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GUÍAS DE MANEJO CLÍNICO: CONSENSO DE PROBIÓTICOS

RESUMEN
los beneficios terapéuticos y los mecanismos de acción de los Probiòticos han sido ampliamente demostrados, siendo locales y
sistémicos. Saccharomyces  boulardii, (levadura) se encuentra disponible como liofilizado y se utiliza principalmente en el tratamiento
y prevención de diarrea y otras patologías gastrointestinales. el mecanismo de acción es múltiple e incluye modificación en la célula
huésped, en la respuesta proinflamatoria, la secreción hidroelectrolítica, estimulación inmunologica, neutralización de las toxinas,
disminución de la adherencia de las bacterias e inhibición de la translocación de los patógenos. los lactobacillus, presentes en el tracto
gastrointestinal y la vagina, son bacterias gram positivas que producen ácido láctico como principal producto de la fermentación.
Bacillus clausii,  gram positivo formador de esporas, produce efectos beneficiosos en el tracto gastrointestinal, por medio de la liberación
de compuestos antimicrobianos y modulación de la actividad inmune, aumentando la producción de inmunoglobulina A secretora. los
efectos farmacológicos de estos probióticos, son cepa especificos, por lo que su selección se debe basar de acuerdo a los efectos
demostrados a cada uno. 
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PRODUCTS AND EFFECTS

SUMMARY
the therapeutic benefits and mechanisms of action of probiotics have been demonstrated, mainly systemic and at the intestinal lumen.
Saccharomyces boulardii (yeast) is available in a lyophilized form and is primarily used in the treatment and prevention of diarrhea and
other gastrointestinal diseases. the mechanism of action is multiple and includes modification of the host cell, the pro-inflammatory
response, electrolyte secretion, immune stimulation, neutralization of toxins, reduced adherence of bacteria and inhibition of translocation
of pathogens. lactobacillus present in the gastrointestinal tract and vagina are gram positive bacteria that produce lactic acid as a major
fermentation product. Bacillus clausii, spore-forming gram positive, produce beneficial effects in the gastrointestinal tract, through the
release of antimicrobial compounds and modulating immune activity, increasing the production of secretory immunoglobulin. the
pharmacological effects of these probiotics, are specific strain, so its selection should be based according to their demonstrated effects.

Keywords: mechanism of action, probiotics, kids, adolescents.
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INTRODUCCION

los beneficios terapéuticos y los mecanismos de acción
de los probióticos en pacientes con enfermedad gastrointesti-
nal han sido ampliamente demostrados (1). Afectan el ecosis-
tema intraluminal, estimulando el sistema inmune mucosal a
través de antagonismo/competencia con patógenos poten-
ciales, modifican la composición y función de la microbiota
comensal y  las respuestas inmunológicas y epiteliales del
huésped (2). Aunque se describen diferentes mecanismos que
mejoran la salud sus beneficios comprobados son cepa es-
pecíficos (3).

los mecanismos descritos para ejercer su efecto protector

se clasifican en:
 efectos relacionados con el sistema inmune: reforzan-

do la barrera epitelial, disminuyendo el acceso de los
microorganismos patógenos y participando en la
diferenciación del sistema inmune intestinal (4). estos
mecanismos pueden ser :
• locales: a nivel de la luz intestinal, con disminu-

ción de la adhesión por competitividad de los dife-
rentes patógenos, estimulación de los genes produc-
tores de mucina y liberación de metabolitos activos
antibacterianos (bacteriocinas) (5). Algunas cepas
de lactobacilos y bifidobacterias, solas o en combi-
nación, han demostrado efecto antibacteriano
desplazando, compitiendo o inhibiendo ciertos
patógenos (ej. E. coli, Clostridium difficile) (4).

• sistémicos: efectos que van más allá del intestino,
tales como aumento de la Inmunoglobulina A secre-
tora, activación de macrófagos y fagocitosis, regu-
lación de la diferenciación de los linfocitos t y se-
creción de citoquinas (4).

 efectos no relacionados con el sistema inmune: modi-
ficando el ph intraluminal a través del aumento de la
producción de ácidos grasos de cadena corta (Agcc),
los cuales permiten mantener un ph intraluminal fa-
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vorable para conservar eubiosis. Además los Agcc
resultan fuente de energía para la replicación y madu-
ración del enterocito, favoreciendo la integridad mu-
cosal. Por otro lado, se comportan como reguladores
del equilibrio metabólico, protegiendo contra la dis-
lipidemias y la obesidad. (6,7).

los mecanismos de acción de los probióticos bacterias
productoras de ácido láctico del genero Lactobacillus o
Bifidobacterium, de la levadura Saccharomices boulardii, la
bacteria E. coli nissle 1917 y el Streptococcus termophilus
también han sido ampliamente estudiados (8). A continuación
se detallan las propiedades específicas de las cepas de los mi-
croorganismos más utilizadas en el espectro clínico de la en-
fermedad gastrointestinal.

