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1 RESUMEN Y ABSTRACT

1.1 RESUMEN

El sindrome de intestino irritable es uno de los trastornos digestivos mas comunes.
Sin embargo, no se conocen con exactitud los mecanismos implicados en su
aparicion. El tratamiento esta basado en aliviar los sintomas asociados al sindrome
de intestino irritable. Los probi6ticos han surgido como una alternativa o como
coadyuvantes al tratamiento farmacoldgico tradicional. Los géneros de Lactobacillus
y Bifidobacterium son los probidticos mas utilizados y han sido numerosas especies
las que han demostrado tener efectos beneficiosos en el tratamiento del sindrome
de intestino irritable.

1.2 ABSTRACT

The irritable bowel syndrome is one of the most common digestive disorders.
However, the exact mechanisms involved in its appearance are currently unknown.
Treatment is based on relieving the symptoms associated with irritable bowel
syndrome. Probiotics have emerged as an alternative or as an adjunct of traditional
pharmacological treatment. The Lactobacillus and Bifidobacterium genera are the
most widely used probiotics and numerous species have shown beneficial effects in
the treatment of irritable bowel syndrome.
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2 INTRODUCCION

2.1 CONCEPTO DE SINDROME DE INTESTINO IRRITABLE

El sindrome de intestino irritable (SII), también conocido como colon irritable, es un
trastorno funcional crénico caracterizado por la aparicion de una serie de sintomas
sin ninguna causa aparente de dafio o enfermedad del tracto digestivo. Es el
trastorno gastrointestinal mas diagnosticado y la segunda causa de absentismo
laboral después del resfriado (1). Los sintomas de este trastorno son colicos
abdominales, calambres, hinchazén y gases, cambios en los habitos intestinales que
pueden cursar como diarrea, estrefiimiento o ambos al mismo tiempo, sensacion de
no poder acabar el acto de evacuacion, incluso una vez se ha realizado y aparicion
de mucosidad en las heces. Estos sintomas suelen ser leves, sin embargo, en
algunos casos pueden afectar a la vida cotidiana de los pacientes empeorando la
calidad de vida. A pesar de ello, no reduce la esperanza de vida de los pacientes
con Sl y no es desencadenante de otras enfermedades intestinales mas graves. Los
sintomas suelen mejorar con el tratamiento (2).

Podemos distinguir tres tipos de Sll en funcion de los patrones en la defecacién. El
primero es el Sll con estrefiimiento, que se caracteriza por deposiciones en las que
mas de una cuarta parte de las heces son duras o grumosas y menos de la cuarta
parte son sueltas o liquidas. El segundo tipo es el Sll con diarrea que, a diferencia
del anterior, se caracteriza por deposiciones en las que mas de una cuarta parte de
las heces son sueltas o liquidas y menos de una cuarta parte son grumosas o duras.
El tercer tipo es el Sl mixto, caracterizado por deposiciones con mas de una cuarta
parte de las heces duras o grumosas y mas de una cuarta parte sueltas o liquidas.
Conocer el tipo de Sl permite implantar un tratamiento adecuado para cada
paciente. Los pacientes con Sl pueden ir desarrollando lo distintos tipos de Sll a lo
largo del tiempo y pueden tener periodos de evacuaciones anormales junto con
periodos de evacuaciones normales (2).

La prevalencia de este trastorno es del 8% en Espafia, siendo la prevalencia en
mujeres el doble de la prevalencia en hombres (1). Es un sindrome que suele
diagnosticarse en personas menores de 50 afios, aunque la mayor parte de los
pacientes con Sll tienen mas de 50 afios (2).

2.2 FISIOPATOLOGIA

Actualmente no estan establecidos con exactitud los mecanismos implicados en la
aparicion de la enfermedad, aunque la enorme variabilidad sintomatolégica que
existe entre los diferentes pacientes indica que el Sll es un trastorno de etiologia
multifactorial. Los principales mecanismos implicados son alteraciones en la funcion
motora-sensorial, factores psicosociales, herencia genética y alteraciones en la
microbiota (3).

- Alteraciones en la funcion motora-sensorial. Aquellos pacientes que tienen Sll
con diarrea tienen la motilidad en el intestino delgado y en el colon aumentada
mientras que, por el contrario, la motilidad esta disminuida en pacientes con
Sll con estrefiimiento. En algunos pacientes se ha observado la aparicion de
contracciones intestinales intensas y bastante duraderas ante la ingesta de
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alimentos o en caso de estrés psicolégico. Las personas con Sll también
tienen hipersensibilidad que se manifiesta como hiperalgesia visceral. No se
conoce la causa exacta de esta hiperalgesia, pero puede ser debido a una
sensibilizacion de las neuronas del asta posterior medular o a un
procesamiento anémalo en el sistema nervioso central de la informacién
transmitida por vias aferentes. La hipersensibilidad es elevada en el area
donde se encuentra el sigma. Otros sintomas que sufren muchos pacientes
son la distension abdominal y gases, especialmente aquellos que tienen Sli
con estrefiimiento, que pueden deberse a alteraciones en los movimientos del
diafragma y de la pared intestinal. Las personas con Sll también tienen una
alteracion en el eje cerebro-intestinal, siendo la respuesta cerebral diferente
frente a los estimulos intestinales. También se ha observado una alteracion de
los niveles de neurotransmisores en el sistema nervisoso entérico (3).

