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RESUMEN

Antecedentes: El Sindrome Metabdlico son un conjunto de signos que
son factores de riesgo para enfermedades como la Diabetes Mellitus tipo 2 y
las Enfermedades Cardiovasculares. Ademas representa uno de los problemas
de salud publica de este siglo XXI. Debido al conocimiento actual que existe
sobre la importancia de la microbiota intestinal en esta patologia, los
probiéticos podrian abrir un nuevo campo en el tratamiento o prevencion del
Sindrome Metabdlico.

Objetivo: Realizar una revision exploratoria del uso de probidticos en el
Sindrome Metabadlico.

Métodos: Se realiz6 una busqueda indizada en las bases de datos
MEDLINE, EMBASE, The Cochrane Library y Web Of Science, incluyendo
finalmente 13 articulos cientificos.

Conclusion: ElI uso de probidticos en pacientes con Sindrome
Metabdlico o con signos tipicamente asociados presenta una relacién positiva
respecto al control glucémico, medidas antropométricas, perfil lipidico, insulina
y marcadores inflamatorios, ademéas de reforzar las medidas higiénico-
dietéticas.

Palabras clave: Sindrome Metabdlico, Probidticos.



ABSTRACT

Background: Metabolic Syndrome are a set of signs that are risk factors
for diseases such as Diabetes Mellitus type 2 and Cardiovascular Diseases. It
also represents one of the public health problems of this 21st century. Due to
the current knowledge about the importance of the intestinal microbiota in this
pathology, probiotics could open a new field in the treatment or prevention of
Metabolic Syndrome.

Objective: To carry out an exploratory review of the use of probiotics in
Metabolic Syndrome.

Methods: An indexed search was performed in MEDLINE, EMBASE,
The Cochrane Library and Web Of Science databases, finally including 13
scientific articles.

Conclusion: The use of probiotics in patients with Metabolic Syndrome
or with typically associated signs presents a positive relationship with glycemic
control, anthropometric measures, lipid profile, insulin and inflammatory
markers, in addition to reinforcing hygienic-dietary measures.

Key words: Metabolic Syndrome, Probiotics.



1. ANTECEDENTES

A la hora de entender el Sindrome Metabdlico (SM) siempre ha existido
cierta controversia en cuanto a la definicibn de su naturaleza. Desde que se
explicé por primera vez, en los afios 20, por el médico sueco Dr. Kylin (1), han
sucedido una serie de definiciones mas o menos afines, pero que dieron como
resultado un abanico de discusiones y opiniones alrededor del mismo. Por
ejemplo, mientras que la Organizacion Mundial de la Salud (OMS, 1998)
consideraba necesario para el diagnéstico de SM la insulinoresistencia, la
National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel Il (ATP Ill) no
lo incluia como factor principal (2). No fue hasta el afio 2009 cuando se
procuré una “definicidon internacional armonizada” del sindrome metabdlico
(Tabla 1) resultado de una reunién entre importantes organizaciones como la
Diabetes Federation, la American Heart Association, y la World Hearth

Federation entre otras (2, 3).

Tabla 1. “Definicion internacional armonizada” del Sindrome Metabdlico

Se considerara que un paciente tiene SM si cumple 3 0 mas de los siguientes factores:
— Perimetro de cintura 2 102 cm (varones) o = 88 cm (mujeres)(*)
— PA =130/85 mmHg o estar bajo tratamiento para la HTA.
—  Triglicéridos = 150 mg/dl
— Colesterol-HDL < 40 mg/dl (varones) o < 50 mg/dl (mujeres)

—  Glucemia basal = 100 mg/dl o presencia de diabetes mellitus

(*)Medidas adaptadas para cada pais, se muestran los empleados en Espafia. HDL: High

density lipoprotein. PA: Presion Arterial. HTA: Hipertension Arterial.

