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RESUMEN

El sindrome del intestino irritable es un trastorno comun que afecta a
millones de personas en todo el mundo. Dicho transtorno tiene un
impacto significativo en la calidad de vida de las personas que lo
padecen afectando en mayor o menor medida la esfera sociolaboral de
estos individuos con el consecuente sufrimiento individual e impacto
macroeconémico por aumento en las tasas de ausentismo y rendimiento
laboral. Los prebidticos y probidticos son suplementos de la dieta no
digerible, elementos quimicos y microorganismos vivos (bacterias o
levaduras de la flora comensal intestinal) que al consumirlos en
volimenes Optimos (tratamiento simbiotico), resultan beneficiosos
para la salud humana. La mucosa intestinal es sin duda la mayor
superficie del organismo humano expuesta al medio externo, ademas de
contener una alta densidad de células inmunitarias. La alteracion de la
homeostasis entre los microorganismos beneficiosos y potencialmente
nocivos de la microflora intestinal se expresa en un incremento del
riesgo a padecer infecciones y enfermedades inmunoinflamatorias y, en
este sentido, los pre y probioticos ayudan a mantener esta armonia.
Palabras clave: Prebioticos, probidticos, simbidticos, sindrome del
colonirritable. (DeCS/MeSH).

SUMMARY

Irritable intestine syndrome is a common condition that affects millions
of persons all over the world. It has a significant impact in the quality of
life of affected persons, influencing their social and working
environments and leading to individual suffering and a macro-
economic impact because of increased absenteeism and poor working
performance. Prebiotics and probiotics are supplements of non-
digestible diet, made up of some chemicals and live microorganisms
(bacteria or yeasts from the intestinal commensal flora), which, when
ingested in optimal amounts (symbiotic therapy), are beneficial for
human health. With no doubt, the intestinal mucosa is the greatest
surface in the human body exposed to external stimuli, and it also
contains a high proportion of immune cells. Any alteration in
homeostasis between beneficial and potentially harmful
microorganisms in the intestinal microflora is expressed as an
increased risk for the occurrence of infectious and immune and
inflammatory diseases, therefore, prebiotics and probiotics may help to
maintain a harmonic environment in the intestine.

Key words: Prebiotics, probiotics, symbiotics, irritable colon
syndrome.(DeCS/MeSH).

INTRODUCCION

El Sindrome de intestino Irritable (SII), es un desérden
funcional comun del tracto gastrointestinal, el cual tiene
un impacto en la calidad de vida de la persona que la
padecey unarepercusion ulterior en el ambito social.

La prevalencia estimada de la enfermedad en paises
industrializados estd entre el 15 % al 20 %, por este
motivo el impacto macroecondémico en la economia de
los paises se ve afectado ya que la enfermedad conlleva a
un mayor ausentismo y disminucion del rendimiento
laboral. Unarevision reciente de la prevalencia global del
SII', menciona que los porcentajes de prevalencia varian
de acuerdo a cada pais o region, asi como los criterios que
se usaron para su diagnostico.

En este estudio se menciona que la prevalencia del SII en
el Peru es del 24 % (Figura 1); este valor es producto de
estudios realizados en diferentes poblaciones y regiones
del Pert. Campos Hurtado’, en el 2001, estudio la
asociacion entre el SII y sintomas depresivos en 5
distritos de Lima con nivel socioecondémico alto,
encontrando una prevalencia del 29,7 %. Curioso’, en el
2002, realiza un estudio en la selva peruana, y encuentra
una prevalencia del 22 %, mientras que en junio de 2006
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el Dr. Prochazka hizo una encuesta siguiendo los
Criterios de Roma II para detectar casos de SII entre los
estudiantes de Ciencias de la UPCH; de 197 estudiantes
evaluados, encontrd una prevalencia general de 10,66 %'
(Figura?2).