Factores psico-sociales. Los pacientes con Sll tienen enfermedades como la
ansiedad, el insomnio o la depresion con mayor frecuencia. El estudio
Canavan JB, et al. comprobd que estos pacientes tomaban medicamentos
ansioliticos, hipnoticos, antidepresivos o antipsicéticos dos veces mas que
personas sin el sindrome. Estas enfermedades aparecen previamente o
coinciden con la aparicion de los sintomas del SllI, y por ello no son una
consecuencia del mismo. Eventos graves en la vida del paciente como
maltratos o abusos fisicos y sexuales pueden conducir a la aparicion o al
empeoramiento de los sintomas del Sl (3,4).

Genética. Se han estudiado aproximadamente 60 genes por su probable
implicacién en la regulacién de la funcion motora y sensorial en el intestino o
en la regulacién de la respuesta inmunolégica en el intestino frente a una
infeccion. Saito YA, et al. establecio que personas con antecedentes familiares
de SlI tenian de dos a tres veces mas probabilidad de desarrollar este
trastorno respecto a los que no lo tenian. Ademas, estos pacientes tenian mas
antecedentes de infeccién gastrointestinal, historia de abusos y ansiedad o
depresion respecto a los que no lo tenian, lo que aumenta las evidencias de
que la apariciéon del Sl tiene un componente tanto genético como ambiental
(3,5).

Los pacientes con Sll sufren alteraciones en la microbiota. En andlisis de las
heces de estos pacientes la concentracion de bacterias como Lactobacillus y
Bifidobacterium es menor respecto a la de pacientes sanos. También son mas
propensos a desarrollar sobrecrecimiento bacteriano intestinal, probablemente
causado por el enlentecimiento del transito que disminuye el aclaramiento
bacteriano. Por otro lado, algunas personas desarrollan Sl después de haber
sufrido una gastroenteritis infecciosa bacteriana o una giardiasis, siendo mas
frecuente en casos mas graves y de mayor duracion. Ademas, en estos
pacientes se observa un aumento de la poblacion de linfocitos intraepiteliales y
de citoquinas proinflamatorias (3).

2.3 DIAGNOSTICO

El diagnéstico del Sll se realiza fundamentalmente mediante una revision de los
sintomas del paciente. También se tiene en cuenta la historia clinica, los
antecedentes familiares y en ocasiones se realizan pruebas de diagndstico para
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descartar otras enfermedades que comparten algunos sintomas con el Sll, como la
enfermedad celiaca, la intolerancia a la lactosa, la enfermedad inflamatoria intestinal
(enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa) o el cancer de colon (6).

El Sl se puede diagnosticar mediante los criterios de Roma, que clasifican los
trastornos gastrointestinales funcionales de acuerdo a los sintomas que padece la
persona. Estos criterios fueron elaborados por médicos especializados en estos
trastornos para conseguir un diagnéstico adecuado (7). Actualmente se utilizan los
criterios de Roma 1V, que determinan que una persona tiene Sll en el caso de que
tenga molestias o dolor abdominal al menos un dia a la semana durante los ultimos
tres meses, y que se acomparia de al menos de dos de las siguientes situaciones:

- Sensacion de evacuacion incompleta tras la defecacion.
- Cambio en la frecuencia de evacuacion.
- Cambio en la consistencia de las heces.

Los sintomas deben de haber comenzado seis meses antes del diagnostico. Sin
embargo, si el paciente refiere sintomas como anemia, sangrados del recto, pérdida
de peso o heces con sangre o alquitranosas, este paciente tiene otras enfermedades
digestivas mas graves que el Sll (6,8).

También se puede utilizar la historia clinica para diagnosticar el Sll. Puede ser
indicativo que el paciente tiene Sl si ha tenido una infeccion recientemente o sufre
trastornos psicolégicos como estrés, ansiedad o depresion que comenzaron
simultdneamente con los sintomas caracteristicos del Sll. También se tienen en
cuenta los antecedentes familiares. Si la persona tiene antecedentes de otras
enfermedades digestivas como enfermedad celiaca, enfermedad inflamatoria
intestinal o cancer de colon se pueden realizar pruebas adicionales para descartar
que el paciente sufra estas enfermedades. Las pruebas diagndsticas que se pueden
realizar son las siguientes (6):

- Analisis de sangre para detectar algunas enfermedades como anemia,
infecciones, intolerancia a la lactosa o celiaquia.

- Prueba de hidrégeno en el aliento para la intolerancia de la lactosa o para
detectar una proliferacion bacteriana en el intestino delgado.

- Analisis de heces para descartar la presencia de sangre oculta o de alguna
infeccion.

- La colonoscopia y la sigmoidoscopia se pueden utilizar en personas que
tienen sintomas mas graves como pérdida de peso o sangre en las heces. Se
utilizan para descartar enfermedad inflamatoria intestinal o cancer de colon.