Por lo tanto, el SM es una situacion clinica que engloba una serie de
sintomas de origen metabdlico que son considerados factores de riesgo para
determinados problemas de salud, siendo los mas destacables las
enfermedades cardiovasculares (ECV) y la diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
Dichos sintomas son la obesidad — en particular la abdominal — la resistencia a
la insulina, la hipertension, la dislipemia, un estado protrombotico y un estado

proinflamatorio.

Desafortunadamente, este sindrome va en aumento en los paises

industrializados y representa uno de los problemas de salud publica de este




siglo XXI (1). En el caso particular de Espafia, en el afio 2017, un 18,4% de la
poblacion adulta padecia hipertension, un 6,8% diabetes, 16,5%
hipercolesterolemia y un 16,9% obesidad (4). Ademas, Fernandez-Bergés et
al. (5) estimaron que el SM tenia una prevalencia del 31% en la poblacion
espafola, siendo ligeramente superior en hombres que en mujeres,
predominando en varones de hasta 55 afios y en mujeres a partir de los 65. En
general, este sindrome aumenta el riesgo entre 2 y 2,5 veces de padecer una
ECV en comparacion con la poblaciéon sana. Ademas, la presencia de SM
aumenta 5 veces mas la prevalencia de DM2 y se considera que dicho

sindrome es un elemento importante en el desarrollo de esta patologia (1).

Desde un punto de vista epidemioldgico, el SM tiene un impacto notable
en el gasto sanitario espafiol, al igual que en el del resto de paises
desarrollados. Tomando como ejemplo solo las enfermedades CV, segun el
estudio European cardiovascular disease statistics del afio 2017 (6) en el afio
2015, el gasto sanitario espanol ascendio a la cifra de 9.243.461 €, casi un 10%
del gasto sanitario total, como se detalla en la Figura 1, y de 110.809.465 € en
el conjunto de los 28 paises de la Union Europea (8% del gasto sanitario total

europeo).

= Atencion Primaria

m Atencion Ambulatoria

Servicio de
431.310€ emergencias

i ® Hospitalizacion

= Medicacion

Gasto sanitario total = 9.243.461 €

Figura 1. Gasto sanitario espafiol para las enfermedades cardiovasculares

Ante el presente contexto epidemiolégico y econdémico la investigacion
cientifica ha procurado descubrir tratamientos efectivos asi como medidas de
prevencion destinadas a la lucha contra el Sindrome Metabdlico. Fruto de ello,
actualmente se disponen de guias de practica clinica para su manejo, como por
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ejemplo, la elaborada por la Asociacién Latinoamericana de Diabetes (ALAD).
En relacion al tratamiento, el primer escalon consiste en adaptar medidas
higiénico-dietéticas saludables que conllevan una modificacion del estilo de
vida: limitar la ingesta de carbohidratos simples y/o grasas, evitar el consumo
de tabaco y la realizacion de ejercicio. No obstante, cuando estas medidas no
dan resultados y existe un alto riesgo de ECV, se procede a cambiar la
estrategia y tomar medidas farmacoldgicas: Orlistat para perder peso,
metformina o pioglitazona para las alteraciones en la glucemia y estatinas para
el manejo de la dislipemia, aunque se debera evaluar cada caso en particular y
tomar la estrategia que resulte mas favorable respecto a los riesgos y
beneficios. En cuanto a las medidas preventivas, se recomienda llevar un estilo
de vida saludable y adoptar las medidas higiénico-dietéticas descritas
anteriormente, sobre todo en pacientes con obesidad y/o alteraciones

bioquimicas relacionadas con el sindrome (7).

Sin embargo, las investigaciones médicas han continuado para mejorar
las estrategias actuales o descubrir otras nuevas. En este aspecto ha resultado
de especial interés la influencia de la microbiota intestinal y su papel en el SM,
ya que los resultados de diversos estudios (8, 9, 10) relacionan una microbiota
sana con un estado de salud 6ptimo. Ademas, se ha observado que esta
implicada en ciertos fenotipos metabolicos como la obesidad o la

insulinoresistencia.