DE,FINICI(')N Y CARACTERISTICAS
CLINICAS DEL SII

El sindrome de intestino irritable (SII) es un trastorno
intestinal funcional recurrente, en ausencia de causas
organicas detectables. Su definicion se basa en que la
defecacion se acompaiia de dolor o molestia abdominal y
alteraciones del habito del movimiento intestinal. Los
sintomas no son especificos, ya que pueden presentarse
ocasionalmente en cualquier individuo’.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Para distinguir el SII de sintomas intestinales pasajeros,
debemos tener en cuenta su naturaleza cronica y
recurrente. Hay dos maneras de enfocar el diagnostico del
SII; una muy practica, el ABC del sindrome:

a. Abdomen doloroso.
b. Balonamiento abdominal.
c¢. Cambio en el habito defecatorio.

En contraparte esta la mas formal, que ha sido propuesta
por el Consenso de Roma IlI, cuyos criterios
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FIGURA 1. Prevalencia del SII en el mundo. Adaptado de Lovell R. et al. Global Prevalence of and Risk Factors
for Irritable Bowel Syndrome A Meta-analysis. Clin Gastroenterol Hepatol. 2012 Jul;10(7):712-721.

diagnosticos con base en la frecuencia de aparicion de
dichos sintomas son:

¢ Instalacion de los sintomas por lo menos 6 meses antes
del diagnostico.

¢ Dolor o molestia abdominal recurrente durante > 3 dias
por mes en los tltimos 3 meses.

* Porlo menos dos de las siguientes caracteristicas:

- Mejoria del dolor con la defecacion.

- Se acompaia de alteraciones de la frecuencia de las
deposiciones.

- Se acompafia de variaciones de la forma de Ilas
deposiciones.

CUADRO CLINICO

No es facil reconocer los sintomas del SII debido a que no
hay una presentacion tnica ni uniforme. Con la historia
clinica debemos discernir primero que el problema es
intestinal; y en segundo lugar, obtener datos que nos
indiquen que las causas son funcionales y no organicas’.

Los sintomas que pueden presentar los pacientes con SII,

abarcan un amplio rango en la sensacion subjetiva del
dolor abdominal, desde cuadros leves hasta severos.
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FIGURA 2. Prevalencia del SII en diferentes regiones del
Peri.
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Ademas, pueden presentar manifestaciones como
distension abdominal, flatulencias, borborigmos y
alteraciones en el habito defecatorio, asi como la
sensacion de evacuacién incompleta y heces con
mucosidad™”.

Ademés, se pueden presentar sintomas no intestinales®,
los pacientes pueden referir otros sintomas no
explicables, usualmente del tracto gastrointestinal
superior y del tracto urinario junto a los sintomas tipicos
del SIT y al no estar anatomicamente relacionados hacen
pensar en somatizacion y problemas psicosociales. Estos
pueden ser:

- Pirosis.

- Llenura posprandial.

- Ndusea.

- Sintomas urinarios como urgencia y frecuencia
miccional y la sensacion de vaciamiento incompleto.

- Trastornos psicologicos: ansiedad, depresion, estrés.

- Fibromialgias: 20 a 50 % de los pacientes’.

- Fatiga cronica: Hasta en el 51 % de los pacientes con
SIT.

- Trastornos de la articulacion temporomandibular: hasta
enel 64 %’.

- Dolor pélvico cronico: Hastaenel 50 %’

Clasificacion del SII

De acuerdo a los criterios de Roma III"’, que consideran
las caracteristicas de las heces del paciente, el SII se
puede clasificar en los siguientes grupos:

1. SITa predominio diarrea (SII-D):

- Deposiciones disminuidas de consistencia > 25 % del
tiempo y deposiciones duras <25 % del tiempo.

- Hasta un tercio de casos.

- Mas frecuente en hombres.

2. SIl apredominio constipacion (SII-C):

- Deposiciones duras > 25 % de las veces y deposiciones
disminuidas de consistencia <25 % de las veces.

- Hastaun tercio de casos.

- Mas comun en mujeres.

3. SII con habitos intestinales mixtos o patrones ciclicos
(SI-M):

- Deposiciones duras y blandas >25 % de las veces.
- Untercio alamitad de casos.