- Endoscopia esofagogastroduodenal en la que se toma una muestra de tejido
para detectar celiaquia o una proliferacion bacteriana.

2.4 TRATAMIENTO

Actualmente no se dispone de ningun remedio que cure la enfermedad. El
tratamiento se enfoca en aliviar los sintomas que padecen los pacientes para que
puedan realizar su vida cotidiana lo mas normal posible. Sin embargo, el tratamiento
es especifico de cada paciente en funcion de la sintomatologia que presenta. El
tratamiento esta basado en medidas higiénico-sanitarias y en tratamiento
farmacolégico (1).
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Las medidas higiénico-sanitarias van dirigidas a producir cambios en los habitos de
vida que mejoren la sintomatologia. La principal medida es realizar una dieta
adecuada. En términos generales no existen alimentos especificos que deban
eliminarse de la dieta y es el propio paciente quien debe detectar cuales son los
alimentos que empeoran la sintomatologia y eliminarlos de su dieta. Sin embargo, es
recomendable evitar el consumo de alimentos picantes, con grasas y alimentos muy
condimentados. También estan incluidos en este grupo los alimentos que producen
gases como bebidas alcohdlicas, bebidas carbonatadas, cafeina, frutas crudas y
algunas verduras como el brdcoli, la coliflor y el repollo. En algunos pacientes, la
eliminacién de alimentos que contienen gluten ayuda a mejorar los sintomas, a
pesar de que no tienen enfermedad celiaca. Una dieta pobre en oligosacéaridos
fermentables, disacaridos, monosacéaridos y polioles (FODMAP) tiene efectos
beneficiosos sobre los sintomas en pacientes con Sll. Esta dieta limita los alimentos
que contienen fructosa, lactosa, fructanos, galactanos, nutrientes que se encuentran
fundamentalmente en algunas verduras, frutas y productos lacteos; y polioles como
sorbitol, xilitol, malitol o manitol, que se utilizan como edulcorantes en productos
alimenticios. Es recomendable beber suficiente agua y realizar una dieta rica en
frutas y verduras. Se deben realizar cinco comidas al dia, tomandose el tiempo
suficiente para realizar cada una de ellas y siguiendo unos horarios habituales. Otra
medida higiénico-sanitaria recomendable es hacer ejercicio fisico regularmente, ya
que tiene efectos beneficiosos sobre el estrés y a nivel intestinal estimula la
motilidad normal del tubo digestivo. Ademas, los pacientes con Sl tienen que acudir
al bafio en caso de necesidad de defecacion, evitando reprimir el deseo y
tomandose el tiempo necesario. Dormir las horas suficientes puede reducir la
ansiedad y el estrés. En cuanto a las situaciones que producen estrés deben
evitarse en la medida de lo posible (1,9).

El tratamiento farmacoldgico empleado para el Sll es especifico para cada sintoma.
Los medicamentos empleados son los siguientes:

- Lafibra soluble mejora la sintomatologia del Sll a excepcién de la distension y
el dolor abdominal. Destaca para el tratamiento del estrefiimiento Plantago
ovata, que contiene mucilagos y debe tomarse con abundante agua (1).

- En caso de estrefiimiento mas grave, se pueden utilizar laxantes (1).

- La diarrea se puede tratar con loperamida o con resinas de intercambio
aniénico como colestiramina o colestipol. Sin embargo, las resinas de
intercambio anionico pueden producir hinchazon (1).

- Los espasmoliticos se utilizan para el dolor abdominal, ya que su mecanismo
de acciéon consiste en la relajacién de la musculatura lisa lo que reduce la
motilidad intestinal (1).

- Los agonistas de los receptores de 5-HT4 se pueden utilizar en pacientes con
Sll con estrefiimiento, ya que aumentan la motilidad intestinal y mejoran los
sintomas de sensibilidad y distension abdominal (1).

- En algunos pacientes que tienen trastornos psicolégicos tales como la
ansiedad o la depresién, se pueden utilizar antidepresivos triciclicos o
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antidepresivos inhibidores selectivos de la recaptacién de serotonina (ISRS).
Pueden mejorar la sensibilidad y el dolor abdominal (1).

- La linaclotida es un péptido que se utiliza en caso de estrefiimiento moderado
o grave. Aumenta la secrecion de liquido en el intestino lo que mejora el
transito intestinal. También reduce el dolor abdominal (1).

- Probiéticos.

3 OBJETIVOS

Los objetivos de este trabajo son:

- La revision de los probiéticos y prebiéticos que se utilizan en el sindrome de
intestino irritable.

- La revision de los ensayos clinicos con probiéticos y prebiéticos que han
demostrado efectos terapéuticos en los sintomas del sindrome de intestino
irritable.

4 MATERIALES Y METODOS

Para la realizacion de este trabajo se ha llevado a cabo una exhaustiva revision
bibliografica en bases de datos como PudMed, Google Académico y sCielo,
seleccionando los articulos de revistas cientificas y los ensayos clinicos mas
relevantes en castellano e inglés. En la busqueda se han empleado los términos
clave: “sindrome de intestino irritable”, “probibticos”, “prebidticos”, “simbioticos”,
“Lactobacillus” y “Bifidobacterium”. Para las definiciones y conceptos basicos se ha
buscado la informacién en las paginas webs de organizaciones nacionales como la
Fundacién Espafiola del Aparato Digestivo (FEAD) e internacionales como la
Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura (FAO) o
en paginas de caracter divulgativo como MedlinePlus o Mayo Clinic.