Los estudios sobre la microbiota intestinal y su relacion con el
metabolismo y la salud empezaron en animales. En uno de ellos, transfirieron
la microbiota intestinal de ratones obesos a ratones libres de gérmenes,
produciéndose como resultado un aumento significativo de peso (11). En otro
ensayo, estudiaron el desarrollo de la obesidad en ratones segun su
microbiota intestinal, y se concluyd que en ratones obesos se perdia
diversidad microbiana al mismo tiempo que el filo Firmicutes aumentaba a
expensas del filo Bacteroidetes (12). Este cambio en la microbiota intestinal
también se ha observado en individuos obesos en comparacion con individuos
normopeso (13). En concordancia con estos hallazgos, se ha correlacionado la
obesidad y el SM con la microbiota intestinal en ratones (14) y ademas,

también se ha logrado correlacionar positivamente ciertas bacterias con rasgos



del SM en humanos, sugiriendo el papel de ciertas especies en los trastornos
metabdlicos (14, 15). En definitiva, hay una elevada relacion de la microbiota
intestinal con la homeostasia y en metabolismo en seres humanos (16) al igual

que en ratones.

Por consiguiente, toda sustancia o producto que modifique la microbiota
intestinal podria tener cierto impacto sobre la homeostasia. Este es el caso de

los probioticos, prebioticos y simbidticos (17):

— Los probidticos son  microorganismos vivos que afectan
beneficiosamente al huésped, y que ingeridos en cantidades adecuadas,
mejoran su equilibrio microbiano intestinal. Los probidticos mas caracteristicos
son los géneros Lactobacillus, Bifidobacterium y Streptococcus.

— Los prebidticos son ingredientes alimenticios no digeribles, en su
mayoria carbohidratos, que mejoran la salud de los humanos al estimular
selectivamente el crecimiento y/o actividad de las bacterias de la microbiota
intestinal. Los fructooligosacaridos (FOS), la inulina o la lactulosa serian
ejemplos de prebidticos.

— Por dltimo, los simbidticos son una mezcla de probi6ticos y prebiodticos.

El mecanismo de accion de los probidticos es diverso y todavia es
objeto de estudio. De forma general se puede decir que actidan a nivel
gastrointestinal, pudiendo interactuar con la microbiota intestinal o ejercer
actividades enziméaticas de interés. También, pueden interactuar con la capa de
moco intestinal y el epitelio, influyendo en la funcién de barrera intestinal y el
sistema inmunitario de la mucosa. Asimismo, pueden tener efectos en el
sistema inmunitario de forma sistémica y en otros 6rganos como el cerebro (a

través del eje intestino-cerebro) o el higado (18).

A nivel gastrointestinal se ha podido observar que ciertas cepas de
Bifidobacterium y Lactobacillus son capaces de aumentar la produccion de
anticuerpos en la mucosa, resultando ser Gtil en el manejo de trastornos
gastrointestinales de origen viral o bacteriano (19) asi como actuar
disminuyendo la permeabilidad intestinal (20, 21), siendo util tanto en la
prevencion como en el tratamiento de la diarrea de distintos origenes (22, 23,

24). Por otro lado, la capacidad de ciertas bacterias para producir acido lactico