Sin embargo, es importante mencionar que muchos de los
pacientes frecuentemente pasan de un subgrupo a otro,
como también en algunos pacientes con SII es frecuente
que se interpreten equivocadamente los sintomas de
diarrea y constipacion. Existen otras subclasificaciones
que pueden estar en base a:
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* Sintomas:

- Sllen el que predomina la disfuncion intestinal.
- Sllen el que predomina el dolor.
- Sllen el que predomina la hinchazon.

e Factores precipitantes:

- Posinfeccioso (SII-PI).
- Inducido por alimentos (inducido por las comidas).
- Vinculado al estrés.

Sin embargo, excepto por el SII-PI, que esta bastante bien
caracterizado, aun no se ha logrado definir la pertinencia
de cualquiera de estas clasificaciones con respecto al
prondstico o la respuesta al tratamiento, sin embargo esta
ultima variedad constituye la base inicial del mecanismo
fisiopatologico mediante el cual los probioticos,
prebidticos y simbidticos pueden ser utilizados en el
tratamiento del SII.

En paises de Latinoamérica, una forma de presentacion
bastante comun y por la cual acuden muchos pacientes a
la consulta con SII es aquella en la cual predomina el
balonamiento, distension o hinchazén abdominal y es
importante que el médico piense en SII cuando asista a un
paciente con balonamiento cronico.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El SII es una patologia que no presenta sintomas
patognomonicos por lo cual es imprescindible descartar
otras enfermedades orgédnicas antes de etiquetar a un
paciente como SII*'. Las patologias que se deben
diferenciar son:

- Enfermedad celiaca.

- Intoleranciaalalactosa.

- Enfermedad inflamatoria intestinal.
- Carcinoma colorrectal.

- Colitis microscopica.

- Diarrea infecciosa.

- Sobrecrecimiento bacteriano.

- Enfermedad diverticular de colon.
- Endometriosis.

- Enfermedad inflamatoria pélvica.
- Cancer de ovario.

BASES FISIOPATOLOGICAS PARA EL
TRATAMIENTO DEL SII CON PROBIOTICOS

El mayor problema para el tratamiento del SII es el pobre
conocimiento que se tiene sobre sus aspectos
fisiopatologicos. Existen muchas hipdtesis y muchos
mecanismos descritos y se han desarrollado multiples
intentos de tratamiento poco satisfactorios para cada uno
de ellos. La disregulacion del eje cerebro intestino es el
concepto mas estudiado que a la vez se subdivide en
diversas teorias ya que las sefales entre el tracto
gastrointestinal y el cerebro estan reguladas por factores
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neurales, hormonales e inmunolégicos, los cuales son
importantes para el mantenimiento de un equilibrio de
este eje, que si se altera llevaria al desarrollo de la
enfermedad™.

La hipersensibilidad visceral, la percepcion alterada del
sistema nervioso central ante el estimulo visceral, los
mecanismos psicopatologicos, la inflamacion y la
infeccion son actualmente considerados importantes
factores fisiopatologicos”. Ademas de estos, la flora
bacteriana cobra importancia dentro de la construccion
del eje cerebro intestino, por lo cual se ha considerado
como parte de los objetivos terapéuticos el uso de
antibioticos y probioticos"".

ROLDE LAMICROFLORA EN EL SII

La microflora gastrointestinal humana es un complejo
ecosistema que comprende aproximadamente 300-500
especies bacterianas y casi 2 millones de genes
("microbioma"). El nimero de bacterias en el intestino es
aproximadamente 10 veces mayor que la de todas las
células en el cuerpo humano. Al nacer, el tracto intestinal
es estéril y las bacterias entran en el intestino con la
primera lactancia. Las concentraciones pueden llegar a
ser altas dependiendo de la region en el tubo digestivo,
llegando incluso a valores de 10" unidades formadoras de
colonias/ml, sobre todo en el colon.

La microflora estd compuesta principalmente de
anaerobios como Bacteroides, Porphyromonas,
Bifidobacterium, Lactobacillus, y Clostridium, las
bacterias anaerobias sobrepasan a las aerobias en una
proporcion de 100-1000:1. La composicion de la
microflora esta influenciada por la edad, la menopausia,
el estrés, algunas enfermedades del colon (enfermedad
inflamatoria intestinal, diarrea, colitis
pseudomembranosa), la dieta, las condiciones
socioecondmicasy, sobre todo, el uso de antibioticos’.