De los articulos y ensayos clinicos inicialmente seleccionados se ha realizado un
cribado, incluyendo uUnicamente aquellos que hayan demostrado un efecto
terapéutico sobre la sintomatologia del sindrome de intestino irritable.

5 RESULTADOS Y DISCUSION

Segun la Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentacién y la Agricultura
(FAO) los probidticos son aquellos microorganismos vivos que cuando son
administrados en las cantidades adecuadas producen un efecto beneficioso sobre la
salud del huésped. Estos beneficios que producen son utilizados para la prevenciéon
y el tratamiento de numerosas enfermedades. Los probiéticos se pueden utilizar en
numerosas enfermedades digestivas como la prevencién y el tratamiento de diarrea
producida por rotavirus en nifios, prevencion de diarrea del viajero, diarrea producida
por el tratamiento con antibiéticos, enfermedad inflamatoria intestinal, sindrome de
intestino irritable, enterocolitis necrotizante o intolerancia a la lactosa. También se
pueden utilizar en otras enfermedades como vaginitis e infecciones urinarias (10,11).

Los probidticos mas utilizados se muestran en la Tabla 1:
-8-
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Lactobacillus Bifidobacterium Saccharoemyces
rhamnosus GG B. infantis S. boulardii
acidophilus B. longum S. cerevisiae
acidophiys Lat 11/83 B. lactis
bulgaricus B. breve Otros

£asei

B. bifidum

Lactococcus lactis cremons

caser Shirota B. adolescentis Lactococeus lactis diacetylactis
salivanus Bacillus subtilis
johnsonu Lal Enterococcus Bacillus coagulans
reuteri E. faecium Leuconostoc spp

E faecalis Escherichia coli (Nissle 1917)
laclis cremoris Pediococeus acidifactici
kefir Streptococcus Propionibacterium freudenreichii
brevis S. thermophilus
buchnen S. salivarius

gasser
sakes
fermentum
crnispatus
cellobiosus

L
L
L
L
L
L
L
L
L
L plantarum
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L

curvalus

Tabla 1: Principales especies utilizadas como probioticos (12).

Algunos probidticos se incluyen en el grupo de bacterias &cido lacticas (BAL), que
son bacterias fermentadoras Gram positivas no patégenas ni toxigénicas que se
caracterizan por producir acido lactico a partir de carbohidratos. Este grupo esta
formado por las especies de Lactobacillus, Lactococcus y Streptococcus
thermophilus (10).

Los prebidticos son ingredientes que son fermentados selectivamente y generan
cambios en la composicion o actividad de la microbiota gastrointestinal que confieren
efectos beneficiosos sobre la salud del huésped. Los prebiéticos son sustancias que
no pueden ser digeridas por el huésped y aumentan la concentracion de
microorganismos beneficiosos para la salud humana de la microbiota intestinal. Los
prebidticos mas utilizados son la inulina, la lactulosa, el lactitol, la lactoferrina, los
fructooligosacéridos (FOS) y los galactooligosacéaridos (GOS). Algunos de estos
compuestos se encuentran de forma natural en alimentos de la dieta como por
ejemplo cereales, productos lacteos, algunas verduras y frutas y en la miel (10,13).

Cuando se utiliza un producto que contiene probidticos y prebidticos y confiere
efectos beneficiosos sobre la salud del huésped se denomina simbidtico (10).

5.1 MECANISMO DE ACCION

Los probidticos tienen multiples efectos sobre el tracto gastrointestinal. Producen
cambios en la consistencia y el volumen de las heces, aumentando la consistencia
de las heces de los pacientes con SlI con diarrea y, por el contrario, reduciendo la
consistencia de las heces de los pacientes con Sl con estrefiimiento. Generalmente,
las especies de Lactobacillus incrementan la consistencia de las heces y las
especies de Bifidobacterium la disminuyen. También reducen la hipersensibilidad
visceral y la hinchazén abdominal lo que mejora las molestias y el dolor abdominal.
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Ademas, algunos probibéticos pueden degradar la lactosa, lo que mejora la
intolerancia de lactosa (10,14,15).

Los probiéticos también tienen efectos beneficiosos contra agentes patégenos ya
gque compiten con estos microorganismos perjudiciales por los nutrientes y la
adhesion al epitelio intestinal. Asimismo, incrementan la expresion de mucinas
intestinales como MUC-2 y MUC-3, moléculas que crean una barrera protectora en
la pared intestinal contra microorganismos perjudiciales como Listeria
monocytogenes, Salmonella, Clostridium, Yersinia enterocolitica, Bacillus cereus,
Escherichia coli o Campylobacter. También disminuyen el pH local por la produccién
de moléculas acidas como acido acético, acido propionico o acido butirico lo que
favorece el crecimiento de microorganismos beneficiosos, mientras resulta
perjudicial para los microorganismos patogenos. Igualmente, esta acidificacion
mejora el trdnsito en el colon. Algunos probiéticos producen sustancias con
capacidad antimicrobiana como peroxido de hidrégeno y bacteriocinas que inhiben el
crecimiento de microorganismos patdgenos. Ademas, pueden producir antibiéticos
naturales como lactocinas, helveticinas, curvacinas, nicinas o bifidocinas. Por otro
lado, modifican las toxinas de microorganismos patégenos (10,11,14,15).

