital los participantes comoun porcentsjede  adela Microbiome
sobre otras se ha aproximadament despuésde actividad fisica. seguian Infantilde recibieronunplan grasacorporal=32para cintura se Projecty como
asociado con e1011-1012 una una México dietético los hombres 30. redujo ze describid
obesidad y microorganismes intervencian intervencic Federico hipoenergético (605 significativam previamente 13 .
enfermedades [gde contenide  multidimens nde dietay Gémez de energia ente después Brevemente, s
metabdlicas. Las intestinal 1. Los  ional de seis actividad  [HIMFG) proveniente de dela realizé PCR en
intervencignes microbios EEmanas de fisicade & carbohidratos, 20- intervencion 100 ngde ADN.
multidimensionales detectadosenel duracidn. semanas (3 25% de grasasy 15- [98,05+11,2 Los productos se
, que incluyen tracto intestinal corto 20% de proteinas|e Cm antes purificaron
modificaciones en humano se plazo), sin instrucciones de frente 2 94,95 utilizando perlas
los habitos pueden clasificar trastornos acuerdo con su +7,82cm Agencourt
neurclégico

alimentariosy de

entres dominios

edad, géneroyun

despuésdela

AMPure XP
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9)Mecanismo utilizado para 10) Quién generd la secuencia [11a) Si se hizo, quién 11b) Si es relevante, 12a) Métodos 12b)Métodos para|13a) Para cada grupo, |13b) Para cada 14a) Fechas que  [14b) Por qué [15) Una tabla que
implementar la secuencia de de asignacion aleatoria, quién |estaba cegado después de |descripcion de la estadisticos analisis el nimero de grupo, pérdidas y definen los periodos [termind o se [muestra las
asignacion aleatoria (como inscribio a los participantes y |la asignacion a las similitud de las utilizados para adicionales, como |participantes que exclusiones después |de reclutamientoy |detuvo el caracteristicas
contenedores numerados quién asigno a los intervenciones (por intervenciones. comparar grupos |analisis de fueron asignados al de la aleatorizacién, [seguimiento ensayo demogriéficas y
secuencialmente), que describe los |participantes a las ejemplo, participantes, para resultados subgrupos y azar, recibieron el junto con razones clinicas de
pasos tomados para ocultar la intervenciones. proveedores de atencidn, primarios y analisis ajustados |tratamiento previsto y referencia para
secuencia hasta que se asignaron aquellos que evaltan los secundarios se analizaron para el cada grupo
las intervenciones resultados, como se los resultado primario
cegd.
0 1 1 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 1
utores utores fueron sometidos 2 Laz secuencizsse La 20 nifios con obesidad, se describe quede  2013/010 terming sparecentablasy
iguales procedimientos analizaron caracterizacion  solo nueve pacientes | los 20 iniciales solo seglinla figuras que

todos los participantes

utilizando QIIME
1.9.0. Losfiltros
decalidad
eliminaren las
EECUSNCIEE que
contenian codigos
de barras no
coincidentes,
bazes ambiguszo
lecturas de baja
calidad
[puntuacion de
calidad de Phred =
30). Después de
recortar los
codigos de barras,
serealize 2
demultiplexacion.
Loz recuentos de
lecturazde |z
unidad
taxonomica
operativa [0TU)se

del microbioma
intestinal se
realizd mediante
|z secuenciacion
de |z region
hipervariable V4
del ARNr 165,
utilizandeo los
cebadores 515Fy
B06R, como lo
sugirio el Earth
Microbiome
Projecty como se
describig
previamente 13 .
Brevemente, se
realiza PCRen
100 ngde ADN.
Los productos se
purificaron
utilizando perlas
Agencourt
AMPure XP

donaron muestras de
heces recolectadas
por ellos mizsmos
[antesydespuésde Iz
intervencion). Tres de

estos nueve pacientes

fueron excluidos
debido a |z ingesta de

antibidticos durante |3

intervencidn. Porlo
tanto, solo seis nifios
varones con obesidad
[de 11 3 14 afios)
participaron en este
estudio

setrabajocon g, el
resto por criterios
no participaron

planificacio ilustran los datos

n
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16) Para cada grupo, el  [17a) Para cada resultado 17b) Para los 18) Los resultados de 19) Todos los dafios |20)Limitaciones de | 21) Generalizacion [22) Interpretacion 23)Numero de  |24) Donde se 25) Fuentes de Total
numero de participantes |primario y secundario, resultados cualquier otro anélisis importantes o prueba, abordando  |(validez externa, consistente con registroy puede acceder |financiacion y otro
(denominador) incluido en|resultados para cada grupo |binarios, se realizado, incluidos los efectos no deseados |fuentes de sesgo aplicabilidad) de los |resultados, balance de [nombre del al protocolo de [tipo de apoyo (como
cada analisis y si el y el tamafo del efecto recomienda la analisis de subgrupos y los  [en cada grupo potencial, hallazgos del beneficios y dafios, y  |registro de prueba suministro de
analisis fue por grupos  |estimado y su precision presentacion de [analisis ajustados, imprecisiény, sies |ensayo. considerando otra prueba ( otra completo, si medicamentos),
asignados originales. (como el intervalo de los tamafios de  |distinguiendo los relevante, evidencia relevante informacion- esta disponible [funcidn de los

confianza del 95%) efecto absoluto y |preespecificados de los multiplicidad de registro) financiadores

relativo exploratorios analisis
1 0,5 [t} 1 o 1 1 20

de 20 El =sedescriben Para este estudio =& ofrecen interpretacion clara y Los datos Facultad de
inicialmente tratamiento detalladam piloto, nuestro resultados precisa complementari  Medicina,
solo luego integral con ente en el gruporeclutoa 20 respaldados por os estan Universidad
dela modificacion articulo personas que analiziz y métodos dizpenibles en  Nacional Autdnoma
intervencion ez del estila aceptaron cientificos linea en el de Méxica, IEM
ze de vida que participarenla Boletin Medico  Community.

analizaron &

conduzcan a
|a pérdida de
peEsDES
esencizl pars
reducir las
altas tasasde
obesidad
infantil. Laz
modificacion
es del estilo
devida que
incluyen
dieta,
tratamiento
conductual y
actividad
fisica [es
decir,
intervencione

intervencion; sin

embargo, después

de ajustarlos
criterios de
inclusiony
exclusion, el
tamafiofinal de la

muestra [n=6)fue

pequeno. Los
hallazgos de este
estudio piloto
deberizn

confirmarse en una

muestra mas
zrande. Ademas,

una intervencian a

largo plazo podria
impulsar mas
maodificaciones

del Hospital
Infantil de
México
[https://10.248
75/BMHIM.220
O0008). Estos
datos son
proporcionados
por el autor
correspondient
ey publicados
enlinea para
beneficio del
lector. El
contenido de
los datos
complementari
oI es
responsabilida
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En el segundo proceso que transcurrid mediante la aplicacion de la Guia Consort, se evalu6 la calidad de los 35 articulos seleccionados por

medio de los parametros que califica dicha guia, excluyendo de a 21 articulos y dejando para procesar un total de 14 ensayos clinicos, que se muestran

Tabla N°3.

Tabla N°4: Elegibilidad de los Articulos seleccionados. Esquema CONSORT

Autor. aho, pais.
disenio de estudio

lgar M. Sergeew 1, Thamer
Aljutaily 1, Gemma

‘walton 2, Eduarda

Huarte 1, 2020, Estadas
Unidaz, Enzaya clinica d=
intervencidn contralado

Mombre del estudio

Efectos delos
suplementos simbidticos
sobre la microbiota
intestinal bumana, |3
composicidn corparal u
lapérdida de pesaenla
obesidadreduccion de
laingesta distética de
sodia v la presidn arterial
EN pacientes con
hipertenzion: un ensayo
controlado aleatario

Instrumento [s] de evaluacion

Metodo (5] de analisis

y herramienta [5)] de medicion

Parala secuenciacion de A0N, ==
agregaron adaptadores de
secuenciacion de llumina v codigas
de barras de indice dual (indices
Menrera =T] al objetiva del amplicdn
mediante amplificacidn por reaccion
en cadena de lapolimerasa (PCR).
Lasecuenciacidn de 1652 = 300
pb PE V3] ze realizd enla
plataforma MiSeq de llumina. La
secuenciacion de amplicones se
realizd auna profundidad objetiva
de 30000 lecturas por muestra, Las
lecturas de extremos emparejados
de cada muestra se fusionaron, se
examinaron para determinar su
langitud v se filtraran para
determinar su calidad utilizanda el
flujo de trabajo de
preprocesamiento de 165
patentado de ONA Genotek. La
fusidn de lecturas wel filtrado de
calidad e realizaron enlas lecturas
de secuenciacion sin procesar para
eliminar cualquier antefacta de
secuenciacién v lecturas de baja
calidad. Las métricas de calidad
completas, que incluyen la
cuantificacion de labiblioteca yel
control de calidad de la ejecucién
dela secuenciacidn, ze presentan
en losMateriales complementarios
[Figura S1u Tabla 51).

Se utilizd un ANOVA unidireccional con
prueba t de muestras independientes
parala comparacion grupal de la
composicidn corporal wlos pardmetros
metabdlicos (SPSS Sratistics, v. 25
Laz resultadas se expresaron coma
media £ 0E, ulas diferencias medias e
consideraron significativas enp < 0,05,
Laz diferencias significativas enla
diversidad alfa entre los grupos se
determinaron wilizando el analiziz de
medias marginales estimadas aplicada
aun madela lineal mista, construida
caonla diversidad alfa coma variable de
respuesta, los grupos de tratamiento y
loz puntos temporales come variables
predictaras v el ndmera de sujetos
coma varisble aleataria. Las diferencias
signifizativas en la diversidad beta entre
loz grupos se determinaran utilizanda
PerMANCWA con la diversidad beta
comavariable de respuesta vlos
grupos de tratamienta y los puntos
tempoarales coma variables predictoras.
Loz anslisiz estadisticos delas méticas
de diversidad ze realizaron uilizanda B
verzidn 3.3.2 [B Core Team, 2015)

ParticipantesiLugar del estudio

Loz participantes del estudio 52 inzcribieron en el
programa de pérdida de peza [Perfil de Sanford
Health, Siows Falls, S0). Se reclutaron veinte
nuevos participantes de pérdida de peso,
hambres y mujeres, para el estudio y ze asignaran
aleatoriamente al grupo placeba contrall o
simbictica (tratamienta). Los inscritos inicialmente
tenian sobrepesolobesidad ytenianun IMC
mediode 33,5 kgimz . El grupa placeba (= 101
siguid el plan de alimentacidn del pragrama de
pérdida de pesa [un patrdn dietético bajo en
carbohidratos v alto en prateinas conunaingesta
de energia reducidal. Un plan de alimentacidn
diaria tipica inchia 104 g de proteina, 63-50 g de
carbohidratos, 36.5-33.0 g de grazaw 26-30gde
fibra [4100-4160 kJ). Estas fueron las
recomendaciones dietéticas v no hicimas un
sequimienta de la adherencia de una manera que
proporcionara la compasician de
macronutientes v micranutiientes de lo que
realmente se consumid. El grupo simbidtico [ n=
0] siguid el mismo plan de dieta, pero ademés
recibid un suplementa simbidtica (probidtico mas
prebidtico] diariamente durante 3 meses. El grupo
de control recibid el suplemento placebo de
apariencia similar y con el mismo contenido
energética que el suplementa simbidtico. Los
sujetos humanos con afecciones que pueden
afectar la microbiota intestinal (enfermedades
gastrointestinales, autainmunes y metabdlicas y
medicamentas, particularmente antibidticos) no
fueran incluidas en el enzayo. Todos los sujetos
dieron su consentimiento informade para
participar en el estudio

Principales hallazgos

Descripcion o an
Descripcion
grupo
. - grupo control o
intervencion

=N
El grupo sim[biojtico El grupo placeba(n=
[rm=100ziguidel 0] ziguid el plan de
mizma plan de alimentacian del

dieta, pera pragrama de pérdida
ademéas recibidun de peso (un patrén
suplementa digtético bajoen
simbidtico carbohidratos v alto
[probidtico més  en proteinas conuna
prebidtica) ingestade energla
diariamente reducida). Un plan de

alimentacion diario
tipicoinchia 104 gde

durante 3 meses.
El grupo de cantral

recibid el prateina, §5-50 g d=
suplementa carbohidratos, 36,5
placeba de 33.0gde agrasau Z6-

apariencia similar y 30 g de fibra (4100
con el misma G0 k).
cantenida

energética que el

suplemento

simbidtica.

comparado [GC)

Ezte estudio fue un ensaya clinico de intervencian
cantralada con placeba disefado para examinar los efectos
de una combinacion de bacterias probidticas L. acidophilus |
E. lactiz, B. langum, B. bifidum v una mezola prebidiica de
galactooligosacéridos enla microbiota intestinal humana en
relacidn con laz cambios en la composicidn corparal wlos
biomarcadares metabdlicos en sujetos humanos obesos
ingcritos en un programa de pérdida de peso. Elprograma de
pérdida de peso fue un plan de alimentacidn alto en
proteinas, bajo en carbohidratos y restringide en energia.
Estudios limitados previos realizados con L. acidophilus uB.
lactiz han encontrado que estas especies probidticas
pueden estar asociadas con una disminucién del peso
carporaly del parcentaje de grasa corporal [ 34 ], mientras
que se ha demaostrado que los galactocligozacaridos
prebidticos mejoran los marcadores del sindrome metabdlica
wmodulan la microbiota intestinal v la funcidninmunaoldgica
en adultas con sobrepesa[ 25, 35,36 ] Sinembarga, este
estudio se centrd en evaluar los efectos dela
suplementacidn simbidtica en la obesidad durante la
interyencidn de pérdida de peso.