SACCHAROMYCES BOULARDII 
es una levadura natural no modificada genéticamente ais-

lada de la corteza del árbol litchi en Indochina. Para su efecto
terapéutico, se emplea la forma liofilizada de Saccharomyces
boulardii como principio activo (9,10).

Mecanismos de acción
los mecanismos de acción pueden ser clasificados en tres

áreas principales:
• Acción antimicrobiana
• Acción trófica
• Acción inmunoreguladora

el mecanismo de acción mediante el cual ejerce sus efec-
tos farmacológicos es múltiple e incluye modificación en la
célula huésped de las vías de señalización implicadas en la
respuesta pro-inflamatoria y en la secreción hidroelectrolíti-
ca, estimulación de la inmunidad del huésped, neutralización
de las toxinas bacterianas, disminución de la adherencia de
las bacterias a las células epiteliales intestinales, mante-
nimiento de la permeabilidad de la membrana e inhibición de
la translocación de los patógenos (11).

USOS CLÍNICOS
1. Profilaxis y tratamiento de la diarrea asociada a an-

tibióticos.
2. Prevención de la enfermedad recurrente asociada a

Clostridium difficile
3. diarrea aguda
4. diarrea del viajero

SACCHAROMYCES
Saccharomyces boulardii 
Aparte de las indicaciones terapéuticas mencionadas, s.

boulardii acredita suficiente evidencia científica en otras indi-
caciones, tales como diarrea asociada a nutrición enteral, en-
teropatía asociada al síndrome de Inmunodeficiencia
Adquirida, infección por Helicobacter pylori y enfermedad
inflamatoria intestinal. Asimismo, hay otras patologías, tales
como síndrome de intestino irritable, giardiosis y amebosis

intestinal aguda en los que s. boulardii también se ha investi-
gado (12).

Presentación disponible: cápsulas y sobres contienen:
liofilizado de Saccharomyces boulardii: 4 x 108 a 4 x 1010
de células vivas 200mg.

Dosis recomendada: 1 cápsula o un sobre, dos veces al día.
Al ejercer un efecto local, en tubo digestivo, sin absorción

a la circulación sistémica, no es necesario ningún ajuste de la
dosis por razón de insuficiencia hepática o renal. no se re-
comienda el uso de S. boulardii en lactantes menores de 2
meses (13).

Administración: es vía oral, al ser administrado de esta
manera regularmente, S. boulardii no se instala en el tracto
gastrointestinal, sino que lo recorre manteniendo su forma vi-
able a un nivel estable de concentración a partir del 3er día de
administración. la levadura desaparece de las heces 48 horas
después de interrumpir la terapia (12).

Contraindicaciones: no se debe administrar S. boulardii
con medicamentos antifúngicos orales o parenterales, ni con
bebidas alcohólicas. son pocos los casos reportados en los
que se ha vinculado a S. boulardii con cultivos de heces po-
sitivos y fungemia. en los casos documentados, todos los pa-
cientes tuvieron un catéter venoso central permanente y es
posible que su condición inmunocomprometida haya exacer-
bado, en algunos casos, la expresión de los síntomas (13).

la fungemia causada por S. boulardii desapareció, ya sea
espontáneamente con la discontinuación del producto o como
consecuencia del tratamiento antimicótico, y en algunos
casos también fue necesario retirar el catéter. la infección del
catéter durante la manipulación de los sobres o cápsulas
parece ser el mecanismo etiopatogénico más probable. en
consecuencia, la administración de S. boulardii liofilizada fue
contraindicada en los pacientes con catéter venoso central
permanente (13).

Efectos adversos: entre los que han sido descritos se en-
cuentran mayoritariamente el estreñimiento e hipersensibili-
dad a alguno de sus componentes (10).

Interacciones: la administración concomitante de s.
boulardii y fármacos antifúngicos en el intestino puede dis-
minuir su eficacia. no se recomienda su administración con-
comitantemente con alimentos a temperatura muy elevada (>
50° c) (10).