Tienen la capacidad de modular la respuesta del sistema inmune. Aumentan la
secrecion de interferon gamma (IFN-y) que induce la activaciéon de los macréfagos y
la fagocitosis lo que incrementa la presentacion de antigenos a los linfocitos B (LB),
estimulando la produccion de inmunoglobulina A (IgA). También modifican el perfil
de citoquinas, ya que reducen la concentracion de factor de necrosis tumoral (TNF-
a) y a su vez aumentan la concentracion de citoquinas antiinflamatorias, lo que
reduce la inflamacion de la mucosa del intestino, que causa una disminucion del
dolor abdominal (10,11,14,15).

_ Produccion
sustancias
antimicrobianas
“ Probiético
Produccion
1 nutrientes

Competicion
puntos union
al epitelio

Figura 1: Mecanismo de accién de probioticos en el intestino (16).
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5.2 TRATAMIENTO CON PROBIOTICOS

5.2.1 Lactobacillus

Son numerosos los ensayos clinicos que se han realizado con especies y cepas de
Lactobacillus. Los probioticos que han demostrado un efecto beneficioso sobre los
sintomas del Sll en ensayos clinicos son los siguientes:

Un probidtico que contenia una dosis de 10%° UFC/dia de Lactobacillus
plantarum 99v (DSM 9843) demostré en un ensayo clinico aleatorizado y doble
ciego realizado en India por Ducrotté P, et al. en 214 pacientes con SlI,
seleccionados con los criterios de Roma lll, una mejora significativa en la
frecuencia y la gravedad de los sintomas de hinchazon abdominal, sensacion
de evacuacion incompleta y molestia o dolor abdominal respecto al placebo
(p<0,05). La frecuencia de heces por dia también experimentdé una
disminucién significativa en los pacientes tratados con el probiotico frente al
placebo (p<0,05). Ademas, el estudio incluy6 una valoracién de los pacientes
sobre la eficacia del tratamiento, considerando un 78,1% de los pacientes que
tomaron el probiético una eficacia buena o excelente frente al 8,1% de los
pacientes en el grupo placebo (17).

Un ensayo clinico triple ciego, aleatorizado realizado en Finlandia por Lyra A,
et al. en 391 voluntarios diagnosticados de SllI con criterios de Roma lll, valoro
los efectos de Lactobacillus acidophilus NCFM a dosis baja (10° UFC/céapsula)
y a dosis elevada (10'° UFC/capsula) frente a placebo. También se valoraron
los efectos del probidtico en un subgrupo formado por los pacientes que tenian
en una escala visual analoga (EVA) un resultado mayor de 35 en la gravedad
de los sintomas de SllI. El probidtico no mejoré ningun sintoma respecto al
placebo en ninguna de las dos dosis. Sin embargo, el probidtico mejoré
significativamente en relacién al placebo el sintoma de dolor abdominal
moderado o grave en el subgrupo con una gravedad superior a 35 en la EVA
(p<0,05), aunque no se encontraron diferencias significativas entre las dos
dosis del probidtico (18).

Un probiético que contenia la cepa Lactobacillus acidophilus NCFM (2,5x10°
UFCl/cépsula) y la cepa Lactobacillus acidophilus subsp helveticus LAFTI L10
(2,5x10° UFC/capsula) demostré una mejoria estadisticamente significativa del
sintoma de flato en comparacién al grupo (p<0,05) en un ensayo clinico
aleatorizado y doble ciego realizado en Francia por Sadrin S, et al. con 80
pacientes, diagnosticados de SlI mediantes los criterios de Roma Ill. También
se observo que los sintomas globales del SII mejoraron significativamente en
el grupo tratado con el probidtico frente al grupo placebo (p<0,05) (19).

En un ensayo clinico doble ciego, aleatorizado y simple realizado en Pera por
Diaz Ferrer J, et al. se evaluaron los efectos sobre los sintomas en 51
pacientes con Sll, seleccionados por los criterios de Roma lll, en tratamiento
con bromuro de pinaverio y un probidtico con Lactobacillus acidophilus y
Lactobacillus bulgaricus (107 UFC/capsula) frente a tratamiento con bromuro
de pinaverio y placebo. Los resultados demostraron que el probiético tenia una
reduccion significativa en el numero de dias con dolor abdominal frente a

-11 -



Este trabajo tiene una finalidad docente. La Facultad de Farmacia y el/la Tutor/a no se hacen responsables de la informacion contenida en el mismo.

placebo (p<0,05) y un efecto beneficioso significativo sobre la gravedad del
dolor abdominal (p<0,05). El probiético también mejord significativamente los
sintomas globales del SIl en comparacion al grupo placebo (p<0,05) (20).