El estudio ha confirmado que una dieta alta en prateinas,
baja en carbohidratos wrestingida en energia pusde
utilizarse de manera efectiva parala pérdida de peso en
personas obesas. Sinembargo, la descomposicion
microbiana de las proteinas dentro del intesting gruesa se ha
azociada con la produceidn de metabalitas genatdricas y
asociados al cancer, por ejemplo, compuestos M -nitrosos u
amoniaco [ 16]. Comotal, alterar la comunidad de la
microbiota intestinal auna que sea menos proteolitica
mediante la intraduccion de un simbidtico podria ser
beneficiazo para el huésped. La evidencia previa ha
demostrada que |a suplementacion simbidtica contribuye a
alterar la compasicidn microbiana, lo gue resulta en
beneficios parala pérdida v el mantenimiento del pesa [ 371,
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Autor, afio, pais, ~ Nombre del estudio  Instrumento (s) de evaluacion y herramienta () de medicion Metodo (s) de anlisis

diserio de estudio

Estabilidad de Iz
microbiota ytolerancia
gastrointestinal en
Amanda L. Ford, Varuni - respuesta a unadieta
Nagulesapillai, Amanda, rica en proteinas cony
2020, Estados Unidos, sin prebicticos,
Estudio cruzado, doble  probidticos y
ciego y controlado con simbidticos: un ensayo
placebo aleatorizado, doble
ciego y controlado con

Se midio la composicion de la microbiota y |a recuperacion de la cepa
prabidtica. Para estimar el gasto energético y, por tanto, el requerimiento
de mantenimiento del peso, se usaron brazaletes SenseWear Pro 2
(dispositivos multisensorizles Body Mediz) sobre el misculo triceps 38
durante un periodo de 7 dias, un método validado previamente en
adultos mayores que viven en la comunidad en comparacion con el
método del agua doblemente etiquetada. 38 Durante |a linea de base y
durante |a duracion del estudio, los participantes registraron su peso
diario en ayunas (kg) usando una bascula portatil (Eat Smart Precision

de rangos con signo de Wilcoxon y la prueba t

generalizados mixtos.

La composicion de |a microbiota se analizo mediante la prueba
. Los resultados
secundarios se analizaron mediante modelos lineales

Participantes/Lugar del estudio  Descripcion grupo intervencién

Los participantes fueron mujeres
mayores y sanas (edad media 2
desviacion estandar=73,7 £ 5,6 sfios;
n = 26) reclutadas en Florida.

(&l)
Los participantes recibieron un HPD
de mantenimiento de peso durante
periodos de 2 semanas ylo
siguiente, en orden aleatorio; HPD
solo (1,58 2,2 g/ke/dia de proteina);
HPD mas formulacion probidtica
multicepa (1,54x10 9
Bifidobacterium bifidum HA-132,
4,62x10 9 Bifidobacterium breve HA-
129, 4,62x10 9 Bifidobacterium
longum HA-135, 4 62<108
Lactobacillus acidophilus HA-122y
4,62¢109 Lactobacillus plantarum
HA-119), HPD mas prebidtico (5,6
de inulina) y HPD mas simbictico
(probictico mas inulina),

Descripeion grupo

control o
comparado (GC)

Principales hallazgos

El perfil de |z microbiota demostrd una
relativa estabilidad con el HPD; Ia
representacion de Lactobacillus, Lactococcus
y Streptococcus se increment, mientras que
los productores de butirato, Roseburia y
Anaerostipes, se suprimieron. El Lactococcus
=g suprimid con simbidticos en comparacion
con atros periodos de HPD. La recuperacion
=e confirmo para todas las cepas
probicticas. Los indicadores de bienestar no

placebo en mujeres Digital) separados por periodos de lavado cambiaron, con |a excepcion de un aumento

mayores de 2 semanas. 3¢ recogieron heces minimo del malestar gastrointestinal con
por periodo para realizar analisis inulina. La masa libre de grasa aumentd
tuantitativos de reaccion en desde el inicio hasta el final del estudio.
cadena de |a polimerasa
(recuperacion de cepas) y de
secuenciacion del gen del ARN
ribosamico 165 (perfil de |a

» Participantes/ Descripcion
W . Instrumento (s) de evaluacion y i . . y -
Autor, afio, pais, disefio ~ Nombre del estudio : . Metodo (s) de andlisis Lugar del Descripcion grupo intervencion (Gl) grupo Principales hallazgos
. herramienta (s) de medicion .
de estudio estudio control o

Se asignaron aleatoriamente 55 hombres y 124
mujeres con IMC > 25 kg/m2 a una dieta
moderadamente alta en proteinas (MHP) o baja
en grasas (LF). Se analizaron las diferencias en la
El perfil funcional bacteriano se predijo abundancia de bacterias fecales (basadasen la
utilizando Tax4Fun y analisis secuenciacion de ARNr de 16 5] entre antesy
metagenomeSeq. Se seleccionaron  después de 4 meses de restriccidn caldrica
términos significativos de ortologia  utilizando la herramienta EdgeR en la
KEGG (KO| para el estudio plataforma MicrobiomeAnalyst. £l perfil
metaboldmico mediznte cromatografia. funcional bacteriano se predijo utilizando
Tax4Fun y anlisis metagenomeSeq. Se

Amanda Cuevas-Sierra, Ana
Romo-Hualde, Paula Aranaz,
Leticia Goni, Marta Cuervo, J.
Alfredo Martinez, Ferminy
Milagro, José I. Riezu-Boj,
2021, ensayo controlado
aleatorio

Cambios en la composicion
y los perfiles funcionales
de |2 microbiota intestinal
relacionados con la dietay
el sexo después ded
meses de intervencion de
pérdida de peso

seleccionaron términos significativos de
ortologia KEGG (KO) para el estudio
metabaldmico mediante cromatografia.

55 hombres y 124
mujeres

55 hombres y 124 mujeres con IMC > 25kg/m2 a una
dieta moderadamente alta en proteinas (MHP) o

baja en grasas (LF)

Después de la intervencion, los hombres MHP
mostraron una disminucion significativa de
Negativicutes, Selenomonadales, Dielmay Dielma
fastidiosa . Los hombres LF mostraron un aumento
significativo de Bacilli, Lactobacillales,
Christensenellaceae, Peptococcaceae y
Streptococcaceae, Peptococcus, Streptococcus y

Christensenella

, Duncaniella dubosii_CP033396 93.49%,

Roseburia sp _AB744234 58.96% y Alistipesinops
_KJ572413 99.57%. Las mujeres MHP aumentaron
Pasteurellales, Phascolarctobacterium succinatutens,
Ruthenibacterium lactatiformans _LR215981 89.55%y
disminuyeron en Phascolarctobacterium succinatutens
NR112902 99.56%. Finalmente, las mujeres LF
presentaron una disminucion significativa de
Bacteroides clarus v Ervsinelothrix inopinata
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disefio de
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Amanda Cuevas-
Sierra, Fermin y

Milagro, Elizabeth
Guruceaga, Marta

estudio

Un modelo de
pérdida de peso
basado en la

microbiota basal y

en puntuaciones

Cuervo, Leticia Goni,

Marta Garcia-
Granero , J. Alfredo
Martinez , José I.
Riezu-Boj, 2022,
Espafia, Ensayo
controlado aleatori

Autor, afio, pais,
disefio de estudio

Dmar Ramos Lopez,
\arta Cuervo, Leticia
3oni, Fermin |,
2020,Estados Unidos,
nsayo clinico

genéticas para la

seleccidn de
tratamientos
dietéticos en
poblacién con
sobrepeso y

° obesidad

Nombre del estudio

Modelado de un prototipo

integrador basado en
informacidn genética,

fenotipica y ambiental para la
prescripcion personalizada de

dietas restringidas

energéticamente en sujetos
con sobrepeso/obesidad

Nombre del

Instrumento (s) de evaluacion
y herramienta (s) de medicién

Se utilizaron técnicas de
bootstrap y modelos de
regresion lineal mualtiple para la
seleccion de familias, géneros y
especies incluidas en las
subpuntuaciones. Finalmente,
se generaron dos puntuaciones
totales de microbiota para cada
sexo. Se utilizaron dos
subpuntuaciones genéticas
previamente reportadas para la
pérdida de peso para generar
una puntuacion genética total.

Instrumento (s) de evaluacion
y herramienta (s) de
medicion

. La genotipificacion se realizd
mediante secuenciacion dirigida
de préxima generacion. Se
czlcularon dos puntuaciones de
riesgo genético ponderadas para
las dietas MHP (wGRS1) y LF
(wGRS2) utilizando SNP
estadisticamente relevantes. Se
realizaron modelos de regresion
lineal multiple para estimar el
porcentaje de disminucidn del
IMC dependiendo de la
composicion de macronutrientes
de la dieta

Metodo (s) de analisis

Un total de 190 participantes espafioles con
sobrepeso y obesidad fueron asignados
aleatoriamente a dos dietas hipocaldricas durante
4 meses: 61 mujeres y 29 hombres siguieron una
dieta moderadamente alta en proteinas (MHP), y
72 mujeres y 28 hombres siguieron una dieta baja
en grasas (LF). El ADN fecal basal fue secuenciado y
utilizado para la construccion de cuatro
subpuntuaciones de microbiota asociadas con el
porcentaje de pérdida de IMC para cada dieta
(MHP y LF) y para cada sexo. Se utilizaron técnicas
de bootstrap y modelos de regresion lineal
multiple para la seleccion de familias, géneros y
especies incluidas en las subpuntuaciones.
Finalmente, se generaron dos puntuaciones
totales de microbiota para cada sexo. Se utilizaron
dos subpuntuaciones genéticas previamente
reportadas para la pérdida de peso para generar
una puntuacion genética total. En un intento de
personalizar la prescripcion de pérdida de peso, se
estudiaron varios modelos lineales mixtos que
incluian la interaccion con la dieta entre las
puntuaciones de microbiota y las puntuaciones
genéticas tanto para hombres como para mujeres.

Metodo (s) de analisis

: Serealizd una intervencion nutricional de 4
meses en 305 voluntarios con
sobrepeso/obesidad que incluia 2 dietas
restringidas en energia (30% de restriccion)
con diferente distribucidn de
macronutrientes: una dieta moderadamente
alta en proteinas (MHP) (30% de proteinas,
30% de lipidos y 40% de carbohidratos) y una
dieta baja en grasas (LF) (22% de lipidos, 18%
de proteinas y 60% de carbohidratos). Un total
de 201 sujetos con buena adherencia dietética
fueron genotipados para 95 polimorfismos de
un solo nucledtido (SNP) relacionados con la
homeostasis energética. La genotipificacion se
realizd mediante secuenciacion dirigida de
proxima eeneracion. Se calcularon dos

Participantes/Lugar del estudio

305 voluntarios con
sobrepeso/obesidad

.. Descripcion
Participantes/Lugar del p
. rupo
estudio ) grup »
intervencién

190 participantes
espafioles con
sobrepesoy
obesidad fueron
asignados
aleatoriamente a
dos dietas
hipocaldricas
durante 4 meses:
A1 muieres v 79

190 participantes espafioles

Descripcién grupo
intervencion (Gl)

305 voluntarios con
sobrepesofobesidad que incluia 2
dietas restringidas en energia
(30% de restriccion) con diferente
distribucion de macronutrientes:
una dieta moderadamente altaen
proteinas (MHP) (30% de
proteinas, 30% de lipidos y 40% de
carbohidratos) y una dieta baja en
orasas (LF) (22% de lividos. 18% de

Descripcién grupo
control o
comparado (GC)

Descripcion grupo control o

Principales hallazgos

La subpuntuacién de la microbiota para las
mujeres que siguieron la dieta MHP incluyd
Coprococcus, Dorea, Flavonifractor,
Ruminococcus albus y Clostridium bolteaea .
Para las mujeres con dieta LF, Cytophagaceae,
Catabacteriaceae, Flammeovirgaceae,
Rhodobacteriaceae, Clostridium-x1vb,
Bacteriodes nordiiay, Alistipes senegalensis,
Blautia wexlerae y Psedoflavonifractor
phocaeensis . Para los hombres con dieta MHP,
Cytophagaceae, Acidaminococcaceae,
Marinilabiliaceae, Bacteroidaceae,
Fusicatenibacter, Odoribacter y Ruminococcus
faecis; y para los hombres con dieta LF,
Porphyromanadaceae, Intestinimonas,
Bacteroides finegoldii y Clostridium bartlettii. Los
modelos mixtos con puntuaciones de microbiota
facilitaron la seleccion de la dieta en el 72% de
las mujeres y en el 84% de los hombres. El
modelo que incluye informacion genética
permite seleccionar el tipo de dieta en el 84% y
el 73%, respectivamente.

Principales hallazgos

comparado (GC)

Después de la restriccién energética, tanto
la dieta MHP como la dieta LF indujeron
disminuciones significativas similares en la
adiposidad, la composicion corporal y la
presion arterial, y mejoraron el perfil
lipidico. Ademads, se encontraron diferencias
estadisticamente relevantes en los
marcadores antropométricos y bioguimicos
en funcidn del sexoy la edad. La
disminucion del IMC en |a dieta MHP se
predijo mejor en ~28% (R2 ajustado
corregido por optimismo =0,279) por wGRS1
y la edad, mientras que wGRS2y la ingesta
energética inicial explicaron ~29% (R2
ajustado corregido por optimismo =0,287)
de la variabilidad de la disminucién del IMC
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Autor, afio,
pais, disefio de
estudio

Nombre del
estudio

Un probidtico o
AA, Hibberd, CC  simbidtico altera
Yde, M. L. Ziegler, la microbiota

AH Honoré, intestinal y el
Monte ,2019, metabolismo en
) abierto con uCLUST
Estados Unidos,  un ensayo
Ensayo clinico controlado
i i agrupar lecturas en
aleatorizado, aleatorio de i
. operaciones
doble ciego y control de peso en
controlado adultos con
b
S0Drepeso secuencia del 97%
Greengenes
. . Nombre del
Autor, afio, pais,

_ . estudio
disefio de estudio

"Los efectos del
centeno con
alto contenido
de fibra, en
comparacion
con el trigo
refinado, sobre
la composicion

Kia Nghr Iversen, Johan
Dicksved, Camille Zoki,
Rikard Fristedt, Erik A.
Pelve, Maud Langton,

dela
Rikard Landberg, 2022,
] - microbiota
Suecia, Ensayo clinico
) intestinal, los
aleatorizado .
dcidos grasos

de cadena corta
enelplasmay
las
imolicaciones

Instrumento (s) de
evaluacion y herramienta

(s) de medician

2011) y aquellos con un
puntaje de calidad Phred
inferior a 20

fueron descartados. Un
esquema de referencia

(Fdgar, 2010) se utilizd para

contra la base de datos

Metodo (s) de andlisis

Ahora nos propusimos investigar si los
cambios en la microbiota intestinal pueden
estar asociados con los beneficios clinicos
observados. Se obtuvieron muestras fecales y
de plasma de un subconjunto que cumplié con
el protocolo (n = 134) de participantes de un
estudio clinico mas grande donde los
participantes fueron aleatorizados (1:1:1:1) en

cuatro grupos: (1) placebo, 12 g/d de celulosa s ghtuvieron muestras fecales y de plasma

microcristalina; (2) Litesse® Ultra™
polidextrosa (LU), 12 g/dia; (3) Bifidobacterium
animalis subsp. lactis 420™ (B420), 10 10
ufc/d en 12 g de celulosa microcristalina; (4)
LU+B420, 1010 ufc/d de B420 en 12 g/d de LU

unidades taxonémicas (OTU) gy ante 6 meses de intervencién. La
con una similitud de

composicion de la microbiota fecal y los
metabolitos se evaluaron como resultados
exploratorios al inicio, 2, 4, 6 meses y +1 mes
después de la intervencion y se
correlacionaron con los resultados clinicos

relacionados con la obesidad.