LACTOBACILLUS
lactobacillales es una de las órdenes con mayor diversi-

dad filogenética de bacterias productoras de ácido láctico. en
general las bacterias acido lactico (BAl) son cocos o bacilos
de longitud variable, gram positivos, no esporulados, no
móviles, anaeróbicos, microaerófilos o aerotolerantes; pro-
ducen ácido láctico como el único o principal producto de la
fermentación de los carbohidratos (14). 

en el grupo de las BAl, se han caracterizado más de 150
especies y subespecies aunque no en todas se ha logrado
demostrar efectos terapéuticos en patologías especificas (15).
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la cepa más estudiada de BAl es lactobacilus rhamnosus
gg, en la cual se han determinado diferentes mecanismos de
acción para sus efectos benéficos en el humano. más recien-
temente, se ha evaluado la respuesta del uso del Lactobacilus
reuteri en patologías gastrointestinales en niños, especial-
mente el cólico infantil. estos aun no se encuentran
disponibles actualmente en venezuela. A pesar de que se han
hecho estudios con Lactobacilus rhamnosus lcr35 y con
Lactobacilus acidophilus, hasta el momento las únicas cepas
con mayor nivel de  recomendación en las patologías gas-
trointestinales más comunes en pediatría son Lactobacilus
gg y L. reuteri (5).

Lactobacillus rhamnosus gg (lgg), esta cepa está re-
gistrada en la American type cell collection (Atcc) con el
número 53103 (valio ltd Finlandia), fue aislado en 1983
originalmente a partir de muestras fecales de un adulto sano
por sherwood gorbach y Barry goldwin, explicando sus típi-
cas letras del apellido gg. Inicialmente clasificados como L.
acidophilus gg posteriormente fue reclasificado como una
cepa de L. rhamnosus (4,16).

mecanismo de acción:
- defensa intestinal
- efecto de barrera
- modulación de la respuesta inmune
- tolerancia inmonológica
el Lactobacillus rhamnosus gg se ha aislado de una mi-

crobiota intestinal humana sana, se adhieren temporalmente a
la membrana mucosa y permanecen en el sitio durante una se-
mana. también puede ser encontrado en el tracto urinario y
genital. la colonización no es permanente, porque genera una
respuesta inmunitaria en la mucosa que previene la colo-
nización permanente, con el incremento de linfocitos con los
cuales interactúan a nivel de los receptores linfocitarios de la
inmunidad innata y otras subpoblaciones de linfocitos. esto
conlleva a la síntesis de citoquinas reguladoras con capacidad
de favorecer tolerancia inmunológica e inducir una respuesta
inmune frente a patógenos intestinales no comensales de la
microbiota intestinal normal. su permanencia en el tracto in-
testinal por más tiempo, facilita la resistencia inespecífica del
huésped y la exclusión de patógenos del intestino. A estos
mecanismos que contribuyen en la defensa intestinal se de-
nominan efecto de barrera, que modifican la respuesta a los
antígenos, aumenta la secreción de IgA específica frente a ro-
tavirus. Produce además, enzimas hidrolíticas que previene o
disminuye la inflamación y muerte celular programada del
revestimiento de las células epiteliales intestinales.  también
al adherirse a las células de la mucosa, pueden competir por
los nutrientes y produce una sustancia que inhibe las bacterias
y cambios fecales β-glucuronidasa, que puede ser un mar-
cador de metabolismo bacteriano intestinal. lgg induce la
producción de óxido nítrico, afectando los mecanismos de la
diarrea (4, 17).

en conclusión, lgg puede suprimir el crecimiento intes-
tinal de un patógeno y reducir su translocación a la circu-

lación sanguínea y los órganos, mejorar las respuestas inmu-
nitarias sistémica y local,  estabilizar la barrera mucosa du-
rante una infección, reduciendo así las infecciones y mejoran-
do la recuperación. 

Usos clínicos y dosis: ha sido una de las cepas probióticas
más ampliamente estudiada, utilizadas en una variedad de pro-
ductos probióticos comercialmente disponibles. los efectos
beneficiosos de esta cepa han sido ampliamente estudiados en
ensayos clínicos y estudios de intervención humana (18).

la dosis diaria suficiente de L. rhamnosus GG para
provocar efectos en la salud es entre 108 y 1010 ufc/día, en
función del parámetro de resultados que se considere.