Un probidtico que contenia Lactobacillus gasseri BNR17 (10° UFC/dia)
mejord significativamente los sintomas de dolor abdominal (p<0,05),
hinchazén abdominal (p<0,05) y sensacion de evacuacion incompleta (p<0,05)
frente al placebo en un ensayo clinico aleatorizado y doble ciego realizado por
Shin SP, et al. en Corea del Sur en 60 personas con Sll con diarrea,
seleccionados mediante criterios de Roma lll. El probi6tico también mejoré
significativamente varios parametros del cuestionario de calidad de vida
relacionada con la salud (p<0,05) (21).

Otro ensayo clinico aleatorizado y doble ciego realizado en Corea del Sur por
Kim JY, et al. comparé los efectos que producia Lactobacillus gasseri BNR17
a diferentes dosis frente al placebo en 78 pacientes. Un grupo recibio el
probiético con baja dosis (2x108 UFC/dia), otro grupo recibié el probidtico a
dosis intermedia (2x10° UFC/dia) y otro recibi6 el probiético a alta dosis (10°
UFC/dia). El sintoma de hinchazon abdominal mejoré significativamente
(p=0,02) frente al placebo en el grupo que recibid el probidtico a alta dosis
(22).

5.2.2 Bifidobacterium

Al igual que el género Lactobacillus, se han realizado multiples ensayos clinicos en
especies de Bifidobacterium. Los probidticos con Bifidobacterium que han
demostrado efectos beneficiosos sobre los sintomas del Sll en ensayos clinicos son
los siguientes:

Un probiético que contenia Bifidobacterium bifidum MIMBb75 (10°
UFCl/cépsula) mejoré significativamente la sintomatologia global del Sl
(p<0,0001) y los sintomas de molestia o dolor abdominal (p<0,0001) y
urgencia a acudir al bafio (p<0,0001) frente al placebo en un ensayo clinico
aleatorizado y doble ciego llevado a cabo por Guglielmetti S, et al. en
Alemania, en 122 pacientes, diagnosticados de Sl mediante criterios de Roma
lll. Ademas, el sintoma de hinchazén y la satisfaccién de los pacientes en
relacion a los movimientos intestinales (p=0,0002) mejoraron
significativamente en el grupo con probidtico respecto al placebo (23).

Pinto-Sanchez MI, et al. realizaron un ensayo clinico doble ciego, aleatorizado
en Canada en 44 pacientes con SlI con diarrea o Sll mixto, elegidos mediante
los criterios de Roma Ill, para observar los efectos que producia
Bifidobacterium longum NCC3001 (10'° UFC/g) frente al efecto placebo. El
probiético mostré un efecto beneficioso en el sintoma de depresion asociado al
Sll frente al placebo (p<0,04). También se observo que el probidtico mejoraba
significativamente la calidad de vida fisica (p=0,03), con una mejora de la
salud fisica general (p=0,04) y una mejora en los problemas relacionados con
el trabajo y otras actividades (p=0,01) en comparaciéon con el grupo placebo.
(24).
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5.2.3 Asociacion de géneros en probidticos

También se han realizado ensayos clinicos con una asociacion entre diferentes
géneros de microorganismos. Los probioticos con diferentes géneros que han
demostrado un alivio de los sintomas del Sll son los siguientes:

Un probidtico que contenia Lactobacillus rhamnosus NCIMB 30174,
Lactobacillus plantarum NCIMB 30173, Lactobacillus acidophilus NCIMB
30175 y Enterococcus faecium 30176 (10° UFC/50 mL) demostré que
producia una mejoria significativa en la sintomatologia general del Sl respecto
al placebo (p<0,05) en un ensayo clinico en fase Il, doble ciego y aleatorizado
qgue se realizdé en Reino Unido por Sisson G, et al. en 186 pacientes con SlI,
seleccionados por criterios de Roma Ill. También tenia un efecto beneficioso
estadisticamente significativo sobre el dolor abdominal (p<0,05) y mejoraba la
satisfaccion de los pacientes sobre los habitos intestinales (p<0,05) respecto al
placebo (25).

Jafari E, et al. realizaron un ensayo clinico doble ciego aleatorizado en Iran en
108 pacientes diagnosticados de Sl con los criterios de Roma IIl durante
cuatro semanas de tratamiento y un mes de lavado, en el que se analizaba la
eficacia de un probidtico frente al placebo. El probiético contenia Lactobacillus
animalis subsp. lactis BB-12®, Lactobacillus acidophilus LA-5®, Lactobacillus
delbrueckii subsp. bulgaricus LBY-27 y Streptococcus thermophilus STY-31
(4x10° UFC/céapsula). El estudio determinaba que se producia un alivio
significativo en el grupo tratado con el probiotico respecto al placebo en los
sintomas de dolor abdominal (p=0,02), hinchazén abdominal (p<0,01) y
sensacion de evacuacion incompleta (p<0,01) transcurridas las cuatro
semanas de tratamiento. Ademas, las diferencias fueron significativas
estadisticamente en los sintomas de dolor abdominal (p<0,01) e hinchazén
abdominal (p=0,03) en el grupo tratado con el probiético frente al grupo
placebo al finalizar el mes de lavado (26).