Instrumento (s) de

evaluacion y herramienta (s)

de medicion
Se midio un panel de 3SCFA en
plasma con heparina en la
Universidad Tecnoldgica de
Chalmers de acuerdo con un
método descrito por Han et al. [
33 ], con las siguientes
maodificaciones descritas:
compuestos de nueve SCFA de
cadena lineal y ramificada, 3-
nitrofenilhidrazina (3NPH)HCI
(97%) de grado reactivo y N-(3-
dimetilaminopropil)-No0-
etilcarbodiimida (EDC), piridina
de grado para cromatografia
liquida de alto rendimiento
{HPLC). acetonitrilo de erado

Metodo (s) de analisis

El tamano de la muestra se estimo en
funcion de los resultados primarios
del estudio, el peso corporal y la grasa
corporal, con una potencia del 80% y
un alfa del 2,5%. Para los resultados
secundarios, el alfa se establecio en el
5% [ 30]. El anélisis de la microbicta
intestinal y los SCFA plasmaticos se
consideraron investigaciones
exploratorias y no se sometieron a
ningun calculo de potencia.

Antes del analisis estadistico, se
filtraron los datos sobre la
composicion de la microbiota
intestinal de modo que solo se
incluveran en el analisis |as bacterias

Participantes/Lugar del estudio

de un subconjunto que cumplié con el
protocolo (n = 134) de participantes de un
estudio clinico mas grande donde los
participantes fueron aleatorizados

Participantes/Lugar del
estudio

Descripcién grupo intervencion

() grupo
control o
|2) Litesse™

Ultra™

polidextrosa
(LU), 12 g/dia;

(n = 134) de participantes de un estudio
clinico mas grande donde los

(3)

- ) Bifidobacteriu
participantes fueron aleatorizados m animalis
(1:1:1:1) en cuatro grupos: (1) placebo, .

subsp. lactis

12 g/d de celulosa microcristalina

420™ (B420),

Descripcion

Principales hallazgos

La composicion de la microbiota tecal y los
metabolitos se evaluaron como resultados
exploratorios al inicio, 2, 4, 6 meses y +1
mes después de la intervencidn y se
correlacionaron con los resultados clinicos
relacionados con la obesidad. Lactobacillus
y Akkermansia fueron mas abundantes con
B420 al final de la intervencian. LU+B420
aumento Akkermansia, Christensenellaceae

10 10 ufc/d en y Methanobrevibacter, mientras que

12 gde
relulnsa
Descripcion  Descripcian
grupo grupo
intervencion  control o
Hombresy

mujeresde 30 a
70 afios, con un
indice de masa
corporal (IMC)

de27a35

Hombresy mujeresde 30 a

70 afios, con un indice de
masa corporal (IMC) de 27 a
35 kg/m2 fueron elegibles

para participar.

kg/m2 fueron
elegibles para
participar. Los
criterios de

Paraprevotella se redujo.
Christensenellaceae aumentd de manera
constante en los grupos LU y LU+B420 en
los puntos temporales de la intervencion, y
se correlaciond negativamente con la
relacion cintura-cadera y la ingesta de
energia al inicio, y la masa grasa corporal
del drea de la cintura después de 6 meses
de tratamiento con LU+B420. Las
predicciones metagenomicas funcionales
indicaron alteraciones en las vias

enlarinmadan fnm lan mennnnnn mnlodacnn oal

Principales hallazgos

En este estudio, descubrimos que una
intervencién de 12 semanas con
alimentos ricos en fibra a base de
centeno, en comparacion con alimentos
a base de trigo refinado, como parte de
una dieta hipocalorica, indujo algunas
alteraciones en la composicion de la
microbiota intestinal, aungue sin
cambios sistematicos aparentes en |a
composicion de la comunidad
microbiana. Algunos de los cambios en
la composicion de la microbiota
intestinal parecieron estar asociados
con reducciones en la PCR inducidas por
la dieta a base de centeno. Ademas, la

dieta a base de centeno se asocid con
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la microbiota
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piloto controlado
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Isabel Moreno
India, 2019,
ensayo
aleatorizado,
ciego simple y
de disefio
paralelo

Autor, ano,
pais, disefio
de estudio

Sabrina
Basciani,
Elisabetta
Camajani,
Savina Contini,
Agnese
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Renata Risi,
Loris Bertoldi,
Lidia Strigari,
Giancarlo
Prossomariti,
Mikiko
Watanabe,
Stefania,Maria
ni_ Carla

Nombre del
estudio

Dietas
cetogenicas
muy bajas en
calorias con
proteina de
suero, vegetal
o animal en
pacientes con
obesidad: un
estudio piloto
aleatorizado

IHI>u uinicriLy
(s) de
evaluacion y
duestionarios
La adherencia

a las
intervenciones
dietéticas se
evalud
mediante un
diario de
alimentos. La
seguridad se
controld
durante todo
el ensayo en
funcion de los
eventos
adversos

Metodo (s) de
analisis

Sellevaacaboun
ensayo aleatorizado,
ciego simple y de
disefio paralelo en 33
pacientes ohesos que
siguen un programa de
pérdida de peso
(método PnK) que
incluye una dieta muy
baja en calorias
(VLCKD) seguida de una
dieta baja en calorias
(LCD). Los sujetos se
distribuyen
aleatoriamente en tres

33 pacientes

ErUpos: uno
suplementado con
simbioticos, un
segundo grupo
suplementado con un
placebo durante la
VLCKD y simbidticos
durante la fase de LCD,
y un grupo de control al
gue se le administra un

Metodo (s) de Participantes/Lugar

analisis
Los datos se
expresan como
valores medios +
desviaciones
estandar o
porcentajes

cuando

corresponde. Las
comparaciones
entre grupos se
evaluaron
utilizando la
prueba t de
Student .
diferencias entre
oriinns se

del estudio

pacientes con obesidad
vy resistencia a la
insulina sin
tratamiento
farmacologico entre los
que asistian al Centro
para el Estudio de los
Trastornos
Alimentarios y la
Obesidad,
Departamento de
Medicina
Experimental, Seccion
Las de Fisiopatologia
Medica, Ciencia de los
Alimentos v

Participantes/Lug
ar del estudio

Descripcidén grupo
intervencion (Gl)

33 pacientes obesos que
siguen un programa de

pérdida de peso

Descri
pcion
grupo

Principales hallazgos

Aungue la administracion simbiotica
no produce efecto sobre la diversidad
microbiana, se demuestra un
aumento de bacterias productoras de
acidos grasos de cadena corta y
sefiales mediadoras antiinflamatorias
como Odoribacter y Lachnospira. La
administracidn de Bifidobacterium
animalis subsp. lactis y fibra
prebidtica durante la dieta baja en
grasas se asocia significativamente
con el porcentaje de pérdida de peso
y el cambio en la glucosa, proteina C
reactiva y proteina transportadora de
lipopolisacaridos.

Conclusiones

Descripcion
grupo

intervencion grupo

16 pacientes,
grupo de
proteina de
suero [WPG]) ,
proteina
vegetal (16
pacientes,
grupo de
proteina
veagetal VPG

La VLCKD produce cambios
importantes en la microbiota
intestinal. La administracidn de
simbigticos durante la VLCKD puede
mejorar la pérdida de peso a través de
la mejora de la inflamacicdn, que
puede estar mediada por la

microbiota intestinal.

Principales hallazgos

Exarminamos a 350 pacientes con
obesidad para su elegibilidad desde
enero de 2019 hasta junio de 2019.
Inscribimos y aleatorizamos a 48
participantes. Dieciséis pacientes fueron
asignados a la VLCKD con proteina de
suero (WPG), 16 a la VLCKD con proteina
vegetal (WVPG) vy 16 a la VLCKD con
proteina animal (APG) ( Fig. 1 ). Todos los
participantes fueron seguidos hasta la
finalizacion del estudio. Las
caracteristicas basales de los pacientes
fueron similares entre los grupos y se
resumen en la Tabla 1 . El cumplimiento
fue comparable en todos los grupos. El
Acido acetoacético en orina. aue refleia
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Nombre del
estudio

La intervencion
dietética a
largo plazo
revela
resiliencia de
la microbiota
intestinal a
pesar de los
cambios en la
dieta y el peso

IMISLrurrnenue
(s) de
evaluacion y

N e L ea L el at

Utilizamos la
secuenciacion
del amplicén
del gen ARN
ribosomal

Metodo (s)

. L del
de analisis slleres

estudio
Utilizamos la
secuenciacion
del amplicon
del gen ARN
ribosomal 165
para perfilar la
composicion
A9
participantes

de la
microbiota
durante un
periodo de 12
meses en 49
participantes
como parte de
un estudio de
intervencion

grupo

Participante Descripcion Descri
pcion

intervenciéon grupo

49
participantes
como parte de
un estudio de
intervencion
dietética
aleatorizado
mas grande en
participantes
aue consumian

Autor, afio,
pais, disefo
de estudio

(s) de

evaluaciéon y

MNombre del
estudio

I o e e

Sofia Moran-
Ramos, Maria
T. Siliceo-
Bernardi,
Salvador
Villalpando-
Carricéon, Samuel
Canizales-
Quinteros,
Maria E.
Frigolet, Ruth
Gutiérrez-
Aguilar, 2022,
Meéxico, Estudio
piloto

Metodo (s)
de analisis

Participantes
SLlugar del
estudio

Efecto de una
intervencidn
nutricia vy de
actividad fisica
sobre la
composicidon de
la microbiota
intestinal: un
estudio piloto
en nifios
mexicanos con
obesidad

Se tomaron
muestras de
sangre y de
heces y se
realizaron las
mediciones

antropomeétrica
s de seis nifios

con obesidad,

antes yv después

de la

intervencidan. La

intervencidn
consistid en
modelar una
dieta

20 nifios con
obesidad, solo
nueve pacientes
donaron
muestras de
heces
recolectadas
por ellos
mismos (antes y
despusés de la
intervencidn).
Tres de estos
nueve pacientes
fueron
excluidos por la
ingesta de

Principales hallazgos

Si bien la composicion de la microbiota basal no
predijo la pérdida de peso, cada dieta resultd en
cambios sustanciales en la microbiota 3 meses

después del inicio de la intervencidn; algunos de

estos cambios fueron especificos de la dieta (14

cambios taxondmicos especificos de la dieta

saludable baja en carbohidratos, 12 cambios
taxonomicos especificos de la dieta saludable baja en
grasas) y otros se relacionaron con la pérdida de
peso (7 cambios taxondmicos en ambas dietas).

