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El intestino humano alberga una comunidad
diversa de bacterias comensales (microbiota)
en una relaciéon de simbiosis con el anfitrion,
de modo que influye permanentemente en su
fisiologia. Hay evidencia clara de que las inte-
racciones bacteria-anfitrion en la mucosa del
intestino desempefan un papel muy impor-
tante en el desarrollo y regulacion del sistema
inmunitario. Si esta interaccion no es adecuada,
la homeostasis ante la carga antigénica ambien-
tal y la respuesta del individuo puede fallar. Ello
puede repercutir en el desarrollo de patologias
de disrregulacién inmunitaria frente a estruc-
turas antigénicas propias (autoinmunidad), in-
cluyendo la propia microbiota (enfermedad in-
flamatoria intestinal), o estructuras antigénicas
del ambiente (atopia).

En la actualidad se da gran importancia a la mo-
dulacién de esta microbiota intestinal mediante
los alimentos funcionales, que son aquellos que
afiaden a la funcion nutritiva un efecto benefi-
cioso sobre la salud. Algunos de estos alimentos
tienen como constituyentes los probiéticos (mi-
croorganismos vivos que administrados en can-
tidades adecuadas producen un efecto benefi-
cioso en la salud y el bienestar del huésped), los
prebidticos (carbohidratos no digeribles cuya
ingestion induce el crecimiento de microorga-
nismos beneficiosos) y los simbidticos, asocia-
cién de los dos anteriores. Si bien los probioti-
cos se emplean, principalmente en problemas
gastrointestinales, también se ha valorado su
efecto beneficioso en otras alteraciones, estan-
do abiertas numerosas lineas de investigacion
con la suplementacién de estos organismos y
nutrientes como se describe a continuacion.

Enfermedades nutricionales
y metabolicas

Los estudios dirigidos a la modulacién de la mi-
crobiota intestinal para prevenir o controlar la
obesidad muestran resultados prometedores.
El empleo de cepas probidticas con evidencia
cientifica sobre su efecto beneficioso frente a

determinados factores de riesgo, podria servir,
junto con cambios en la dieta y el fomento de la
actividad fisica, a la modulacién del peso corpo-
ral. Los probidticos también tendrian un papel
util en la desnutricion donde hay un importante
riesgo de sobrecrecimiento bacterianoy unain-
munodeficiencia secundaria. Hay estudios que
sefialan que cuando se afiade a la dieta de los
nifos malnutridos probidticos (requeson y con-
centrados de micronutrientes ricos en proteina)
se observa una aceleracion de la recuperacién
inmune.

En modelos animales representativos de diabe-
tes tipo 1, se ha observado que el consumo por
via oral de L. casei disminuye considerablemen-
te los niveles de glucosa en plasma e inhibe la
produccién de IFN-y e Interleuquina (IL) 2 por
las células CD4+ involucradas en la destruccion
de las células beta del pancreas. También se
ha observado que los animales que ingerian
un producto que contenia una mezcla de L. aci-
dophilus y L. casei mostraban un retraso en la
progresién de la intolerancia a la glucosa, la hi-
perglucemia, la hiperinsulinemia y dislipidemia,
caracteristicas de la diabetes tipo 2. En relacién
a la hipercolesterolemia, en humanos se ha
observado una reduccion significativa de co-
lesterol de manera transitoria con el consumo
de yogur y leches fermentadas. Se ha visto que
algunos probidticos como el L. reuteri CRL 1098
produce una disminucién de los triglicéridos y
un cambio en el cociente HDL/LDL en modelos
animales.