Es conocido que la microflora intestinal juega un rol
importante en la modulacion de las funciones
gastrointestinales como: la motilidad, secrecion, flujo
sanguineo, permeabilidad intestinal, inmunidad de la
mucosa y sensaciones viscerales. Existe un equilibrio
entre la flora intestinal, el epitelio intestinal y el tejido
linfoide intestinal el cual es muy importante para
mantener la homeostasis intestinal .

PROBIOTICOS

La palabra "probiodtico" deriva etimoldgicamente del
griego "por la vida". Probioticos por definicion son
"microorganismos vivos que, al administrarse en
cantidades adecuadas, confieren un beneficio a la salud
del huésped”, mediante la formacion de un componente
mayor de la microflora intestinal, mejorando las
propiedades de la microflora nativa. Las especies
probidticas mas conocidas son los Lactobacillus,
Bifidobacterias, Saccharomyces boulardii, y
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Streptococcus thermophilus®.

Existen las llamadas bacterias productoras de acido
lactico (BAL), una clase funcional de bacterias
fermentadoras no patogenas, no toxigénicas, Gram
positivas, caracterizadas por producir acido lactico a
partir de carbohidratos, lo que las hace utiles para la
fermentacion de alimentos. En este grupo se incluyen las
especies de Lactobacillus, Lactococcus, y Streptococcus
thermophilus.

Dado que el género Bifidobacterium no produce la
fermentacion de alimentos y es taxondomicamente
diferente de las otras BAL, habitualmente no se lo agrupa
entre éstas. Muchos probidticos también son BAL, pero
algunos probidticos (tales como ciertas cepas de E. coli,
formadoras de esporas, y levaduras usadas como
probiodticos) no lo son™.

MECANISMO DE ACCION DE LOS
PROBIOTICOS

Los probioticos actian por diferentes mecanismos” (Ver
Figura 3), que podemos clasificar en:

a. Mecanismos intraluminales:

- Incrementa la secrecion mucosa ¢ inhibicion de la
adherencia de las bacterias patogenas.
- Acidificacion del colon por fermentacion de nutrientes.

b. Mecanismos epiteliales:

-Incremento de la funcion de barrera del epitelio.
-Disminuye la permeabilidad favoreciendo el cierre de
las uniones intercelulares.

¢. Mecanismo inmunomoduladores:

-Acciones inmunomoduladoras.
-Secrecion de bacteriocinas.

-Estimula la respuesta mucosa al estrés.
-Inhibicion de la hipersensibilidad visceral.

., Patogenos
Produccién de / &
sustancias antimicrobianas,

acido lactico, bacteriocinas,

H20:2 '\

Probidticos /

Funcion intestinal: I
Digestion )10

Competencia por
nutrientes y receptores

icroflora normal

\ Lipopolisacaridos:
e Peptidoglucanos

Promocion de la
defensas del huésped

FIGURA 3. Resumen del mecanismo de accion de los
probiéticos™.

Es evidente que los probidticos tienen una potencia
diferente en relacién con cualquiera de estas acciones,
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algunos son productores avidos de péptidos
antibacterianos y puede llegar a ser participantes activos
en la lucha contra ciertas infecciones; otros son potentes
agentes antiinflamatorios y otros mejoran la funcion de la
barrera epitelial a través de efectos directos sobre la
expresion de la mucina, proteinas del citoesqueleto y las
uniones intercelulares estrechas y efectos indirectos que
emanan de las interacciones entre la bacteria, la mucosa,
y el tejido linfoide asociado a la mucosa. En conclusion,
el mecanismo de accion de los probidticos es
multifactorial.