Después de estos cambios iniciales, la microbiota

regreso cerca de su estado basal original durante el

resto de la intervencién, a pesar de que los

participantes mantuvieron su dieta y pérdida de
peso durante todo el estudio

Descripcidon

Erupo
intervencion
Los nifios
fueron
seleccionados
del Programa
de Atencidn
Infantil
Dinamica para
la Obesidad v el
Sobrepeso
(PAIDOS) de la

Descr
ipcion
Erupo

Principales
hallazgos

La disminucidon de la
circunferencia de
cintura se asocid
con un aumento en
la abundancia del
genero Odoribacter.
Sin embargo, no se
encontraron
cambios en la
composicion de la
microbiota
intestinal.
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nmstrumento

Autor, afio Particip Descri Descri
77 " Nombre del (s) de Metodo (s) P D D P L.
pais, diseifo . . o antes/L pcion cion Principales hallazgos
X estudio evaluacion y de analisis
de estudio e ugar grupo grupo
En el estudio Muestros resultados mostraron que la MDP-i-KD
actual, 15 condujo a reducciones significativas en el indice de
. ) Un protocolo i . .
Yuan Weiwei, dietético sujetos obesos masa corporal en sujetos obesos. La MDP-i-KD
Wenwei Lu, Rey pe s participaron en disminuyd significativamente la abundancia relativa
multifasico que 15 R
Hong Chao, . un protocolo . del grupo Lachnospiraceae_ND3007_group, el grupo
. incorpora una . sujetos ) . X
Wenjun Wu, dieta dietético obesos Eubacterium_hallii_group y Pseudomonas y Blautia .
Qunyan Zhou, cetosénica multifasico de 15 Ademas, las redes de coocurrencia de la microbiota
Yutao Chen, . g 12 semanas que i intestinal en sujetos obesos se reestructuraron a una
mejorada i sujetos . . . L
Yuan Kun Lee, X incorporaba condicion mas saludable después de la pérdida de
mejora la obesos

Jian Xin Zhao,
Hao Zhang ,
Wei Chen,
2022, China,
Ensayo clinico

pérdida de peso
y altera el
microbioma
intestinal de las
personas obesas

una dieta
cetogénica
mejorada (MDP-
i-KD) (KYLLKS
201806).
Investigamos

los efectos de la

peso. Estos resultados muestran que la MDP-i-KD
mejord la pérdida de peso, que puede estar asociada
con cambios inducidos por la dieta en el microbioma
intestinal. Nuestros resultados enfatizan la
importancia de determinar la interaccion entre el
huésped y las células microbianas para comprender
integralmente el mecanismo por el cual la dieta afecta

IMSLTAImETIL

Autor, afio, Participante Descripcion Des

.. .. Nombre del (s) de Metodo (s) ) . .
pais, disefio . ‘e e - s/Lugar del Erupo crip Principales hallazgos
. estudio evaluaciony de analisis . . . .
de estudio e estudio intervencion cio
Como el objetivo Los analisis El reclutamiento Todos los sujetos La dieta se reconoce como un factor vital que afecta
de este estudio  estadisticos se  de sujetos se sometieron a la diversidad y funcidn de la microbiota intestinal. Sin
era investigar los realizaron comenzao un periodo de emhbargo, las dietas altas en calorias y los alimentos
Modulacion de  efectosdelos  utilizando el después de preinclusion de 4 con alto contenido de grasa no se consideran
la microbiota cambios enla pagquete registrarse en el semanas para saludables. La ingesta regular de tales dietas da
Rey Hong Chao, intestinal microbiota estadistico R Registro de guiar la dieta, como resultadoe la alteracidn del equilibrio
Cancidn de humana intestinal de (version 4.2.0;  Ensayos Chino  los ejercicios energético, lo que lleva a varios trastornos
Wenyan, Yuan mediante dietas sujetos con https:/fwww.r-  (ChiCTR1800015 aerdbicosy de metabdlicos, como la obesidad. Ademas, las dietas
Weiwei, 2023,  hipocaldricas ohesidad antes y project.org/ 923). Los resistencia, altas en calorias y grasas alteran la diversidad de la
China, Ensayo  equilibradas: un después dela (consultado el 22 criterios de seguido de una microbiota intestinal, lo que lleva a la pérdida de la
clinico enfoque eficaz HBD, se de abril de inclusiagn fueron funcidn de barrera intestinal [ 33 ]. Sin embargo, un
para el control  recogieron 2022)). Las los siguientes: estudio reciente confirmd que la restriccion caldrica
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pais, disefio
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estudio

trece pacientes
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Descripcidon
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intervencion
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del Hospital
Popular Afiliado
de Wuxi de la
Universidad
Medica de
Manjing. Los

criterins de

Descripcion
Erupo
intervencidn

Se reclutaron
trece pacientes
con obesidad
del Hospital
Popular
Afiliado de
Wwuxi de la
Uniwversidad
Medica de
Maniine. Los

Descrip
cion
grupo

Principales hallazgos

La dieta de una persona se
considera un determinante
importante de la diversidad,
ecologia y funcionalidad de su
microbiota intestinal, con
implicaciones para la salud. La
adaptacion a diferentes
patrones dietéticos afecta
dramaticamente la aparicion y
continuacion de la obesidad.
Aungue se ha introducido una
dieta cetogénica como un
medio eficaz para perder peso,
los mecanismos subyacentes
a sus efectos mejoradores aun

e omm e o remlAarad s e

Descripc

ion
srupo

Principales hallazgos

La dieta de una persona s
considera un determinante
importante de la diversidad,
ecologia v funcionalidad de
su microbiota intestinal, con
implicaciones para la salud.
La adaptacidn a diferentes
patrones dietéticos afecta
dramaticamente la apariciaon
w continuacion de la
obesidad. Aungue se ha
introducido una dieta
cetogenica como un media
eficaz para perder peso, los
mecanismos subyacentes a
sus efectos meioradores adan
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Tabla N° 5. Articulos analizados durante la revision. Fuente: elaboracion propia

Titulo del Au Resumen Resultados
articulo tor

Efectos de los (Se Segln Sergeev et al., (2020%)
suplementos simbioticos | rgeev Sergeev etal., Al final del ensayo se
sobre el microbiota | etal., (2020b) observo una tendencia
intestinal  humana, la | 2020a) El uso de | decreciente en ladiversidad de

composicion corporal y
la pérdida de peso en la

obesidad

simbioticos

(suplementos

probioticos que
contienen
componentes
prebidticos) como

tratamiento de la
microbiota intestinal
esta surgiendo como
una intervencion
prometedora en el
enfoque nutricional
integral para reducir
la  obesidad. La
pérdida de peso

resultante de dietas

la microbiota intestinal en los
grupos placebo y simbidtico,
lo que puede implicar el efecto
de la dieta alta en proteinas y
baja en carbohidratos utilizada
en el programa de pérdida de
peso.

El anlisis de regresion
realizado para correlacionar la
abundancia de  especies
después de la suplementacion
con parametros de
composicion  corporal 'y
biomarcadores de obesidad

encontré una asociacion entre

una disminucion con el tiempo
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bajas en carbohidratos
y altas en proteinas
puede ser
significativa, pero

también se ha

relacionado con
efectos
potencialmente
negativos para la
salud  debido al

aumento de la
fermentacion

bacteriana de
proteinas no digeridas
dentro del colon y los
cambios posteriores
en la composicion de
la microbiota

intestinal. Corregir la

alteracién de la

microbiota intestinal
inducida por la
obesidad con

en la glucosa en sangre y un
aumento en la abundancia de
Lactobacillus ,

particularmente en el grupo
simbiotico. Sin embargo, la
disminucion con el tiempo en
la masa corporal, el IMC, la
circunferencia de la cintura y
la masa grasa corporal se

asocid con una disminucién en

la abundancia de
Bifidobacterium . Los
resultados obtenidos

respaldan la conclusion de que
el suplemento simbiotico

utilizado en este ensayo
clinico modula la microbiota
intestinal humana al aumentar
la abundancia de especies
microbianas potencialmente

beneficiosas.
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simbioticos puede ser
mas eficaz que la

suplementacion  con

probidticos solos
porque los
componentes

prebidticos de los
simbidticos apoyan el
crecimiento 'y la
supervivencia de las
bacterias positivas en
la misma. El
propésito de este
ensayo clinico de
intervencion

controlado con
placebo fue evaluar
los efectos de un
suplemento

simbidtico en la
composicién, rigueza
y diversidad de la

microbiota intestinal
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y las asociaciones de
especies microbianas
con parametros de
composicion corporal
y biomarcadores de
obesidad en sujetos
humanos que
participan en un

programa de pérdida

de peso. El
componente
probidtico del

simbidtico utilizado
en el estudio
contenia Lactobacillu
s

acidophilus , Bifidob

acterium

lactis , Bifidobacteriu
m longum y Bifidoba
cterium bifidum , y el
componente

prebidtico era una
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mezcla de
galactooligosacaridos
Los resultados no
mostraron diferencias
estadisticamente
significativas en la
composicion corporal
(masa corporal, IMC,
masa grasa corporal,
porcentaje de grasa
corporal, masa
corporal magra y
contenido mineral
6seo) entre los grupos
placebo y simbidtico
al final del ensayo
clinico (intervencién
de 3 meses, 20 sujetos
humanos que
participaron en una
intervencion de
pérdida de peso

basada en una dieta
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baja en carbohidratos,
alta en proteinas y
energia reducida). La
suplementacion  con
simbioticos aumento
la abundancia de
bacterias intestinales
asociadas con efectos
positivos para la
salud,

especialmente Bifido
bacterium y Lactobac
illus, y también
pareci6 aumentar la
riqueza de la
microbiota intestinal.
Al final del ensayo se
observo una tendencia
decreciente en la
diversidad de la
microbiota intestinal
en los grupos placebo

y simbidtico, lo que
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puede implicar el
efecto de la dieta alta
en proteinas y baja en
carbohidratos

utilizada en el
programa de pérdida
de peso. El andlisis de
regresion  realizado
para correlacionar la
abundancia de
especies después de la
suplementacién con
los parametros de
composicion corporal
y los biomarcadores
de obesidad encontro
una asociacion entre
una disminucion con
el tiempo de Ila
glucosa en sangre y
un aumento en la
abundancia de

Lactobacillus ,
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particularmente en el
grupo simbidtico. Sin
embargo, la
disminucion con el
tiempo de la masa
corporal, el IMC, la
circunferencia de la
cintura y la masa de
grasa corporal se
asoci6 con  una
disminucion de la
abundancia

de Bifidobacterium.
Los resultados
obtenidos respaldan la
conclusion de que el
suplemento
simbidtico utilizado
en este ensayo clinico
modula la microbiota
intestinal humana al
aumentar la

abundancia de
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especies microbianas
potencialmente

beneficiosas.

Estabilidad de la
microbiota y tolerancia
gastrointestinal en
respuesta a una dieta rica
en proteinas con y sin
prebioticos, probioticos
y simbioticos: un ensayo
aleatorizado, doble ciego

y controlado con placebo

en mujeres mayores

(Fo

rd etal.,

2020)

Ford etal.,
(2020)
Antecedentes: Una
mayor ingesta de
proteinas puede
ayudar a reducir la
sarcopenia y facilitar
la recuperacion de
enfermedades y
lesiones en adultos
mayores. Sin
embargo, las dietas
ricas en proteinas que
incluyen alimentos de
origen animal pueden
alterar negativamente
la microbiota, y el
aporte de probidticos
y prebiodticos puede

mitigar estos

Ford etal., (2020) El

perfil de la microbiota

demostrd una relativa
estabilidad con el HPD; la
representacion

de Lactobacillus,

Lactococcus y Streptococcus
se incrementd, mientras que
los productores de
butirato, Roseburia y Anaeros
tipes, se suprimieron. El
Lactococcus se suprimié con
simbioticos en comparacion
con otros periodos de HPD. La
recuperacion se confirmé para
todas las cepas probioticas.
Los indicadores de bienestar
no cambiaron, con la
excepcion de un aumento
del

minimo malestar
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efectos.Objetivo: El
objetivo  de  este
estudio fue examinar
los efectos del HPD,
con 'y sinun
probidtico y/o
prebiotico, sobre la
microbiota intestinal
y el bienestar en
mujeres
mayores.Disefio: Real
izamos un estudio
cruzado, doble ciego,
controlado con
placebo, de 18
semanas de
duracion.Participante
s/entorno: Los
participantes eran

mujeres mayores Y

I+

sanas (edad media

desviacion estandar

73,7 £ 5,6 afios; n

gastrointestinal con inulina.
La masa libre de grasa
aumento desde el inicio hasta

el final del estudio.
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26) reclutadas en
Florida.Intervencion:
Los participantes
recibieron un HPD de
mantenimiento de
peso durante periodos
de 2 semanas y lo
siguiente, en orden
aleatorio: HPD solo
(1,5 a 2,2 g/kg/dia de
proteina); HPD mas
formulacion
probidtica multicepa
(1,54%10 9 Bifidobac
terium bifidum HA-
132,

4,62x10 9 Bifidobact
erium breve HA-129,
4,62x10 9 Bifidobact
erium longum HA-
135,

4,62x10 9 Lactobacill

us acidophilus HA-
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122 y
4,62x10 9 Lactobacill
us plantarum HA-
119), HPD mas
prebiodtico (5,6 g de
inulina) y HPD mas
simbidtico (probidtico
mas inulina),
separados por
periodos de lavado de
2 semanas. Se
recogieron heces por
periodo para realizar
analisis cuantitativos
de reaccion en cadena
de la polimerasa
(recuperacién de
cepas) y de
secuenciacion del gen
del ARN ribosémico
16S (perfil de Ia
microbiota). Se

evaluaron medidas de
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bienestar
gastrointestinal y
general.Principales
medidas de
resultado: Se midié la
composicion de la
microbiota 'y la
recuperacion de la
cepa probidtica.
Analisis
estadisticos: La
composicion de la
microbiota se analiz
mediante la prueba de
rangos con signo de
Wilcoxon y la prueba
t. Los resultados
secundarios se
analizaron mediante
modelos lineales
mixtos generalizados.
Resultados: EI perfil

de la microbiota
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demostro una relativa
estabilidad con el
HPD; la
representacion de
Lactobacillus,

Lactococcus y
Streptococcus se
incrementd, mientras
que los productores de

butirato, Roseburia y

Anaerostipes, se
suprimieron. El
Lactococcus se
suprimié con
simbidticos en
comparacion con

otros periodos de
HPD. Larecuperacion
se confirm6 para

todas las  cepas

probidticas. Los
indicadores de
bienestar no
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cambiaron, con la
excepcion de un
aumento minimo del
malestar
gastrointestinal  con
inulina. La masa libre
de grasa aumento
desde el inicio hasta el
final del estudio.
Conclusiones: Una
dieta equilibrada que
se ajuste a los rangos
de distribucion de
macronutrientes
aceptables
recomendados
mantiene el bienestar
en mujeres mayores
sanas y  produce
perturbaciones
menores en el perfil
del microbioma, un

grupo que puede
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beneficiarse de una
mayor ingesta de
proteinas.

ClinicalTrials.gov ID:

NCT #02445560.