en grandes cantidades, como por ejemplo, Lactobacillus salivarius, podria ser
atil para el tratamiento y erradicacion de H. Pylori (25). Asimismo, el impacto de
los probidticos en las enfermedades psiquiatricas se ha estado estudiando
desde el punto de vista de la comunicacién entre el cerebro y el intestino, a
través del eje microbiota-intestino-cerebro, aunque no se conoce bien hasta
qué punto el cerebro influye en la microbiota intestinal o viceversa (26). De
hecho, los psicobidticos han sido objeto de estudio dentro de la rama de la
neurociencia y, probablemente, funcionen mecanicamente entregando
compuestos neuroactivos (27), lo que elucubra un posible futuro para los
psicobidticos en el tratamiento de la depresidon mayor, estrés o ansiedad (28) o
en los trastornos neurodegenerativos como el Parkinson (29). En relacién con
este eje, existen hipotesis acerca de un eje intestino-piel, pudiéndose fusionar
en una red mas grande formando el eje intestino-cerebro-piel, que quedaria
regulado de forma compleja por citocinas, neuropéptidos, neurohormonas y
otras moléculas de sefializacion, y su desequilibrio podria conllevar
enfermedades alérgicas, autoinmunes, extra-intestinales e intestinales (30).
Como consecuencia de ello, se cree que los probidticos pueden tener un papel
en la prevencion en patologias como la dermatitis atopica, el asma, la rinitis
alérgica y las alergias alimentarias en individuos atopicos (31). También se ha
propuesto el eje intestino-higado-cerebro y su papel en las patologias
hepaticas. De hecho, el uso de probidticos en enfermedades como el higado
graso no alcohdlico (32) o la encefalopatia hepética (33) ha proporcionando
resultados positivos.

Debido a la relacion de la microbiota intestinal con el SM y a la
capacidad de los probiéticos de modificar dicha microbiota, resulta de interés
investigar como la intervencion con probiéticos afecta al SM y a los signos

tipicamente relacionados con éste.



2. OBJETIVO

El objetivo principal de este trabajo es revisar la literatura cientifica

relacionada con el uso de probiéticos en personas con sindrome metabdlico
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3. METODOS

3.1. Disefio

Se llevd a cabo una revision sistemética exploratoria de los articulos

cientificos del area de la salud para realizar un estudio descriptivo y critico.

3.2. Estrategia de busqueda

En primer lugar se plantedé la siguiente pregunta de investigacion
cientifica: ¢Tiene algun impacto el uso de probidticos en la poblacién con

sindrome metabdlico?

Seguidamente se visitd la pagina web Descriptores en Ciencias de la
Salud (DeCS) (34) para obtener los descriptores pertinentes descritos en la
Tabla 2.

Tabla 2. Medical Subjects Headings (MeSH) y Descriptores utilizados para la

formulacion de las ecuaciones de busqueda

DeCS MeSH
Poblacién Sindrome Metabdlico Metabolic Syndrome
Intervencion Probidticos Probiotics

A continuacién se procedié a la busqueda de articulos cientificos en las
siguientes bases de datos: MEDLINE (via PubMed), EMBASE, Cochrane
Library y Web Of Science. Para ello fue necesario trabajar en una ecuacion de
busqueda adaptada para cada base de datos, como queda reflejado en la
Tabla 3. Adicionalmente, se usaron los filtros “Clinical Trials”, “Human”, “Adult”
o “Adult: 19 + years” en aquellos buscadores que asi lo permitiesen. La

basqueda tuvo lugar hasta Marzo de 2020.
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Tabla 3. Ecuaciones de busqueda con los operadores booleanos “AND” y
HOR”.

MEDLINE ("Metabolic Syndrome"[Mesh]) AND "Probiotics"[Majr] Filters:
Clinical Trial; Humans; Adult: 19+ years

("Probiotics"[Mesh]) AND "Metabolic Syndrome"[Mesh] Filters:

Humans & Clinical Trials.

EMBASE (‘metabolic syndrome x'/exp AND 'probiotic agent'/mj) AND
(‘clinical trial'de OR 'human'de) AND [adult]lim

Cochrane ‘'metabolic syndrome x'/exp AND ‘probiotic agent'/mj AND
Library 'human'/de AND [adult}/lim

Web Of TEMA: ("metabolic syndrome™) AND TEMA: ("Probiotics")
Science Refinado por: TIPOS DE DOCUMENTOS: ( CLINICAL TRIAL )