Diarrea aguda, asociada a menudo a rotavirus, a dosis de
3 x109 unidades formadoras de colonias (uFc), dos veces al
día por un máximo de 6 días (19). también se han postulado
dosis de 1010-11 uFc dos veces al día, 200 mg cada 8 horas o
de 5 a 40 x 109 uFc. lgg ha sido suspendido en las formas
de leche, solución de rehidratación oral o agua, por vía oral
dos veces por día o ad libitum (según la demanda) en formu-
las infantiles, administradas a los pacientes, durante siete días
o hasta la salida del hospital. (4, 20)

Diarrea aguda asociada a antibióticos (DAA) puede ser
prevenida si se comienza en forma precoz, sin efectos secun-
darios destacables en niños previamente sanos a  una dosis alta
(entre 5 x 109 y 40 x 109 uFc/día). no existen datos que su-
gieran que los probióticos sean eficaces en el tratamiento de la
dAA una vez establecida. Para la diarrea (Clostridium diffi-
cile), se informó el uso de 5 x 109 bacterias de lgg vivas por
gramo de polvo liofilizado por vía oral en una dosis de 125
miligramos dos veces por día durante dos semanas (20-23) 

Manifestaciones alérgicas de alergia, eccema y atopia:
hay estudios que avalan la disminución de dermatitis atópica,
cese de la presencia de hematoquecia en las heces, acelerar la
adquisición de tolerancia a la proteína leche de vaca cuando
lactobacillus gg (1.4x107 uFc/100 ml) fue incorporado a
una fórmula con su proteína extensamente hidrolizada.
también hay estudios que demuestran la disminución de la
dermatitis atópicas en lactantes cuando las madres recibieron
una cápsula que contenía 1 x 109 uFc de Lactobacillus GG,
2 a 4 semanas previas al parto y que se continuaba durante 6
meses después del nacimiento en casos de alto riesgo de aler-
gia (4, 24, 25).

Dolor abdominal funcional: 3 x 109 de lgg por vía oral
dos veces por día durante cuatro semanas (20).

Síndrome de intestino irritable: 1010 – 1011 uFc, dos veces
al día por 4 a 8 semanas (18,20).

Puede ser útil para disminuir el riesgo de enfermedades
respiratorias en los niños que concurren a guarderías infan-
tiles o en quienes están expuestos al riesgo de infecciones
nosocomiales y también  los niños que reciben 100 ml de una
fórmula que contenía 109 uFc de Lactobacillus GG. se están
haciendo estudios evaluando la posibilidad de disminuir las
exacerbaciones respiratorias en pacientes con fibrosis quísti-
ca. (4, 23, 26).
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Se han presentados trabajos sobre el uso de LGG para
disminuir: la frecuencia de caries dentales, disminución de
actividad clínica en pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal (28), recuperación inmunonutricional de niños
desnutridos graves (28). 

Presentación: se consumen en muchos tipos de produc-
tos, por ejemplo en forma de cápsula (2,5, 6, 10, 15, 20 y 30
x 1012 x uFc) así como en tabletas masticables (1,5 y 2,5 x
1012 uFc y con recubrimiento entérico, sobres con polvo li-
ofilizado (5 x 1012 uFc y 6 x 109 uFc), contenidos en yogur
y quesos, leches fermentadas o fórmulas extensamente
hidrolizadas (1.4x107 uFc/100 ml).

Seguridad: la seguridad de L. rhamnosus GG se ha estu-
diado más extensamente que la de cualquier otra bacteria pro-
biótica. L. rhamnosus GG tiene un seguro historial de uso, in-
cluso en comidas y esto se ha documentado repetidamente en
estudios experimentales y clínicos. Precaución en pacientes
inmunosuprimidos y en aquellos con intestino corto (18, 24).

LACTOBACILLUS REUTERI 
Fue descubierto en la leche de una madre peruana y clasi-

ficado erróneamente como una cepa de L. fermentum. en
1980 fue identificado como una especie distinta y se le asignó
el nombre de reuteri en recuerdo a su descubridor, gerhardt
reuter. L. reuteri se caracteriza por sintetizar una molécula
con estructura química simple a partir del glicerol, el β-pro-
pionaldehido, que recibió el nombre de reuterina y posee po-
tente actividad antibacteriana para numerosos en-
teropatógenos pero que no alteraría la microbiota residente
del intestino (4).

en 2008, análisis del genoma de L. reuteri Atcc 55730
determinó que era portador en su Adn cromosómico de un
gen para una beta-lactamasa, pero que, adicionalmente, era
capaz  de transferir esta resistencia a antibióticos a otras bac-
terias de la microbiota. Posteriormente se obtuvo una cepa
derivada, la  cual recibió la denominación de L. reuteri dsm
17938. Pruebas adicionales in vitro confirmaron que las ca-
racterísticas de la cepa original de L. reuteri, incluso aquellas
que la caracterizaban como un probiótico, se mantenían en la
nueva cepa (4). 