Cambios en la
composicion y  los
perfiles funcionales de la
microbiota intestinal
relacionados con la dieta
y el sexo después de 4

meses de intervencion de

pérdida de peso

(C
uevas-
Sierra
etal.,

2021)

Cuevas-Sierra
etal., (2021)

Objetivo:  La
obesidad se  ha
relacionado con la
disbiosis intestinal y
la modificacion de la
composicion de la
microbiota intestinal
mediante estrategias
dietéticas se convierte
en una estrategia
prometedora para
ayudar a controlar la
obesidad. El objetivo
del presente estudio

fue evaluar el efecto

de dos dietas para

Cuevas-Sierra etal.,

(2021) Despues de la
intervencién, los hombres
MHP mostraron una

disminucion significativa de
Negativicutes,
Selenomonadales, Dielma y
Dielma  fastidiosa. Los
hombres LF mostraron un
aumento  significativo  de
Bacilli, Lactobacillales,
Christensenellaceae,
Peptococcaceae y
Streptococcaceae,
Peptococcus, Streptococcus y
Christensenella, Duncaniella
dubosii_CP039396_93.49%,

Roseburia
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bajar de peso sobre la
composicion 'y el
perfil funcional de la
microbiota intestinal.
Métodos: 55
hombres 'y 124
mujeres con IMC > 25
kg/m2 fueron
asignados
aleatoriamente a una
dieta moderadamente
alta en proteinas
(MHP) o baja en
grasas (LF). Las
diferencias en la
abundancia de
bacterias fecales
(basadas en la
secuenciacion de
ARNr de 16 s) entre
antes y después de 4

meses de restriccion

caldrica se analizaron

sp_AB744234 98.96% vy
Alistipes

inops_KJ572413 99.57%.
Las mujeres MHP aumentaron
Pasteurellales,
Phascolarctobacterium
succinatutens,
Ruthenibacterium
lactatiformans_LR215981 99
.55% y disminuyeron
Phascolarctobacterium
succinatutens NR112902_99.
56%. Finalmente, las mujeres
LF presentaron una
disminucion significativa de
Bacteroides clarus y
Erysipelothrix

inopinata_ CP060715 84.4%.
Sorprendentemente, no se
encontraron cambios
bacterianos coincidentes entre
cuatro Se

estos grupos.

encontraron un total de 42
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utilizando la
herramienta EdgeR en
la plataforma
MicrobiomeAnalyst.
El perfil funcional
bacteriano se predijo
utilizando analisis de
Tax4Fun y
metagenomeSeq. Los
términos
significativos de
ortologia KEGG
(KO) se seleccionaron
para el  estudio
metabolomico
mediante
cromatografia.
Resultados: Después

de la intervencion, los

hombres MHP
mostraron una
disminucion

significativa de

KO, 10 vias metabdlicas y 107
metabolitos relacionados
implicados en estos cambios
bacterianos. Se confirmaron

siete metabolitos en plasma.
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Negativicutes,
Selenomonadales,

Dielma y Dielma

fastidiosa. Los
hombres LF
mostraron un

aumento significativo
de Bacilli,
Lactobacillales,
Christensenellaceae,
Peptococcaceae y
Streptococcaceae,
Peptococcus,
Streptococcus y
Christensenella,
Duncaniella
dubosii_CP039396_9
3.49%, Roseburia
sp_AB744234 98.96
% y Alistipes
inops_KJ572413 99.
57%. Las mujeres

MHP aumentaron
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Pasteurellales,
Phascolarctobacteriu
m succinatutens,
Ruthenibacterium
lactatiformans_LR21
5981 99.55% y
disminuyeron
Phascolarctobacteriu
m

succinatutens_ NR112

902_99.56%.

Finalmente, las
mujeres LF
presentaron una
disminucién

significativa de

Bacteroides clarus y
Erysipelothrix
inopinata_CP060715
_84.4%.
Sorprendentemente,
no se encontraron

cambios bacterianos
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coincidentes entre
estos cuatro Qgrupos.
Se encontraron un
total de 42 KO, 10
vias metabolicas y
107 metabolitos
relacionados

implicados en estos
cambios bacterianos.
Se confirmaron siete
metabolitos en
plasma. Conclusion:
Los cambios
relacionados con la
pérdida de peso en la
composicion del
microbioma intestinal
y el perfil funcional
ocurren de manera
relacionada con el
sexo y la dieta, lo que
demuestra que las

mujeres y los hombres
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podrian beneficiarse
de manera diferente
del consumo de dietas
MHP y LF. Registro
de ensayo:
NCTO02737267 ,10 de
marzo de 2016
registrado
retrospectivamente.
Palabras clave:
Dielma  fastidiosa;
Género; Dieta alta en
proteinas; Dieta baja
en grasas;
Metabolitos;

Obesidad.

Un modelo de
pérdida de peso basado
en la microbiota basal y
en puntuaciones
genéticas para la
seleccion de tratamientos

dietéticos en poblacién

(C
uevas-
Sierra
etal.,

2022)

Cuevas-Sierra
etal., (2022)
Antecedentes y
objetivos: La
respuesta a la pérdida
de peso depende de la

variabilidad

Cuevas-Sierra  etal.,
(2022) La subpuntuacién de la
microbiota de las mujeres que
siguieron la dieta MHP
incluyé Coprococcus, Dorea,
Flavonifractor, Ruminococcus

albus y Clostridium bolteaea.
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con

obesidad

sobrepeso

y

interindividual de
determinantes como
la microbiota
intestinal y la
genética. El objetivo
de esta investigacion
fue desarrollar un
modelo integrador
que utilice la
microbiota 'y la
informacion genética
para prescribir la dieta
mas adecuada para
una pérdida de peso
exitosa en individuos
con exceso de peso
corporal.  Métodos:
Un total de 190
participantes

espafioles con
sobrepeso y obesidad
fueron

asignados

aleatoriamente a dos

Para las mujeres con dieta LF,
Cytophagaceae,
Catabacteriaceae,
Flammeovirgaceae,
Rhodobacteriaceae,
Clostridium-x1vb,
Bacteriodes nordiiay,
Alistipes senegalensis, Blautia
wexlerae y
Psedoflavonifractor
phocaeensis. Para los hombres
con dieta MHP,
Cytophagaceae,
Acidaminococcaceae,
Marinilabiliaceae,
Bacteroidaceae,
Fusicatenibacter, Odoribacter
y Ruminococcus faecis; y para
los hombres con dieta LF,
Porphyromanadaceae,
Intestinimonas,  Bacteroides
finegoldii y  Clostridium

bartlettii. Los modelos mixtos
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dietas hipocaldricas
durante 4 meses: 61
mujeres y 29 hombres
siguieron una dieta
moderadamente alta
en proteinas (MHP), y
72 mujeres y 28
hombres  siguieron

una dieta baja en

grasas (LF). EI ADN

fecal basal fue
secuenciado y
utilizado para la
construccién de
cuatro

subpuntuaciones de
microbiota asociadas
con el porcentaje de
pérdida de IMC para
cada dieta (MHP vy
LF) y para cada sexo.
Se utilizaron técnicas

de bootstrap y

con puntuaciones de

microbiota  facilitaron la
seleccion de la dieta en el 72%
de las mujeres y en el 84% de
los hombres. EI modelo que
incluye informacion genética
permite seleccionar el tipo de

dieta en el 84% vy el 73%,

respectivamente.
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modelos de regresion
lineal multiple para la
seleccion de familias,
géneros y especies
incluidas en las
subpuntuaciones.

Finalmente, se
generaron dos
puntuaciones totales
de microbiota para
cada sexo. Se
utilizaron dos
subpuntuaciones

genéticas previamente
reportadas para la
pérdida de peso para
generar una
puntuacion genética
total. En un intento de
personalizar la
prescripcion de
pérdida de peso, se

estudiaron varios
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modelos lineales
mixtos que incluian la
interaccion con la
dieta entre las
puntuaciones de
microbiota 'y las
puntuaciones
genéticas tanto para
hombres como para
mujeres.

Resultados:
La subpuntuacion de
la microbiota de las
mujeres que siguieron
la dieta MHP incluyé
Coprococcus, Dorea,
Flavonifractor,
Ruminococcus albus
y Clostridium
bolteaea. Para las
mujeres con dieta LF,
Cytophagaceae,

Catabacteriaceae,
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Flammeovirgaceae,
Rhodobacteriaceae,
Clostridium-x1vb,
Bacteriodes nordiiay,
Alistipes
senegalensis, Blautia
wexlerae y
Psedoflavonifractor
phocaeensis. Para los
hombres con dieta
MHP,
Cytophagaceae,
Acidaminococcaceae,
Marinilabiliaceae,
Bacteroidaceae,
Fusicatenibacter,
Odoribacter y
Ruminococcus faecis;
y para los hombres
con dieta LF,
Porphyromanadaceae
, Intestinimonas,

Bacteroides finegoldii
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y Clostridium
bartlettii. Los
modelos mixtos con
puntuaciones de
microbiota facilitaron
la seleccion de la dieta
en el 72% de las
mujeres y en el 84%
de los hombres. EIl
modelo que incluye
informacion genética
permite seleccionar el
tipo de dieta en el
84% vy el 73%,
respectivamente.
Conclusiones:
Los modelos de
algoritmos de
decision pueden
ayudar a seleccionar
el tipo de dieta para
perder peso  mMAas

adecuada segin la
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microbiota 'y la
informacién genetica.
Numero de registro
del ensayo clinico:
Este ensayo se
registro  en  www.
Ensayos clinicos:
gobierno como
NCTO02737267

(https://clinicaltrials.g
ov/ct2/show/NCT027
37267?term=NCT027
37267&cond=obekit
&draw=2&rank=1).
Palabras clave:
Pérdida de IMC;
Puntuacién genética;
Microbiota intestinal;
Dieta  hipocalorica;
Obekit; Nutricion de

precision.

Modelado de un

prototipo integrador

amos-

R

Ramos-Lopez

etal., (20208)

(2020%)

Ramos-Lopez

Después

etal.,

de

la
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basado en informacion
genética, fenotipica y
ambiental para la

prescripcion

personalizada de dietas

restringidas
energéticamente
sujetos

sobrepeso/obesidad

en

con

Lopez
etal.,

2020a)

Antecedentes: La
variabilidad
interindividual en la
pérdida de peso y las
respuestas
metabolicas depende

de interacciones entre

factores  genéticos,
fenotipicos y
ambientales.

Obijetivo: Nos
propusimos modelar
un prototipo (nutri)
integrador basado en
informacién genética,
fenotipica y ambiental
para la prescripcion
personalizada de
dietas restringidas en
energia con diferente
distribucion de

macronutrientes.

restriccion energetica, tanto la
dieta MHP como la dieta LF
indujeron disminuciones
significativas similares en la
adiposidad, la composicion
corporal y la presion arterial, y
mejoraron el perfil lipidico.
Ademés, se encontraron
diferencias estadisticamente
relevantes en los marcadores
antropomeétricos y
bioquimicos en funcién del
sexo y la edad. La
disminucion del IMC en la
dieta MHP se predijo mejor en
~28% (R2 ajustado corregido
por optimismo = 0,279) por
WGRS1 y la edad, mientras
gue WGRS2 y la ingesta
energética inicial explicaron
~29% (R2 ajustado corregido
por optimismo = 0,287) de la

variabilidad de la disminucién
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Métodos: Se

realizo una
intervencion
nutricional de 4 meses
en 305 voluntarios
con
sobrepeso/obesidad
que incluia 2 dietas
restringidas en
energia (30% de
restriccion) con
diferente distribucion
de macronutrientes:
una dieta
moderadamente alta
en proteinas (MHP)
(30% de proteinas,
30% de lipidos y 40%
de carbohidratos) y
una dieta baja en
grasas (LF) (22% de
lipidos, 18% de

proteinas y 60% de

del IMC en la dieta LF. La
incorporacion de  estos
modelos predictivos en un
algoritmo de decision
permiti6  la  prescripcion
personalizada de las dietas

MHP y LF.
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carbohidratos).  Un
total de 201 sujetos
con buena adherencia
dietética fueron
genotipados para 95
polimorfismos de un
solo nucledtido (SNP)
relacionados con la
homeostasis

energética. La
genotipificacion  se
realizo mediante
secuenciacion

dirigida de proxima

generacion. Se
calcularon dos
puntuaciones de
riesgo genético

ponderadas para las
dietas MHP (WGRS1)
y LF (WGRS2)
utilizando SNP

estadisticamente
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relevantes. Se
realizaron modelos de
regresion lineal
multiple para estimar
el  porcentaje de
disminucion del IMC
dependiendo de la
composicion de
macronutrientes de la
dieta. Resultados:
Después de la
restriccion energetica,
tanto la dieta MHP
como la dieta LF
indujeron
disminuciones
significativas
similares  en la
adiposidad, la
composicion corporal
y la presién arterial, y
mejoraron el perfil

lipidico. Ademas, se
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encontraron
diferencias
estadisticamente
relevantes en los
marcadores
antropometricos y
bioquimicos en
funcién del sexo y la
edad. La disminucion
del IMC en la dieta
MHP se predijo mejor
en ~28% (R2
ajustado  corregido
por optimismo =
0,279) por wGRS1 y
la edad, mientras que
WGRS2 vy la ingesta
energética inicial
explicaron ~29% (R2
ajustado  corregido
por optimismo =
0,287) de la

variabilidad de Ila
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disminucion del IMC
en la dieta LF. La
incorporacion de
estos modelos
predictivos en un
algoritmo de decision
permitio la
prescripcion
personalizada de las
dietas MHP vy LF.
Conclusiones:
Diferentes  factores
genéticos, fenotipicos
y exogenos predicen
disminuciones del
IMC dependiendo de
la administracion de
una dieta hipocal6rica
MHP o una dieta LF.
Este enfoque holistico
puede ayudar a
personalizar el

asesoramiento
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dietético para el

manejo del exceso de

peso corporal
utilizando  variables
nutricionales de

precision. Este ensayo
se registrd en
clinicaltrials.gov
como NCT02737267 .
Palabras
clave:  disminucion
del IMC; puntuacién
de riesgo genético;
nutrigenética;
obesidad,;
personalizacion;

polimorfismos;

nutricion de precision.