PREBIOTICOS

Los prebioticos son sustancias no digeribles que brindan
un efecto fisiologico beneficioso al huésped, estimulando
selectivamente el crecimiento favorable o la actividad de
un numero limitado de bacterias autoctonas. Estas
modifican el balance de la microflora intestinal,
estimulando el crecimiento y/o la actividad de
organismos beneficiosos y suprimiendo potencialmente
bacterias nocivas. Estos suplementos incluyen lactulosa,
lactitol, oligosacaridos (fructoligosacaridos o FOS y
galactoligosacaridos o GOS, que son abundantes en la
leche materna) fueron extraidos de varios alimentos
como la achicoria, ajos, cebollas, alcachofas, etc. e

8,19.21

inulina™”*'.

La accion de los prebidticos es promover la proliferacion
de las Bifidobacterias en el colon y también de algunos
Lactobacilos en el intestino delgado.

En comparacion con los probidticos, que introducen
bacterias exodgenas en el colon, los prebioticos estimulan
el crecimiento preferencial de un niimero limitado de
especies. Algunas sustancias, como los suplementos de
fibra y la lactulosa, que han sido ampliamente empleados
en el tratamiento del estrenimiento, ejercen efectos
prebidticos.

SIMBIOTICOS

Simbiodticos son definidos como una combinacion de un
probidtico y un prebidtico, con el objetivo de aumentar la
supervivenciay la actividad de los probidticos in vivo, asi
como estimular las Bifidobacterias y Lactobacilos
autdctonas. Los datos de eficacia en la enfermedad
humana son escasos, aunque algunos estudios pequefios
en SII son prometedores™.

Una condicion para tales efectos, es que las bacterias
acido lacticas usadas tengan la propiedad para
metabolizar simultdneamente los prebidticos
suplementarios, que casi siempre no es el caso,
especialmente cuando se suman diferentes
oligosacaridos.

En los ultimos afios se estan ofertando comercialmente

combinaciones de prebioticos y probidticos, con
diferentes tipos de formulaciones®, por ejemplo:
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- Probidticos con una simple cepa.

- Probidticos multicepas.

- Simbidticos con cepa tinica/ fibra Ginica.

- Simbidticos multicepa / multifibra.

- Reemplazo total de flora a partir de flora de individuos
$anos.

LOS PROBIOTICOS, PREBIOTICOS Y
SIMBIOTICOS EN ELSII

El manejo del SII incluye una amplia variedad de
medicamentos (antiespasmodicos, antidiarreicos,
laxantes osmoticos, procinéticos y muchos mas); sin
embargo, como lo dice Whitehead, el nivel de
satisfaccion de médicos y pacientes con la terapia en uso
actual no supero el 40 % en el mejor de los casos. Esto
hace que estemos permanentemente en busca de nuevas
terapias o terapias complementarias a las ya existentes
para controlar esta enfermedad®.

Hay muchas bacterias que son utilizadas para la
fabricacion de probiodticos sobre todo bacterias acido
lacticas como Lactobacillus, Bifidobacteria,
Enterococcus, Streptococcus y Bacillus. La
interpretacion de los datos disponibles sobre los
probidticos son confundidos por la variabilidad en la cepa
de seleccion, la dosis, los excipientes y la evaluacion de la
viabilidad y la eficacia. Por consiguiente el control de
calidad sigue siendo un verdadero problema con los
probiodticos ya que pueden existir dos probidticos dentro
de la misma especie, pero las diferentes cepas pueden
tener efectos muy diferentes, incluso antagonistas.

Aunque los estudios de los probidticos en el SII se vienen
realizando desde hace varios afos, solo recientemente se
ha observado que la respuesta a organismos bien
caracterizados han sido evaluados en ensayos de alta
calidad. Lactobacillus GG, Lactobacillus plantarum, L.
acidophilus, Lactobacillus casei, el probidtico"Coctel"
de VSL # 3,y Bifidobacterium animalis, han demostrado
aliviar los sintomas del SII individuales, tales como
hinchazon, flatulencia y estrefiimiento, pero so6lo unos
pocos productos han demostrado que alivian el dolor y
los sintomas globales en el SIT***,

PROBIOTICOS Y DOLOR ABDOMINAL

La cepa probiotica Bifidobacterium infantis 35624 (una
capsula por dia) ha demostrado reducir el dolor, la
hinchazon, y la dificultad en la defecacion, ademas de
normalizar el habito de transito intestinal en los pacientes
con SII, independientemente del habito predominante;
sin embargo, a la fecha so6lo se encuentra disponible en
Estados Unidos’. Segiin la evidencia encontrada por
Clarck’, se observd que 20 de 34 estudios evaluados
encontraron al menos algun beneficio de los probioticos
sobre el placebo; la mayor evidencia como se menciond
previamente es con Bifidobacterium infantis 35624.