Mecanismo de acción y usos: entre sus características
más importantes es que posee resistencia a los antibióticos.
Además mejora la respuesta inmune en el tracto intestinal,
tiene efecto terapéutico en los pacientes con diarrea aguda y
disminuye los efectos secundarios asociados a la terapia an-
tibiótica para Helicobacter pylori (29). su uso más impor-
tante se ha descrito en los pacientes con cólico infantil, donde
su efecto parece estar relacionado con la inhibición del cre-
cimiento de la microbiota coliforme productora de gas, mejo-
rando el vaciamiento gástrico y modificando la percepción
del dolor por mecanismos que aun no se encuentran bien
definidos (30,31).

Presentaciones disponibles y administración: L reuteri
dsm 17938  se distribuye a nivel mundial en presentación de

0,2x108 uFc por gota y la dosis es  5 gotas al día por 28 días
(32). hasta ahora no está disponible en venezuela.

Efectos secundarios: se considera inocuo. solo se ha re-
portado flatulencia como efecto secundario a swu uso.

BACILLUS CLAUSII
es un gérmen gram-positivo, estrictamente aeróbico que

tolera el medio alcalino, no patógeno, móvil, flagelar, for-
mador de esporas y como la mayoría de las bacterias del
género Bacillus,  lo hace en forma de barras o listones con
márgenes filamentosos  de aspecto blanco cremoso. de pre-
sencia ubicua incluyendo el intestino humano, está rodeado
por una pared celular de buen espesor cuyo componente es
un  peptidoglicano. existe en forma de bacilo incluyendo el
intestino humano y en forma de espora, altamente resistente a
condiciones físicas y químicas adversas. la temperatura ópti-
ma  de crecimiento 40°c y ph 9,0 y se encuentra en las de-
posiciones del 80% de los sujetos sanos, pero en concentra-
ciones mucho más bajas que otras bacterias intestinales, lo
cual sugiere es un componente menor de la microbiota intes-
tinal (33-35).

Taxonomía
Pertenece a la familia de los Firmicutes, de la clase

Bacilos cuya orden pertenece a los Bacillaes. Familia:
Bacillaceae,  género: Bacillus,  especie: clausii, cepa: Ksm-
K16.su secuenciación genética  tiene un nivel de calidad 6 y
está concluido (36).

Farmacocinética. 
B. clausii tiene mucha afinidad por  sustancias o medios

alcalinos –se les denomina alcalífílicas- y produce una clase
de enzimas llamadas subtilisinas conocidas como proteasas
de alto poder básico (37). Justamente, la naturaleza alcalífíli-
ca del organismo  ha demostrado ser útil en la prevención y el
tratamiento de diversos trastornos gastrointestinales (38).

B. clausii durante la esporulación puede conducir a efec-
tos positivos en el tracto gastrointestinal. se encontró que las
cepas  liberan compuestos antimicrobianos y modulan la ac-
tividad inmune aumentando la producción de inmunoglobuli-
na A secretora. 

la resistencia de las esporas a los antibióticos hace que
sea especialmente útil para su uso en conjunto con el
tratamiento antimicrobiano. las esporas y sus formas vegeta-
tivas son resistentes a antibióticos como penicilinas, ce-
falosporinas, aminoglucósidos,  macrólidos, clindamicina,
tetraciclina, rifampicina y cloranfenicol (39,40).

este microorganismo se puede encontrar en muchos am-
bientes alcalinos, incluyendo el suelo y el hábitat marino.  sin
embargo, en forma de esporas  resiste el medio ácido artificial
y humano por lo menos durante 2 horas a una temperatura de
37°c, por  lo que pasan al duodeno en ese lapso de tiempo,
intactas. también resisten las sales biliares por 24 horas y al
calor húmedo a 100°c por 20 a 30 minutos y al calor seco la
supervivencia es 1000 veces mayor (41).

Usos Clínicos: coadyuvante en el tratamiento de diarrea
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provocada por alteraciones de la microbiota intestinal.
Presentación comercial disponible: vial y cápsulas duras.

esporas de Bacillus clausii: 2 billones uFc. vehículo 5ml cbp.
Dosis recomendadas: 1 vial cada 12 horas en lactantes y

menores de 12 años. mayores de 12 años y adultos: 1 vial o
1 capsula 3 veces al día.

Administración: sólo vía oral.
Contraindicaciones: hipersensibilidad a algunos de los

componentes de la fórmula.
Precaución general: ninguna en particular
Efectos adversos: se han reportado reacciones de

hipersensibilidad, erupciones cutáneas y urticaria.
Interacciones medicamentosas: no se conocen medica-

mentos o alimentos que modifiquen su efecto.
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