Enfermedades alérgicas

La posible utilidad de los probidticos en las aler-
gias ha recibido gran atencién en los ultimos
afios, debido a la supuesta capacidad de estas
bacterias acido-lacticas para dirigir las respues-
tas inmunoldgicas hacia la produccién de cito-
quinas Th1l, mecanismo que podria justificar el
tratamiento de estas enfermedades. Hay evi-
dencia en modelos animales y estudios in vitro
sobre el papel de la microbiota en la modula-
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""cién del sistema inmune y en la prevencion de
la alergia en los individuos predispuestos, aun-
que los metaandlisis sélo sugieren un beneficio
del empleo de probidticos en la disminucidn
del desarrollo del eczema atdpico pero no de
otros procesos. Aunque hay resultados prome-
tedores con prebidticos y simbidticos, son ne-
cesarios mas estudios debido a las limitaciones
en la calidad de los éstos por su heterogenici-
dad (cepas, poblaciones estudiadas, dosis, du-
racion, etc.).

Durante los ultimos afios se han realizado nu-
merosos estudios que han evaluado el papel
de los probidticos en la alergia alimentaria, ob-
servandose que la administracion oral de Lac-
tobacillus y Bifidobacterium podria disminuir la
tasa de alergias alimentarias; especificamente
se ha observado que la administracion, duran-
te el embarazo y la lactancia, de Lactobacillus
GG solo o en combinacién con Bifidobacterium
lactis a madres con antecedentes de atopia, re-
duce el riesgo de dermatitis atdépica y sensibili-
zacion alérgica en el nifio.

Enfermedades infecciosas

El aumento alarmante del uso inadecuado de
antibidticos junto con el interés por la busque-
da de métodos ecoldgicos para prevenir las
infecciones, hace de los probidticos un campo
muy interesante para la investigacion. La me-
nor utilizacion de antibiéticos puede traer otros
beneficios afadidos como la disminucién de
efectos adversos, menor costo y reduccion del
riesgo de desarrollo de resistencias. La ingesta
de probidticos en leches fermentadas puede
provocar una mejoria de las defensas del hos-
pedador y de su capacidad para hacer frente a
las amenazas del entorno, ya sean infecciones o
estrés, que debilitan el sistema inmune.

La administracion de probidticos puede ser util
en la prevencion de las infecciones respiratorias
y gastrointestinales en la infancia al mejorar la
respuesta inmunoldgica, ya que aumentan la
actividad de linfocitos y macréfagos estimu-
lando la respuesta inmunitaria humoral y au-
mentan la produccion de interferon. También
su consumo se ha observado beneficioso para
prevenir infecciones del tracto urinario. La ad-
ministracién por via oral y/o vaginal de L. cris-
patus, L. jensenii, L. rhamnosus GG o L. fermen-
tum parece no tener efectos adversos y reducir
el riesgo de infecciones del tracto urinario, va-
ginosis bacteriana, vulvovaginitis por Candida y
enfermedades de transmision sexual causadas
por Neisseria gonorrhoeae y Chlamydia tracho-

matis, al colonizar la vagina y modificar la mi-
crobiota durante semanas, incluso logrando el
desplazamiento de patdgenos.

Efectos sobre el sistema
InMmunitario

El sistema inmune puede ser modificado por
muchos factores como son la edad, el estrés,
los medicamentos, la dieta, la actividad fisica,
etc., lo que puede verse reflejado en alteracio-
nes de la respuesta inmune frente a patdgenos,
la microbiota e incluso frente a antigenos ubi-
cuos tales como los alimentos, produciendo
una respuesta inflamatoria con todas sus con-
secuencias.

Esta ampliamente demostrado que en general
los probidticos ejercen su efecto tanto a nivel de
la inmunidad especifica como inespecifica. Asi,
se ha puesto de manifiesto en diversos estudios
gue numerosos Lactobacillus pueden alertar al
sistema inmune intestinal y secundariamente,
favorecer el rechazo de microorganismos infec-
ciosos potencialmente lesivos, lo que pueden
realizar mediante la activacién de las células na-
tural killer (NK) o la produccién de inmunoglo-
bulinas especificas (Ig A). Por otra parte algunos
Bifidobacterium tienen también un efecto esti-
mulador en lainmunidad humoral produciendo
un aumento de la proliferacién de linfocitos By
sus anticuerpos especificos (Ig Ay G).