Un probidtico o
simbidtico altera la
microbiota intestinal y el
metabolismo en un

ensayo controlado

bberd
etal.,

2019)

(Hi

Hibberd et al.,
(2019)

La microbiota
intestinal

contribuye

al metabolismo

microbiota

metabolitos se

Hibberd et al., (2019)
La composicion de la
fecal y los

evaluaron

como resultados exploratorios
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aleatorio de control de
peso en adultos con

sobrepeso

energético del
huésped, y la
microbiota intestinal
alterada se ha
asociado con
trastornos
metabolicos
relacionados con la
obesidad.
Anteriormente
informamos que un
probidtico solo o
junto con un
prebiotico controla la
masa de grasa
corporal en
individuos sanos con
sobrepeso u obesidad
en un estudio clinico
aleatorizado,  doble
ciego y controlado
con placebo

(ClinicalTrials.gov

al inicio, 2, 4, 6 meses y +1
mes después de la
intervencion y se
correlacionaron  con  los
resultados clinicos
relacionados con la obesidad.
Lactobacillus y Akkermansia
fueron mas abundantes con

B420 al final de la

intervencion. LU+B420
aumentoé Akkermansia,
Christensenellaceae y

Methanobrevibacter, mientras
que Paraprevotella se redujo.
Christensenellaceae aumentd
de manera constante en los
grupos LU y LU+B420 en los
puntos temporales de la
intervencion, y se
correlacion6  negativamente
con la relacion cintura-cadera
y la ingesta de energia al

inicio, y la masa grasa
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NCT01978691 ).
Ahora nos
propusimos investigar

si los cambios en la

microbiota intestinal
pueden estar
asociados con los
beneficios  clinicos
observados. Se

obtuvieron muestras
fecales y de plasma de
un subconjunto que
cumpli6  con el
protocolo (n = 134) de
participantes de un
estudio clinico mas
los

grande donde

participantes  fueron
aleatorizados

(1:1:1:1) en cuatro
grupos: (1) placebo,
12 g/d de celulosa

microcristalina;

()

corporal del area de la cintura

después de 6 meses de
tratamiento con LU+B420.
Las predicciones
metagendémicas  funcionales
indicaron alteraciones en las
los

vias relacionadas con

procesos celulares y el

metabolismo. Los &cidos

biliares plasmaticos é&cido

glicocalico, acido
glicoursodesoxicolico y acido
taurohiodesoxicoélico y acido
tauroursodesoxicolico se
redujeron en LU+B420 en
comparacion con Placebo. El

consumo de B420 y su

combinaciéon con LU resultd

en alteraciones de la
microbiota intestinal y su
metabolismo, y puede

contribuir a mejorar la funcion

de la barrera intestinal y los
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Litesse® Ultra™
polidextrosa (LU), 12
g/dia; 3)
Bifidobacterium
animalis subsp. lactis
420™ (B420), 10 10
ufc/d en 12 g de
celulosa
microcristalina;  (4)
LU+B420, 1010 ufc/d
de B420 en 12 g/d de
LU durante 6 meses
de intervencion. La
composicion de la

microbiota fecal y los

metabolitos se
evaluaron como
resultados

exploratorios al

inicio, 2, 4, 6 meses y
+1 mes después de la
intervencion 'y se

correlacionaron con

marcadores relacionados con

la obesidad.
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los resultados clinicos
relacionados con la
obesidad.
Lactobacillus y
Akkermansia fueron
méas abundantes con
B420 al final de la
intervencion.
LU+B420 aumentd
Akkermansia,
Christensenellaceae y

Methanobrevibacter,

mientras que
Paraprevotella se
redujo.

Christensenellaceae

aumentdé de manera
constante en  los
grupos LU y
LU+B420 en los
puntos temporales de
la intervencion, y se

correlaciond

186



negativamente con la
relacion cintura-
cadera y la ingesta de
energia al inicio, y la
masa grasa corporal
del area de la cintura
después de 6 meses de
tratamiento con
LU+B420. Las
predicciones
metagendmicas
funcionales indicaron
alteraciones en las
vias relacionadas con
los procesos celulares
y el metabolismo. Los
acidos biliares
plasmaticos acido
glicocolico, acido
glicoursodesoxicolico
y acido
taurohiodesoxicélico

y acido
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tauroursodesoxicolico
se  redujeron en
LU+B420 en
comparacion con
Placebo. ElI consumo
de B420 y su
combinacion con LU
result6 en alteraciones
de la  microbiota
intestinal y su
metabolismo, y puede
contribuir a mejorar la
funcion de la barrera
intestinal 'y  los

marcadores

relacionados con la

obesidad.

Los efectos del (v Iversen etal., Iversen et al., (2022)
centeno con alto | ersen (2022) El centeno, en
contenido de fibra, en |etal., El consumo de | comparacion con el trigo,
comparacion con el trigo | 2022) fibra de cereales vy | indujo algunos cambios en la

refinado, sobre la

composicion  de la

granos integrales se

ha asociado

composicion de la microbiota

intestinal, incluyendo una
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microbiota intestinal, los
acidos grasos de cadena
corta en el plasma y las
implicaciones para la
pérdida de peso y los
factores de  riesgo
metabolico (estudio

RyeWeight)

inversamente con el
peso corporal y las
medidas de obesidad
en estudios
observacionales, pero
los datos de
intervenciones

aleatorizadas a gran
escala y a largo plazo
son escasos. Entre los
cereales, el centeno
tiene el mayor
contenido de fibra y el
alto consumo de
centeno se ha
relacionado con una
mayor produccion de
productos de
fermentacion

intestinal, asi como
con una reduccion de
los riesgos de

obesidad y

mayor abundancia del grupo
productor de butirato
Agathobacter y una menor
abundancia del grupo
[Ruminococcus] torques , que
pueden estar relacionados con
reducciones en la inflamacion
de bajo grado causada por la
intervencion.  El  butirato
plasmatico aumenté en el
grupo del centeno. En
conclusion, la intervencion
con alimentos ricos en fibra a
base de centeno indujo
algunos cambios en la
composicion de la microbiota
intestinal y la concentracién
plasmatica de &cidos grasos de
cadena corta, que se asociaron
con mejoras en los marcadores
de riesgo metabdlico como

resultado de la intervencion.
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enfermedades
metabolicas. Los
efectos sobre el peso
corporal y los factores
de riesgo metabdlico
pueden estar
mediados en parte por
la microbiota
intestinal y/o  sus
productos de
fermentacion.
Utilizamos datos de
un ensayo
aleatorizado y
controlado de pérdida
de peso en el que los
participantes  fueron
asignados
aleatoriamente a una
dieta hipocaldrica rica
en alimentos de
centeno con alto

contenido de fibra o
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alimentos de trigo
refinado durante 12
semanas para
investigar los efectos
de la intervencion
sobre la composicién
de la  microbiota
intestinal y los acidos
grasos de cadena corta
del plasma, asi como
la posible asociacion
con la pérdida de peso
y los marcadores de
riesgo metabolico. El
centeno, en
comparacion con el
trigo, indujo algunos
cambios en la
composicion de la
microbiota intestinal,
incluyendo una mayor
abundancia del grupo

productor de butirato
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Agathobacter y una
menor abundancia del
grupo
[Ruminococcus]
torques , que pueden
estar relacionados con
reducciones en la
inflamacién de bajo
grado causada por la
intervencion. El
butirato  plasmatico
aumento en el grupo
del centeno. En
conclusion, la
intervencion con
alimentos ricos en
fiora a base de
centeno indujo
algunos cambios en la
composiciéon de la
microbiota intestinal
y la concentracién

plasmatica de &cidos
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grasos de cadena

corta, que se
asociaron con mejoras
en los marcadores de
riesgo metabdlico
como resultado de la

intervencion.

Efecto de Ila
suplementacion
simbidtica en una dieta
cetogénica muy baja en
calorias sobre la pérdida
de peso y la microbiota
intestinal:  un  estudio
controlado

piloto

aleatorizado

(G
utiérrez-
Repiso
etal.,

2019)

Gutiérrez-
Repiso etal., (2019)
Alcance: Se sabe poco
sobre los cambios que
produce una dieta
cetogénica muy baja
en calorias (VLCKD)
en la  microbiota
intestinal o el efecto
de los simbioticos
durante la dieta. El
objetivo de  este
estudio es evaluar los
cambios en la
intestinal

microbiota

producidos por una

Gutiérrez-Repiso
etal., (2019) Aunque la
administracion de simbioticos
no produce un efecto sobre la
diversidad microbiana, se
demostré un aumento en las
bacterias  productoras  de
acidos grasos de cadena corta
y sefiales de mediadores
antiinflamatorios como
Odoribacter y Lachnospira. La
administracion de
Bifidobacterium animalis
subsp. lactis y fibra prebiética
durante la LCD se asocio

significativamente con el
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VLCKD y la
suplementacion  con
simbidticos.
Métodos y
resultados: Se realizo
un ensayo
aleatorizado, simple
ciego, de disefio
paralelo en 33
pacientes obesos que
siguen un programa
de pérdida de peso
(Método PnK) que
incluye una dieta muy
baja en calorias
(VLCKD) seguida de
una dieta baja en
calorias (LCD). Los
sujetos se
distribuyeron
aleatoriamente en tres
grupos: uno

suplementado con

porcentaje de pérdida de peso
y el cambio en la glucosa,
proteina C reactiva y proteina
transportadora de

lipopolisacaridos.
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simbidticos, un
segundo grupo
suplementado con un
placebo durante la
VLCKD y
simbidticos durante la
fase LCD, y un grupo
control que recibio un
placebo. Aunque la
administracion de
simbidticos no
produce un efecto
sobre la diversidad
microbiana, se
demostré un aumento
en las  bacterias

productoras de acidos

grasos de cadena corta
y sefiales de
mediadores

antiinflamatorios
como Odoribacter y

Lachnospira. La
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administracion de
Bifidobacterium
animalis subsp. lactis
y fibra prebidtica
durante la LCD se
asocio
significativamente
con el porcentaje de
pérdida de peso vy el
cambio en la glucosa,
proteina C reactiva y
proteina
transportadora de
lipopolisacaridos.Con
clusiones: La
VLCKD produce
cambios importantes
en la  microbiota
intestinal. La
administracion de
simbidticos durante la
VLCKD puede

mejorar la pérdida de
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peso a través de la
mejora de la
inflamacion, que

puede estar mediada

por la microbiota
intestinal.

Dietas (B Basciani et al., Basciani et al., (2020)
cetogeénicas muy bajas en | asciani (2020) El peso corporal, el
calorias con proteina de | etal., Contexto: IMC, la presion arterial, la
suero, vegetal o animal | 2020) Comparamos la | circunferencia de la cintura, el

en pacientes con

obesidad: un estudio

piloto aleatorizado

eficacia, la seguridad
y el efecto de dietas
cetogénicas
isocaldricas muy
bajas en calorias
(VLCKD) de 45 dias
que incorporan
proteina de suero,
vegetal o animal sobre
la  microbiota en
pacientes con
obesidad y resistencia

a la insulina para

indice HOMA, la insulina y el

colesterol  total 'y de
lipoproteinas de baja densidad
disminuyeron en todos los
pacientes. Los pacientes que
consumieron  proteina  de
suero tuvieron una mejoria
mas pronunciada en la fuerza
muscular. Los marcadores de
la funcion renal empeoraron
ligeramente en el grupo de
proteina animal. Se observd
en la

una disminucion
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probar la hipotesis de
que la fuente de
proteina puede
modular la respuesta a
las intervenciones de
VLCKD. Sujetos y
métodos: Cuarenta y
ocho pacientes con
obesidad (19 hombres
y 29 mujeres, indice
de evaluacion del
modelo homeostatico

(HOMA) > 2.5, edad

56,2 + 6,1 afos, indice

de masa corporal
[IMC] 359 * 41
kg/m2) fueron
asignados

aleatoriamente a tres
regimenes de
VLCKD isocaléricos
de 45 dias (<800

kcal/dia) que

abundancia relativa  de
Firmicutes y un aumento de
Bacteroidetes después del
consumo de VLCKD. Este
patrén fue menos pronunciado
en los

pacientes  que

consumieron proteina animal.
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contenian proteina de
suero, vegetal o
animal. Se evaluaron
los indices
antropomeétricos; la
quimica sanguinea y
urinaria, incluidos los
parametros del
metabolismo  renal,
hepatico, de glucosay
lipidico; la
composicion
corporal; la fuerza
muscular; y la
composicion
taxonomica del
microbioma
intestinal. También se
registraron los
eventos
adversos.Resultados:
El peso corporal, el

IMC, la presion
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arterial, la
circunferencia de la
cintura, el indice
HOMA, la insulina y
el colesterol total y de
lipoproteinas de baja
densidad
disminuyeron en
todos los pacientes.
Los pacientes que
consumieron proteina
de suero tuvieron una
mejoria mas
pronunciada en la
fuerza muscular. Los
marcadores de la
funcién renal
empeoraron
ligeramente en el
grupo de proteina
animal. Se observo
una disminucion en la

abundancia relativa
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de Firmicutes y un
aumento de
Bacteroidetes después
del consumo de
VLCKD. Este patrén
fue menos
pronunciado en los
pacientes que
consumieron proteina
animal.
Conclusiones:
Las VLCKDs
condujeron a una
pérdida de peso
significativa y a una
mejora notable de los
parametros
metabodlicos durante
un periodo de 45 dias.
Las VLCKDs basadas
en suero de leche o
proteina vegetal

tienen un perfil mas
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seguro y dan como

resultado una
composicion de
microbiota mas

saludable que las que

contienen  proteinas
animales. Las
VLCKDs que
incorporan  proteina

de suero de leche son

méas efectivas para
mantener el
rendimiento
muscular.

Weight Loss (W Wang, Lv, Wang, Lv, etal,
Promotion in Individuals | ang, Lv, | etal.,, (2023) The | (2023) The results revealed a
with  Obesity through | et al., occurrence of obesity | significant reduction in BMI
Gut Microbiota | 2023) and related metabolic | (9.2% weight loss) among
Alterations  with a disorders is rising, | obese participants following
Multiphase Modified necessitating effective | the MDP-i-KD intervention.

Ketogenic Diet

long-term weight
management
strategies. With

Machine learning analysis
identified seven key microbial

species highly correlated with
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growing interest in the
potential role of gut
microbes due to their
with

association

responses to different

weight loss  diets,
understanding the
mechanisms

underlying the

interactions between
diet, gut microbiota,
and  weight loss
remains a challenge.
This study aimed to
investigate the

potential impact of a

multiphase  dietary
protocol,
incorporating an

improved ketogenic
diet (MDP-i-KD), on
weight loss and the

gut microbiota. Using

MDP-i-KD, with
Parabacteroides  distasonis
exhibiting the highest
response. Additionally, the

co-occurrence network of the
gut microbiota in post-weight-
loss participants demonstrated
a healthier state.