Un ensayo clinico doble ciego y aleatorizado realizado por Yehuda Ringel, et
al. en Estados Unidos estudio los efectos que producia un probioético con las
cepas de Lactobacillus acidophilus NCFM (10! UFC/dia) y Bifidobacterium
lactis Bi-07 (10! UFC/dia) en comparacién al efecto placebo en 60 pacientes
con trastornos funcionales del intestino y en un subgrupo de 33 pacientes con
Sl con diarrea, elegidos con los criterios de Roma lll. La gravedad del sintoma
de hinchazén abdominal mejoré significativamente en el subgrupo de
pacientes con SllI con diarrea que recibieron el probiético frente al grupo
placebo (p=0,03) (27).

Otro ensayo clinico aleatorizado y doble ciego realizado en lItalia por
Mezzasalma V, et al. estudio la eficacia de dos probidticos frente al efecto
placebo en 157 pacientes diagnosticados de Sl con estrefiimiento con los
criterios de Roma Ill. Un grupo recibio un probidtico que contenia las cepas de
Lactobacillus acidophilus PBS066 (5x10° UFC/capsula) y Lactobacillus reuteri
PBS072 (5x10° UFC/capsula), otro grupo recibié un probiético que contenia
Lactobacillus plantarum PBS067 (5x10° UFC/capsula), Lactobacillus
rhamnosus LRH020 (5x10° UFC/céapsula) y Bifidobacterium animalis subsp
lactis BLO50 (5x10° UFC/céapsula) y un tercer grupo placebo. La cantidad de
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respondedores al tratamiento, definidos por el estudio como los pacientes que
mejoraron un 30% la gravedad de los sintomas en comparacion al inicio del
tratamiento al menos el 50% del tiempo que duré la intervencion, fue
significativamente mejor en los dos grupos que recibieron probidticos frente al
grupo placebo (p<0,001) en los sintomas de dolor abdominal, hinchazén
abdominal, estrefiimiento, flatulencia y calambres musculares. Igualmente, la
calidad de vida relacionada con la salud mejoré significativamente en los
grupos con probidticos en comparacion al grupo placebo (p<0,01) (28).

Guyonnet D, et al. realizaron un ensayo clinico aleatorizado y doble ciego en
Francia en 274 pacientes con Sll con estrefiimiento, elegidos con los criterios
de Roma Il, en el que compararon los efectos de un probidtico que contenia
Bifidobacterium animalis DN-173 010 (1,25x10° UFC), Lactobacillus
bulgaricus y Streptococcus thermophilus (1,2x10° UFC) frente a un grupo
control sin los microorganismos. Ademas, se observaron los efectos en un
subgrupo de 19 pacientes con menos de 3 deposiciones a la semana. El
probiotico alivio de manera significativa el sintoma de hinchazén abdominal
(p=0,03) respecto al control y la cantidad de respondedores, definidos por el
estudio como los sujetos que tienen una mejora de al menos un 10% respecto
a los valores al inicio del ensayo, aumento significativamente en comparaciéon
al control (p=0,003) en relacién al apartado de incomodidad del cuestionario
de calidad de vida relacionada con la salud. En el subgrupo, el probidtico
mejoro significativamente los sintomas digestivos globales y los sintomas de
dolor abdominal e hinchazén abdominal (p<0,05) frente al grupo control.
Igualmente, se observé un aumento significativo en la frecuencia de heces
(p=0,03) y en la cantidad de respondedores en el apartado de incomodidad del
cuestionario de calidad de vida relacionada con la salud (p<0,05) comparado
al grupo control (29).

O’Mahoney L, et al. realizaron un ensayo clinico en Irlanda en 77 pacientes
diagnosticados de Sl mediante los criterios de Roma Il. Los pacientes fueron
aleatorizados en tres grupos, un primer grupo recibié un probidtico con
Lactobacillus salivarius UCC 4331 (10%° UFC), un segundo grupo recibié un
probidtico con Bifidobacterium infantis 35624 (10° UFC) y un tercer grupo
placebo. Unicamente el grupo que recibié B. infantis 35624 experimentd una
mejoria significativa en los sintomas digestivos globales en comparacién al
placebo (p<0,05) (30).

Un probidtico que contenia la cepa de Bifidobacterium lactis DN-173 010
(1,25x10° UFC) junto con Lactobacillus bulgaricus (1,2x10° UFC) vy
Streptococcus thermophilus (1,2x10° UFC) demostré una mejoria significativa
en la gravedad de la sintomatologia global (p=0,032) y en el sintoma de
molestia o dolor abdominal (p=0,044) respecto al grupo control en un ensayo
clinico aleatorizado, doble ciego, elaborado por Agrawal A, et al. en Reino
Unido en 38 pacientes mujeres diagnosticadas de SlI con estrefiimiento segun
los criterios de Roma lll. Igualmente disminuy6 significativamente la distension
maxima en comparacion al grupo control (p=0,02) (31).
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5.3 TRATAMIENTO CON PREBIOTICOS

Se han realizado pocos estudios evaluando la eficacia de los prebi6ticos en el Sll.
Aunque varios de ellos obtuvieron resultados beneficiosos sobre los sintomas
caracteristicos del SllI, no pudieron establecer una diferencia significativa respecto al
placebo (32).