Asi al aplicar una terapia de vacunacion oral
frente a rotavirus junto con la administracién
de L. casei, en nifios entre 2 y 5 meses de edad
se ha comprobado el efecto inmunoestimula-
dor de la respuesta a la vacuna, produciéndose
un aumento de células secretoras de IgM es-
pecificas frente al citado agente infeccioso. En
un estudio semejante de vacunacién contra S.
typhimurium y consumo previo de leches fer-
mentadas con L acidophilus y Bifidobacterias se
ha comprobado un aumento de la IgA total y
especifica, que defiende al sujeto de las bacte-
rias patégenas.

Prevencion del cancer

Los estudios realizados en distintos tipos de
canceres son prometedores como se puede
ver a continuacién, aunque es necesario reali-
zar mas estudios para determinar con exactitud
tanto dosis como tipo de probidticos en cada
uno de ellos.

Al estudiar el efecto de leches fermentadas
con distintas cepas (B. infantis, B. bifidum, B.



animalis, L. acidophilus y L. paracasei) sobre
el crecimiento de una linea celular de cdncer
de mama, se ha observado una inhibicion del
mismo, siendo las cepas mas efectivas B. infan-
tis y L. acidophilus. Se sugiere que su efecto es
debido a la presencia de un compuesto soluble
producido ex novo por los probidticos durante
la fermentacioén. Ello hace pensar que su utili-
zacion podria ser una estrategia muy Util en la
prevenciodn y terapia de tumores graves, como
el cancer de mama. En pacientes con cancer de
vejiga, tras ingerir L. casei durante un afio, y tras
haber sido sometidos a la reseccion del tumor,
el intervalo de tiempo que transcurrié hasta la
reaparicion del mismo fue mas prolongado (350
dias) que en el grupo control (195 dias) que in-
giridé un placebo.

Por otra parte, en estudios en ratones alimenta-
dos con yogur antes y después de la induccidn
de un tumor intestinal, se ha observado una in-
hibicién del carcinoma intestinal, acompanado
de un incremento de las células productoras de
IgA y de linfocitos. Aunque no existen estudios
epidemioldgicos que asocien el consumo de
probidticos con el cancer colorrectal en huma-
nos, algunas investigaciones sugieren que tanto
el consumo de Lactobacillus como Bifidobac-
terium pueden relacionarse con una menor in-
cidencia de este tipo de cancer. Por otra parte
se ha demostrado que este efecto serd mucho
mas efectivo siempre y cuando las bacterias
permanezcan vivas.

Todos estos resultados abren una ventana de
esperanza para el tratamiento y prevencién de
al menos algunos tipos de cancer, aunque es
necesario profundizar en las dosis y el tipo de
probidtico adecuado para cada uno de los tipos
de cancer.

Microbiota y alteracién del comportamiento

Las ultimas investigaciones han revelado que
la colonizacién por parte de la microbiota in-
testinal afecta al desarrollo cerebral de los ma-
miferos y su comportamiento durante la etapa
adulta. A través de mediciones de la actividad
motora y del comportamiento relacionado con
la ansiedad, se ha demostrado en ratones que
el proceso de colonizacién microbiana desen-
cadena unos mecanismos de sefalizacién que
afectan a estos circuitos neuronales por lo que
la microbiota intestinal puede afectar al desa-
rrollo cerebral normal y las funciones conduc-
tuales. La microbiota intestinal puede provocar
sefiales a través del nervio vago hacia el cere-
bro y viceversa, o por la modulacion de trans-
misores, como la serotonina, melatonina, acido
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gamma-aminobutirico, histaminas y acetilcoli-
na, Asimismo, es posible que la microbiota in-
testinal sea capaz de modificar la expresién de
algunos genes de riesgo o que forme parte de
mecanismos que alteran las funciones cogniti-
vas observadas en pacientes con enfermedades
gastrointestinales.
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