Notably,

metabolic pathways related to

nucleotide biosynthesis,
aromatic amino acid
synthesis, and starch

degradation were enriched in
pre-intervention participants
and positively correlated with
BMI.

Furthermore, species

associated with obesity, such

as Blautia obeum and
Ruminococcus torques,
played pivotal roles in
regulating these metabolic

activities. In conclusion, the

MDP-i-KD intervention may
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metagenomic
sequencing, we

comprehensively

analyzed the
taxonomic and
functional

composition of the gut
microbiota in 13
participants  before

and after a 12-week

MDP-i-KD
intervention. The
results revealed a

significant reduction
in BMI (9.2% weight
loss) among obese
participants following
the MDP-i-KD
intervention. Machine
learning analysis
identified seven key
microbial

species

highly correlated with

assist in weight management

modulating the

by
composition and metabolic
the

functions  of gut

microbiota.  Parabacteroides
distasonis, Blautia obeum, and
Ruminococcus torques could
be key for

targets gut

microbiota-based obesity

interventions.
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MDP-i-KD, with
Parabacteroides
distasonis exhibiting
the highest response.
Additionally, the co-
occurrence  network
of the gut microbiota
in  post-weight-loss
participants
demonstrated a
healthier state.
Notably, = metabolic
pathways related to
nucleotide
biosynthesis,
aromatic amino acid
synthesis, and starch
degradation were
enriched in  pre-
intervention
participants and
positively correlated

with BMI.
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Furthermore, species
associated with
obesity, such as
Blautia obeum and
Ruminococcus
torques, played
pivotal  roles in
regulating these
metabolic  activities.
In conclusion, the
MDP-i-KD
intervention may

assist in weight

management by
modulating the
composition and

metabolic  functions
of the gut microbiota.
Parabacteroides
distasonis, Blautia
obeum, and
Ruminococcus

torques could be key
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targets for gut
microbiota-based

obesity interventions.

Un protocolo
dietético multifasico que
dieta

incorpora  una

cetogenica mejorada
mejora la pérdida de peso
y altera el microbioma

intestinal de las personas

obesas

(Y
uan etal.,

2022)

Yuan etal,
(2022) La prevalencia
de la obesidad y sus
enfermedades
asociadas esta
aumentando. En el
estudio actual, 15
sujetos obesos
participaron en un
protocolo  dietético
multifasico de 12
semanas que
incorporaba una dieta
cetogénica mejorada
(MDP-i-KD)

(KYLLKS 201806).
Investigamos los
efectos de la MDP-i-
KD en los parametros

antropomeétricos y la

Yuan etal., (2022)
Nuestros resultados mostraron
que la MDP-i-KD condujo a
reducciones significativas en
el indice de masa corporal en
sujetos obesos. La MDP-i-KD
disminuyo significativamente

la abundancia relativa del

grupo
Lachnospiraceae_ ND3007_gr
oup, el grupo
Eubacterium_hallii_group vy
Pseudomonas y Blautia

Ademés, las redes de
coocurrencia de la microbiota
intestinal en sujetos obesos se
reestructuraron a una

condicion mas  saludable
después de la pérdida de peso.

Estos resultados muestran que
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microbiota intestinal

de sujetos obesos.
Nuestros  resultados
mostraron que la
MDP-i-KD condujo a
reducciones

significativas en el

indice de  masa
corporal en sujetos
obesos. La MDP-i-
KD disminuyo

significativamente la
abundancia  relativa
del grupo
Lachnospiraceae_ ND
3007 _group, el grupo
Eubacterium_hallii_g
roup y Pseudomonas
y Blautia . Ademas,
las redes de
coocurrencia de la
microbiota intestinal

en sujetos obesos se

la MDP-i-KD mejor6 la
pérdida de peso, que puede
estar asociada con cambios
inducidos por la dieta en el
microbioma intestinal.
Nuestros resultados enfatizan
la importancia de determinar
la interaccion entre el huésped
y las células microbianas para
comprender integralmente el
mecanismo por el cual la dieta
del

afecta la fisiologia

huésped y la microbiota.
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reestructuraron a una
condicion mas
saludable después de
la pérdida de peso.
Estos resultados
muestran  que la
MDP-i-KD mejoro la
pérdida de peso, que
puede estar asociada
con cambios
inducidos por la dieta
en el microbioma
intestinal.  Nuestros
resultados enfatizan la
importancia de
determinar la
interaccion entre el

huésped vy las células

microbianas para
comprender
integralmente el

mecanismao por el cual

la dieta afecta la
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fisiologia del huésped

y la microbiota.

Modulacién de

I(Wang, Song, etal,
2023)a microbiota
intestinal humana
mediante dietas

hipocaldricas
equilibradas: un enfoque
eficaz para el control de

la obesidad

(W
ang, Song,
etal.,

2023)

Wang, Song,
etal., (2023)
Este estudio

tuvo como objetivo

investigar los efectos

de una dieta
equilibrada

hipocalérica (HBD)
sobre las medidas

antropomeétricas y la
microbiota intestinal
de 43 personas con
obesidad. Se
recogieron muestras
fecales de los sujetos
del estudio en las
semanas O y 12, y se
realiz6 un analisis
detallado de la
microbiota intestinal

utilizando la

Wang, Song, etal.,
(2023)

En resumen, nuestro
estudio demostrdé que la
intervencion HBD mejoro la
pérdida de peso, lo que tiene el
potencial de conectarse con
alteraciones inducidas por la
dieta en la  microbiota
intestinal. Cabe destacar que
solo los sujetos del grupo
EHBD

mostraron una

respuesta  positiva a la
intervencion, y los géneros
significativamente alterados
en este grupo podrian servir
como indicadores clave para
la intervencion dietética,
dirigida a la microbiota

intestinal en sujetos con

obesidad. Ademas, la
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secuenciacion del gen

16S  rRNA. Al
comparar las medidas

antropomeétricas y los

cambios en la
microbiota en los
sujetos  antes vy
después de la
intervencion  HBD,
revelamos los

posibles efectos de la
HBD sobre la pérdida
de peso y la
microbiota intestinal.
resultados

Nuestros

indicaron que la HBD

resulto en una
disminucién

significativa del
indice de  masa

corporal (IMC), y la
mayoria de  los

indicadores

microbiota intestinal difirid
drasticamente de antes a
después de la intervencion
HBD en cuanto a sus redes de
coocurrencia, lo que se reflejé
en la reduccion  mas
significativa en el grado de
interaccién de la red en el
grupo EHBD en comparacion
con el grupo IHBD después de
la HBD. En resumen, las redes
de coocurrencia de la
microbiota intestinal de los

sujetos del estudio se
reestructuraron a un estado
méas saludable después de la
pérdida de peso. Hemos
enfatizado las caracteristicas y
variaciones al inicio en la
microbiota intestinal entre los
grupos EHBD e IHBD, que
pueden servir como referencia

para predecir la probabilidad
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fisioldgicos

disminuyeron en
mayor grado en el
grupo  de  HBD
efectiva (EHBD,
pérdida de peso > 5%)
que en el grupo de
HBD ineficaz (IHBD,

pérdida de peso <

5%). La intervencion

HBD también
modificé la
microbiota intestinal

de los sujetos con
obesidad.
Especificamente,
Blautia :
Lachnoclostridium

Terrisporobacter :

Ruminococcus  (R.
torques , R. gnavus) y
Pseudomonas se
redujeron

de pérdida de peso exitosa en

personas  con  obesidad.
Ademas, podemos determinar
la contribucion de los modelos
binarios de clasificacion de
aprendizaje automatico a los
géneros bacterianos
caracteristicos de la
microbiota intestinal mediante
los resultados  de la
clasificacion de importancia
caracteristica e identificar aun
mas las bacterias
caracteristicas mas cruciales,
lo que puede ayudar a obtener
informacién sobre la relacion
entre la composicién de la
microbiota intestinal y la
obesidad y las estrategias de
intervencion dietética. Por lo
tanto, los cambios
significativos en la

abundancia bacteriana y las
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significativamente.
Ademas, empleamos
modelos de
aprendizaje
automatico, como los
modelos XGBRF 'y
GB, para clasificar la
importancia de varias
caracteristicas e
identificamos los 10
géneros  bacterianos
clave involucrados.
Las redes de
coocurrencia de la
microbiota intestinal
mostraron el
predominio de Ila
microbiota mas
saludable después de
una pérdida de peso
exitosa. Estos
resultados sugirieron

que la intervencién

interacciones de la microbiota
intestinal pueden considerarse
indicadores clave para la
intervencion  dietética en
sujetos con obesidad. En
general, nuestros resultados
destacaron los efectos de la
interaccion de la microbiota
en los cambios inducidos por
la dieta en la microbiota
intestinal para comprender
mas completamente la
asociacion mecanicista entre
la dieta y las patologias del

huésped como la obesidad.
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HBD mejor6 la
pérdida de peso, lo
estar

que  puede

relacionado con
cambios inducidos
por la dieta en la

microbiota intestinal.

La intervencion
dietética a largo plazo
revela resiliencia de la
microbiota intestinal a

pesar de los cambios en

la dieta y el peso

(Fr
agiadakis
etal.,

2020)

Fragiadakis
etal., (2020)
Antecedentes: Con el
aumento de las tasas
de obesidad y
trastornos
metabolicos
asociados, existe una
creciente  necesidad
de estrategias eficaces
de pérdida de peso a
largo plazo, junto con
una comprension de
coémo interactdan con

la fisiologia humana.

Existe un creciente

Fragiadakis etal.,
(2020)

Si bien la composicion
de la microbiota basal no
predijo la pérdida de peso,
cada dieta resultd en cambios
sustanciales en la microbiota 3
meses después del inicio de la
intervencion; algunos de estos
cambios fueron especificos de
la dieta (14 cambios
taxondmicos especificos de la
saludable

dieta baja en

carbohidratos, 12 cambios
taxondmicos especificos de la

dieta saludable baja en grasas)
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interés en el papel
potencial de los
microbios intestinales
en relacion con las
respuestas a
diferentes dietas para
bajar de peso; sin
embargo, no  se
comprende bien como
la dieta, la microbiota
intestinal y la pérdida
de peso a largo plazo
se influyen entre
si.Objetivos: Nuestro
objetivo principal fue
determinar si  la
composicion 0
diversidad de la
microbiota basal se
asociaba con el éxito
de la pérdida de peso.
Un

objetivo

secundario fue

y otros se relacionaron con la
pérdida de peso (7 cambios
taxondmicos en ambas dietas).
Después de estos cambios
iniciales, la  microbiota
regresd cerca de su estado
basal original durante el resto
de la intervencion, a pesar de
los

que participantes

mantuvieron su dieta y
pérdida de peso durante todo

el estudio.
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rastrear las
asociaciones
longitudinales de los
cambios en dietas
bajas en carbohidratos
0 grasas y la pérdida
de peso concomitante
con la composicion y
diversidad de la
microbiota

intestinal. Métodos:
Utilizamos la
secuenciacion del
amplicon del gen
ARN ribosomal 16S
para  perfilar la
composicion de la
microbiota durante un
periodo de 12 meses
en 49 participantes
como parte de un
estudio de

intervencion dietética
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aleatorizado mas
grande en
participantes que
consumian una dieta
saludable baja en
carbohidratos o una
dieta saludable baja
en grasas.Resultados:
Si bien la
composicion de la
microbiota basal no
predijo la pérdida de
peso, cada dieta
resulté en cambios
sustanciales en la
microbiota 3 meses
después del inicio de
la intervencion;
algunos de  estos
cambios fueron
especificos de la dieta
(14 cambios

taxondmicos
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especificos de la dieta
saludable baja en
carbohidratos, 12
cambios taxonomicos
especificos de la dieta
saludable baja en
grasas) y otros se
relacionaron con la
pérdida de peso (7
cambios taxondmicos
en ambas dietas).
Después de estos
cambios iniciales, la
microbiota  regresd
cerca de su estado
basal original durante
el resto de la
intervencion, a pesar
de que los
participantes

mantuvieron su dieta
y pérdida de peso

durante todo el

218



estudio.Conclusiones:
Estos resultados
sugieren una
resiliencia a la

perturbacion del perfil

inicial de la
microbiota. Al
considerar la

contribucion

establecida de las
microbiotas asociadas
a la obesidad al
aumento de peso en
modelos animales, es
posible que sea
necesario superar la
resiliencia de la
microbiota para que
se produzcan
alteraciones a largo
plazo en la fisiologia
humana. Este ensayo

se registrd en

219



clinicaltrials.gov

como NCT01826591 .

Composicion de
la microbiota intestinal
despues de una
intervencion dietética y
de actividad fisica: un

estudio piloto en nifios

mexicanos con obesidad

(Moréan-
Ramos
etal.,,

2022)

Moran-Ramos

etal., (2022)
Introduccioén: La
microbiota intestinal

es un conjunto de
microorganismaos

organizados de forma
compleja que
confieren  multiples
ventajas metabolicas
al  hospedero. La
reducida diversidad y
la proporcion  de

ciertas especies sobre

otras se ha asociado

con obesidad vy
enfermedades
metabdlicas. Las

intervenciones
multidimensionales,

que incluyen

Moran-Ramos et al.,
(2022) La disminucion de la
circunferencia de cintura se
asocié con un aumento en la
abundancia  del género
Odoribacter. Sin embargo, no
se encontraron cambios en la

composicion de la microbiota

intestinal.
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modificaciones en los
habitos alimentarios y
de actividad fisica, se
asocian con cambios
favorables en la
composicion de la
microbiota. El
objetivo de  este
estudio piloto fue
evaluar la
composicion de la
microbiota intestinal
de nifios mexicanos
con obesidad, antes y
después de una
intervencion

multidimensional de
seis semanas de
duracién.  Métodos:
Se tomaron muestras
de sangre y de heces y
se realizaron las

mediciones
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antropométricas  de
seis nifos con
obesidad, antes vy
después de la
intervencion. La
intervencion consistio
en modelar una dieta
hipoenergética y dar
recomendaciones

nutricias y de
actividad fisica. A
partir del ADN de las
muestras de heces se
realizo la
caracterizacion de la
microbiota intestinal
por secuenciacion del
gen 16S del RNAr.
Resultados: La
disminucion de la
circunferencia de
cintura se ajusta con

un aumento en la
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abundancia del
género  Odoribacter.
Sin embargo, no se
encontraron cambios

en la composicion de

la microbiota
intestinal.
Conclusiones: A

pesar de que la
intervencion no
modifico el indice de
masa corporal, masa
grasa, composicion ni
diversidad de la
microbiota intestinal,
si se logr6 asociar la
reduccion de la
circunferencia de
cintura con la
abundancia de
Odoribacter en el
presente estudio

piloto en  nifios
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mexicanos con

obesidad.