Otro estudio multicéntrico demostrd la eficacia de los
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probidticos sobre el dolor abdominal y el disconfort
(36 % vs 17 %) comparado con el placebo®.
Lactobacillus acidophilus demostrd en un estudio la
disminucioén del dolor abdominal y el disconfort de 24 %
con respecto al placebo”, el mecanismo probable para
esta respuesta se basa en que se ha demostrado que
Lactobacillus acidophilus puede sobreregular los
receptores [ y los receptores cannabinoides en las lineas
celulares epiteliales colonica de roedores™.

EN LA DISTENSION Y BALONAMIENTO DEL
SII

Se han hecho ensayos clinicos que muestran la eficacia de
algunas cepas especificas, como Bifidobacterium lactis
DN -16310 y el coctel probidtico VSL#3, para
hinchazon, distension, y flatulencia. Otros, tales como
Bifidobacterium infantis 35624, reducen la hinchazon
principalmente’.

EN LA CONSTIPACION

La cepa probidtica Bifidobacterium lactis DN- 16310 ha
demostrado acelerar el transito gastrointestinal y
aumentar la frecuencia de las deposiciones entre los
pacientes con SII con constipacion.

EVENTOS ADVERSOS DE LOS PROBIOTICOS

Los eventos adversos de los probioticos son
extremadamente raros. Existen series que reportan tasas
<0,1 %. Enunaserie de estudios se ha demostrado que la
mayoria manifiestan minima informaciéon de eventos
adversos por probidticos; en un metaanalisis reportado
por Mc Farland , se encontr6 que 17 de 20 estudios
incluidos (es decir el 85 %) daban escasa informacion
acerca de los eventos adversos de los probidticos y que en
14 mencionaron que no hubo reacciones adversas
severas, sin embargo no se averiguaron los tipos de
reacciones encontradas. Tres de los estudios reportaron
reacciones adversas limitadas como incremento de los
sintomas intestinales, epistaxis, ansiedad y angina®.

CONTRAINDICACIONES

A pesar que los probidticos tienen un excelente récord de
seguridad en general, se debe utilizar con precaucion en
pacientes con ciertas caracteristicas, sobre todo recién
nacidos prematuros o con inmunodeficiencia. Se
examinaron los informes de casos de abscesos, de
endocarditis y bacteriemia en relacion con el uso de
probioticos sobre todo con S. boulardii”.

CONCLUSION

El SII es una entidad sumamente frecuente con una
etiologia atn no aclarada pero donde el rol de la
microflora intestinal viene adquiriendo cada dia mas
importancia. El desequilibro de la microbiota puede
llevar a cambios en la motilidad, secrecion de mucus y
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defensinas asi como a mayor permeabilidad del epitelio
intestinal y colénico.

Puede asimismo conducir a inapropiadas respuestas del
sistema inmune intestinal y al consecuente incremento de
linfocitos y otras células inflamatorias en la mucosa
colonica. Todo esto ha llevado al creciente interés en el
rol que pueden cumplir los probiodticos y simbidticos en el
manejo del SII.

La evidencia con la que contamos sugiere que los
probiodticos y simbidticos pueden jugar un importante rol
en el control de dolor, diarrea y balonamiento que son
parte del SII.

Queremos terminar citando a Ciorba y su Guia para
gastroenter6logos en el uso de probioticos, quien dice
que se ha acumulado suficiente informacion acerca de
probiodticos para que sea el momento de probar su uso en
una serie de entidades digestivas entre las que se
encuentra el SIT",
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