5.4 TRATAMIENTO CON SIMBIOTICOS

En el caso de los simbidticos existen pocos estudios que hayan demostrado una
mejoria significativa en los sintomas del Sll en comparacion al efecto placebo. Los
simbidticos que han mejorado los sintomas del Sll se exponen a continuacion:

Un simbiético que contenia las especies de Lactobacillus plantarum (5x10°
UFC/cépsula), Lactobacillus casei subsp rhamnosus (2x10° UFC/céapsula),
Lactobacillus gasseri (2x10° UFC/céapsula), Bifidobacterium infantis (10°
UFC/céapsula), Bifidobacterium longum (10° UFC/cépsula), Lactobacillus
acidophilus (10° UFC/céapsula), Lactobacillus salivarus (10° UFC/capsula),
Lactobacillus sporogenes (10° UFC/capsula), Streptococcus thermophilus
(5x10° UFCl/cépsula) y 2,2 g de inulina como prebidtico mejord
significativamente la flatulencia frente al efecto placebo (p<0,05) en un ensayo
clinico realizado en ltalia por Capello C, et al. doble ciego, aleatorizado y
controlado en 64 voluntarios con Sll, seleccionados con los criterios de Roma
1l (33).

Un simbiético compuesto por Bacillus coagulans (15x107 esporas) y
fructooligosacéaridos (100 mg) mejoré significativamente los sintomas de
molestia y dolor abdominal en comparaciéon al efecto placebo (p<0,05) en un
ensayo clinico aleatorizado y doble ciego realizado en Irdn por Rohga M, et al.
sobre 85 pacientes, seleccionados con los criterios de Roma lll. Igualmente, el
simbidtico tuvo un efecto terapéutico positivo significativo en la frecuencia de
evacuacion en pacientes con Sll con diarrea en comparacion al grupo placebo
(p<0,05) (34).

En Corea del Sur se realiz6 un ensayo clinico doble y aleatorizado en 130
pacientes, incluidos por los criterios de Roma lll, en el que se evaluaron los
efectos entre un grupo al que se le administr6 un simbidtico que contenia
Lactobacillus acidophilus (10° UFC) y Streptococcus thermophilus (3x10° UFC)
enriquecido con Bifidobacterium animalis subsp lactis Bb-12 (10! UFC) y con
fibra de acacia, y un grupo control con el mismo producto, pero con una dosis
menor de B. animalis subsp lactis Bb-12 (101° UFC), sin fibra de acacia y las
mismas concentraciones de L. acidophilus y S. thermophilus. Min YW, et al.
demostraron que el simbidtico producia una mejora significativa en la
sintomatologia global del Sl y en la satisfaccién de los habitos intestinales,
ambos evaluados con una escala visual analoga (EVA) en comparacion al
grupo control (p<0,05). El simbidtico también mejord significativamente la
sintomatologia global del Sl en los pacientes con Sll con estrefiimiento en
comparacion al grupo placebo (p<0.05), y tuvo un efecto terapéutico positivo
significativo en el sintoma de molestia o dolor abdominal (p=0,05) y en la
satisfaccion de los habitos intestinales respecto al grupo control (p<0,05) en
pacientes con Sll con diarrea (35).
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- Bivino |, et al. realizaron un ensayo clinico doble ciego y aleatorizado en Italia
en 35 voluntarios con SllI, elegidos con criterios de Roma Ill, en el que se
valoraron los efectos de un simbidtico compuesto por Bifidobacterium longum
BB-536 (3x10° UFC/capsula) y 50 mg de lactoferrina durante dos semanas de
intervencién. El simbiético mejor6 significativamente los sintomas de dolor
abdominal (p<0,007) e hinchazén abdominal (p<0,03) en comparacion al
placebo (36).

6 CONCLUSIONES

El SllI es trastorno digestivo que disminuye la calidad de vida de los pacientes que lo
padecen y tiene un impacto econdmico alto por el elevado absentismo laboral que
ocasiona. A pesar de ello, no se conocen completamente los factores que
contribuyen a su aparicion, por lo es necesario continuar estudiando sobre el Sll
para conocer cudles son las causas que desencadenan la aparicion de este
trastorno.

Los probidticos han demostrado en numerosos ensayos clinicos que alivian los
sintomas globales de los pacientes con SllI, especialmente los sintomas de molestia
o dolor abdominal y distension o hinchazén abdominal. Sin embargo, otros muchos
estudios no han conseguido establecer un efecto beneficioso de los probiéticos en
los sintomas del Sll. Al igual que los probiéticos, los simbibticos también han
demostrado que mejoran los sintomas del Sll, aunque los estudios realizados son
pocos en comparacion a los desarrollados con probiéticos. Por el contrario, los
prebidticos no han conseguido mejorar los sintomas producidos por este trastorno
en los escasos estudios realizados con los mismos.
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