3.3. Seleccion de los articulos finales

Los criterios de inclusién con los que se ejecutd la busqueda fueron los
siguientes: Los articulos debian tratarse de Ensayos Clinicos (EC) publicados
en revistas cientificas, en inglés o en espafol, realizados en humanos,
concretamente en la poblacién adulta, con SM o signos concernientes del SM.
Ademas, para reducir el nimero de publicaciones cientificas y poder acceder a
la informacion mas relevante para la busqueda, se excluyeron aquellos EC
realizados en embarazadas, en grupos intervenidos quirirgicamente, los que
incluian un solo sexo o con otras patologias que no fueran ECV o DM2 y a
aquellos EC cuya intervencién no era la indicada para evaluar los efectos
probiéticos, a los que no se pudo acceder al texto completo o que no aportaban

informacion relevante o que esta fuese ambigua.

Finalmente, la calidad de los EC recuperados con la busqueda descrita
anteriormente se evalud de acuerdo a la guia “The Consolidated Standards of
Reporting Trials” (CONSORT) (35), que consta de 25 items, que pueden ser
evaluados con “0” si no cumplen con el item, “1” si cumplen con el item, “X” en
al caso de que no ser pertinente, y para items divididos en 2 subitem, “0.5” por
cada uno. Ademas, las caracteristicas principales de los estudios se recogieron

en una tabla con la siguiente informacion: poblacion de estudio, pais donde se
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realizd el EC, el nombre del primer investigador principal, la duracion de la

intervencidn, el disefio con el que se llevo a cabo y los principales hallazgos.
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4. RESULTADOS

4.1. Inclusién de los estudios.

Con las ecuaciones de busqueda expuestas anteriormente se
recuperaron 160 articulos cientificos: 23 en MEDLINE (14 %), 22 en EMBASE
(14 %), 73 en Cochrane Library (46 %) y 42 en Web Of Science (26 %). De
todos ellos, 45 se detectaron como duplicados, quedando, por tanto, unos 115
articulos que se sometieron a cribado, descartando aquellos que no eran
ensayos clinicos y a los que no se pudo acceder el texto completo, dando lugar
a 60 articulos cientificos excluidos. De esta forma, se sometieron a evaluacion
un total de 55 articulos, de los cuales 13 se incluyeron teniendo en cuenta los

criterios de inclusiéon y exclusién descritos anteriormente (Figura 2).

T
Registros identificados a Registros adicionales
través de busqueda de identificacdos a través de otras
g bases de datos fuentes (busqueda manual)
‘c n=160 n=0
©
L
g v !
b
c
3 Registros repetidos
- (Recuperado en mas de una base de datos)
n=45
—
—
v
Q . . . I
- Registros seleccionados Reqgistros excluidos: n =60
g g
© n=115 »| - No tratarse de un Ensayo Clinico: 16
.'E - Texto completo no encontrado: 44
(&}
S
‘o L
.g Articulos en texto Articulos excluidos: n = 42
T completo evaluados para - Intervencion no adecuada: 8
Q la selecciéon » - Poblacién no adecuada: 30
% n =55 - EC no relevante: 4
n
—
T
") A
=] . . .
T Estudios incluidos
S =
= n=13
3 (n=13)
=
. J

Figura 2. Flujograma: Identificacion y seleccién de los articulos cientificos realizada conforme a
la Declaracion PRISMA (36)
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4.2. Descripcion de los 13 articulos incluidos.

Las caracteristicas principales de los estudios se pueden observar en la
Tabla 4.

La evaluacion de calidad de los articulos seleccionados realizada de
acuerdo a la guia CONSORT se pueden observar en la Tabla 5, y la
puntuacion en porcentaje oscild entre un 50% y un 86% sobre 25 items con
una media del 71%.