El anterior proceso realizado dio lugar a la elaboracion del Diagrama de Flujo que ilustra

el proceso de seleccion de las publicaciones contempladas para el analisis de los resultados.

Los estudios realizados por autores como Hibberd et al. (2019) que Lactobacillus y
Akkermansia tienen una participacion importante en la disminucion de peso en pacientes que viven
con obesidad; sus hallazgos evaluaron resultados exploratorios a lo largo de 6 meses y demostraron
efectos beneficiosos sobre la obesidad, colocando a estos taxones como candidatos para estudios
de manejo per se en obesidad. (Hibberd et al 2019) La coexistencia de la MI en los participantes
del estudio ejecutado por Wang, Lv, et al en 2023 después de la pérdida de peso, evidencio un
estado mas saludable. (Wang, Lv, et al. 2023) Las vias metabolicas relacionadas con la biosintesis
de nucleodtidos, aminoéacidos y degradacion de almidon se correlacionan positivamente con el IMC.
(Wang, Lv, et al. 2023) Segtn lo concluido por el estudio de Wang, Song et al. (2023) las nuevas
estrategias terapéuticas de la obesidad deben enfocarse en investigar y fortalecer el conocimiento
de la composicion del MI, ya que sus interacciones pueden considerarse indicadores clave para la

intervencion en pacientes que viven con obesidad. (Wang, Song, et al., 2023)

Existe evidencia solida que respalda la influencia de la dieta sobre el MI y como esté actlia
frente a cambios en los habitos alimentarios. La investigacion de Fragiadakis et al., (2020)
concluyo que 3 meses de intervencion con 2 tipos de dietas saludables bajas en carbohidratos y
baja en grasas provocan 14 y 12 cambios taxondmicos saludables. (Fragiadakis et al. 2020) Las
conclusiones obtenidas por Yuan et al. (2022) con la dieta Cetogénica mejorada mostraron

reducciones significativas en el indice de masa corporal en sujetos obesos y disminuyd
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significativamente la abundancia relativa del grupo Lachnospiraceae ND3007 group, el grupo
Eubacterium_hallii_group y Pseudomonas y Blautia. (Yuan et al. 2022) Las dietas Cetogénicas
isocaloricas muy bajas en calorias durante 45 dias disminuyo el peso corporal, el IMC, la presion
arterial, la circunferencia de la cintura, el indice HOMA, la insulina y el colesterol total y de
lipoproteinas de baja densidad en todos los participantes del estudio realizado por Basciani et al.,
(2020); demostrando asi que las dietas Cetogénicas isocaloricas basadas en suero de leche o
proteina vegetal tienen un perfil mas seguro y dan como resultado una composicién de microbiota

mas saludable que las que contienen proteinas animales. (Basciani et al. 2020)

Segun Sergeev et al. (2020), los suplementos simbidticos ejercen gran influencia en el MI
y su consecuente efecto sobre el peso corporal en comparacion con el placebo; los pardmetros de
composicion corporal y biomarcadores de obesidad hallaron una asociacion entre la disminucion
con el tiempo en la glucosa en sangre y un aumento en la abundancia de Lactobacillus,
particularmente en el grupo simbidtico. (Sergeev et al. 2020) Aunque la administracion de
simbidticos no produce un efecto sobre la diversidad microbiana, el equipo de Gutiérrez-Repiso
demostrd un aumento en las bacterias productoras de acidos grasos de cadena corta y sefiales de
mediadores antiinflamatorios como Odoribacter y Lachnospira. (Gutiérrez-Repiso et al. 2019) El
ensayo de Iversen et at. (2022) concluyo que prebidticos como el centeno, en comparacion con el
trigo, inducen algunos cambios en la composicion del microbiota intestinal, incluyendo una mayor
abundancia del grupo productor de butirato Agathobacter y una menor abundancia del grupo

Ruminococcus. (Iversen et al. 2022)

El MI contribuye a mejorar el metabolismo energético del huésped; se demostro que

Lactobacillus B420 y su combinacion con LU result6 en alteraciones del microbiota intestinal y
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su metabolismo, y puede contribuir a mejorar la funcidon de la barrera intestinal y los marcadores

relacionados con la obesidad. (Hibberd et al. 2019)
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15. Discusion

Luego de haber presentado los estudios contemplados durante la investigacion el autor
pudo constatar que la metodologia empleada para la revision realizada fue efectiva y confiable lo
que coincide con estudios como el de Martinez-Gonzalez & Andreo-Martinez, (2020) , lo que
permitid corroborar que la dieta, el uso de prebiodticos y probioticos tienen influencia sobre la
microbiota en personas que viven con obesidad. En este sentido lo demuestran las publicaciones
consultadas, tal es el caso de lo planteado por Sergeev et al., (2020) quienes concluyeron que el
suplemento simbidtico empleado en su ensayo clinico modula la microbiota intestinal humana
dado que aumenta abundantemente las microbianas de manera positiva y guarda relacion con la
masa corporal de sus participantes. Los autores Cuevas-Sierra et al., (2021) en su ensayo aportan
en este aspecto que las modificaciones del microbioma intestinal y el perfil funcional se encuentran
asociados al peso, ademas los mencionados autores correlacionan con otras variables fuera de la

dieta, como el sexo y la edad.

Los mismos autores referenciados anteriormente, pero en otro estudio Cuevas-Sierra et al.,
(2022) contintian indagando en la tematica, esta vez pudieron exponer sobre la importancia de los
algoritmos de decisidon como métodos efectivos para la seleccion de dietas para controlar el peso
corporal, pero contemplando el microbiota y la informacion genética. Dando continuidad a las
ideas anteriores Ford et al., (2020) en su ensayo concluyeron que mantener un equilibrio dietético
ajustado a los rangos de distribucion de macronutrientes es fundamental para la salud. Ademas de
que facilita el equilibrio del microbioma, ademds recomiendan el consumo de proteinas. Ford
etal., (2020) destacan de manera relevante que el equilibrio en las dietas debe ajustarse las
caracteristicas de la adquisicion de macronutrientes generando bienandanza y equilibrio en el perfil

del microbioma.
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Muchos autores insisten en que el sobrepeso y las dietas inadecuadas constituyen
problematicas de salud de relevancia en la sociedad actual. Asi lo comentan Ramos-Lopez et al.,
(2020), quienes aportaron un modelo personalizado para la aplicacion de dietas y de esta manera
incidir positivamente en la salud y el control de la masa corporal en las personas. Corroborando lo
antes acotado Hibberd et al., (2019) encontraron que los probidticos y simbidticos repercuten en
la microbiota intestinal y en los procesos metabolicos. Lo cual se refleja en la composicion fisica

de las personas. Fundamentalmente los autores describen los efectos en el sobre peso.

Iversen et al., (2022) en su publicacion se puede apreciar como la dieta guarda relacion con
el microbiota intestinal y la acumulacion componentes grasos en el organismo. Segun los autores,
si se mantiene una ingesta controlada de determinados nutrientes se pueden mejorar algunos
marcadores del metabolismo. También fueron consultados Gutiérrez-Repiso et al., (2019) quienes
fueron capaces de demostrar que la VLCKD genera modificaciones en la microbiota intestinal.
Explican que la incorporacion de e simbidticos durante la VLCKD mejora el control del peso lo

que es mediado por el microbiota intestinal.

Basciani et al., (2020) al igual que ya los estudios mencionados insisten en la vinculacion
de la ingesta de determinados alimentos y la contextura fisica, ademéds de modificaciones
metabolicas de manera individualizada. Wang et al., (2023) ofrecen evidencias que les permiten
promover maneras de adquirir pesos adecuados en quienes sufren de obesidad a partir de
modificaciones del microbiota intestinal. En correspondencia a lo anterior se reviso el protocolo
realizado por Yuan et al., (2022) mediante el cual se corrobora como mediante la ingesta de
determinados alimentos se consigue la disminucion de la obesidad y ademas transformaciones en
la microbiota intestinal. Wang, Song, et al., (2023) también como principales aportes de su estudio

se encuentran evidencias sobre cémo influye la modificacion controlada de la macrobidtica
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intestinal mediante dietas en la disminucién del peso en sujetos con aumento de este. Fragiadakis
et al., (2020) coinciden con los estudios antes citados, pero en este caso aportan con efectos a largo
plazo. De igual manera Moran-Ramos et al., (2022) ratifican lo descrito hasta este punto, pero en

este caso los autores incorporan como elemento importante la practica de actividades fisicas.
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16. Conclusiones

El MI esta considerado como un sistema olvidado por la medicina moderna, y es por este
hecho que en los ultimos afios se ha intensificado la investigacion en este campo. Se han hecho
descubrimientos respecto a la influencia de este sistema sobre el peso corporal y como modifica

los parametros corporales relacionados con el IMC.

Las dietas Cetogénicas mejoradas contribuyen al adecuado funcionamiento del Ml y a la
diversidad de este sistema y a la abundancia de taxones beneficiosos y fortalecen la sintesis de
AGCC en especial de Butirato. Regimenes nutricionales adecuados favorecen a la reduccion de
peso siendo las dietas saludales bajas en grasas y carbohidratos las que favorecen a una diversidad
taxondmica mas rica, se evidencia reduccion de peso asociada a una variedad de 7 taxones durante
la intervencidén nutricional que regresa a su estado basal finalizando la misma. Es importante
mantener una diversidad rica para prevenir estados de sobrepeso y obesidad. La dieto Keto puede
ayudar a modular las funciones del MI ya que existe evidencia que respalda su contribucion a la
heterogeneidad del MI y disminucion de especies patdogenas como Pseudomona, Lachnospiraceae
y Blautia. Investigaciones demuestran el comportamiento del MI antes y después de la
intervencion de dietas Hipocaloricas Equilibradas obteniendo resultados favorables para la
diversidad del MI y abriendo la posibilidad de incluir este régimen como parte de la terapéutica en

el manejo de la obesidad; sin embargo la influencia del MI sobre este efecto atn sigue en estudio.

Los Simbidticos (union entre Prebiodticos y Probidticos) representan un importante apoyo
para el funcionamiento optimo del MI, potencializando sus atributos fisioldgicos. La inclusion de
fibra como el centeno a la dieta incrementa a las especies productoras de butirato y disminuye la
inflamacion de bajo grado consecuencia de la Disbiosis; ademas de inducir cambios profundos en

la composicion del MI. Los simbidticos aparentemente no tienen efecto sobre la diversidad
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microbiana, sin embargo parecen incrementar las bacterias productoras de AGCC y favorecer

cambios en la glucosa, Proteina C Reactiva y Proteina Transportadora e Lipopolisacaridos.

Luego de lo detallado hasta este momento puede concluirse que fue cumplido el principal
proposito del estudio, al demostrarse a través de la revision de 14 articulos procedentes de fuentes
confiables como Pubmed, Scielo y Google Académico que existe una relacion de la dieta, uso de

prebidticos y probidticos respecto al microbiota en quienes viven con obesidad.

Denota la confiabilidad de los datos aportados al seguirse la Guia CONSORT como método
de seleccion de las fuentes analizadas, permitiendo de esta manera revisar estudios de calidad

cientifica.

El estudio demuestra su confiabilidad al mostrar coincidencias con otras investigaciones

realizadas por otros autores en cuanto a la metodologia empleada y en los principales hallazgos.
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17. Recomendaciones

Se sugiere un abordaje mas detallado de la influencia del microbioma intestinal sobre los
diversos sistemas del cuerpo humano, fortaleciendo el estudio e incrementando el nimero de
publicaciones que abarquen patologias extraintestinales relacionadas con el sobrepeso y obesidad

como la depresion.

Seria pertinente la publicacion del presente trabajo para de esta manera brindar un material
de consulta a quienes también estudien la temadtica. Se incita a continuar el abordaje de la

problematica ya que se ha demostrado su relevancia e impactos en la salud de las personas.
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1a ldgantificar la metodologia axperimental en al titulo.
1b Resumean estruchurado con mélodos. r ¥ conclusiones.

Introduccion
Anlecedentes y abjativas

2a Antecadenies cienbficos, explicacian y razonamienta.
2i Especificar los objetivos o las hipotesis.

Matodos
Disafio del estudia

3a Descnpcién del disedc (come paralelo, facioral) moiyends & l@sa 08 asgnacien para
cata grups {cama 1-1 para los dos grupos)
3b Cambics imporiantes en los métodas después de qua el estudic ha comenzada (camo
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Participantas
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Intervencionas

5 Precmar con detalle 135 inlervencanes para cada grupo para penmiln la replcacen, nddin
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Ga Dafinir daraments las avalacionss de 10 resultatcds prManas pra-esgeciicaos y 1 de
los secundarias, incluyendo cime v cuando se evaluaron.
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136 Para cada grupo. sefalar las pérddas y las exclusiones despueds e la aleatorizacian
junta con sus razones

Raclutamianta

14a Fechas indicadoras de los periodos da reclutamianio y seguimianio
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Oftra informacien
Regesiro

23 Ragistrar el nimero y &l mambre dal estudio.

Protocals

24 Cuando el pratocolo del astudio pueda consullarse. hacero accesible.

Financiacian
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