La procedencia de los estudios no fue variada, prevaleciendo los EC
realizados en Iran (38%) (37, 42, 44, 46, 49). En menor proporcién se llevaron
a cabo en Brasil (38), Espafia (41), Austria (39), Estonia (40), Australia (41),
Japon (45, 47) y Finlandia (48). Los afos de publicacion variaron entre los
anos 2013 y 2019, predominando los estudios realizados en 2018 (31%).
Todos los EC tuvieron un disefio aleatorizado y controlado con placebo que
tuvieron como objetivo valorar los efectos de la intervencidn probidtica o
simbidtica en los parametros tipicamente asociados al SM. Solo uno de ellos
fue un ensayo multicéntrico (48). Ademas, todos los estudios se hicieron con un
ciego doble (37, 40-43, 45-49) excepto uno, que se realizd con ciego triple (44)

y dos que no especificaron el ciego (38, 39).
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Tabla 4. Principales caracteristicas de los 13 estudios incluidos.

Autor (afio) | Poblacién Pais Periodo | Disefio Intervencioén Principales hallazgos
_ n=85 pacientes Ensayo Clinico
rediabéticos (EC) — Grupo probidtico: 6g/d de L.
?n—22 en PO aleatorizado, acidophilus, B. bifidum, B. lactis y | En pacientes con
Kassaian r;biético gn—F2)6 24 doble ciego, | Bifidobacter longum (1,5x109 UFC cada | prediabetes el uso de
(2018) (37) gimbiético’ n:33 Iran semanas controlado con | uno) probidticos y simbidticos
lacebo) y B placebo, 3 | = Grupo simbiético: intervencion grupo | tiene un potencial beneficio
E RE: 46-60 afios brazos con | probiético + inulina en el manejo del SM.
_ ME.' 52 afios grupos — Grupo placebo: 6g/d de maltodextrina
' paralelos.
— n=51 pacientes con SM 6-7 EC — Grupo probidtico: ingestion de 80 ml | En pacientes con SM, el
Bernini (n=25 en grupo control, semanas | - iorizado diarios de leche fermentada con 3,4x10" | consumo de B. lactis tiene
(2015) (38) n=26 grupo probiotico) Brasil (45 conBalt.db ; UFC of B. lactis HN0O19 efectos positivos sobre el
— RE: 18-60 afios* dias) P — Grupo placebo: 80 ml diarios de leche | IMC, perfil lipidico y niveles
_ ) con placebo . : :
ME: no consta convencional de citoquinas.
B 2228 pacientesyeaiiShl — Grupo probidtico: 65 ml, 3 veces/dia, de No se demostro ningun
(n=13 en el grupo EC . y . | efecto de la suplementacion
. S _ . . bebida lactea suplementada con L. Casei ; -
Tripolt probidtico, n=15 terapia i 12 prospectivo, T, A (108/ml) de L. Casei Shquta en la
(2015) (39) convencional) semanas | aleatorizado, ) . formaciéon de N-Oxido de
; ~ — Grupo control: 65 ml, 3 veces/dia, de . o
— RE: 40-64 afios. controlado. . . . Trimetilamina (TMAQO) en
} o bebida lactea convencional .
— ME: 53 afios. pacientes con SM.
— n=36 pacientes con SM EC paralelo | — Grupo probiético: 50 g/dia de queso .
_ ] ] y En pacientes con SM, una
(n=25 en grupo queso aleatorizado, elaborado con leche enriquecida con DH complementada  con
Khaider K. probidtico, n=11 queso | - . |3 doble  ciego, | 1.5x10" CFU/g de L. plantarum TENSIA leso Fr)obic')tico Uede
(2013) (40) control) semanas | controlado con | + DH 9 P . P
; = ) . ayudar a reducir el IMC y el
— RE: 39-63 afios placebo, 2 | = Grupo control: 50 g/dia de queso control fiesao de SM
— ME: 52 afios brazos. + DH 9 '
EC
— n=53 pacientes con SM aleatorizado, En pacientes con SM la
Tenorio- (n=28 grupo 1, n=25 12 doble ciego, | 1 capsula al dia con L. reuteri V3401 | suplementacion con L.
Jiménez grupo 2) Espafia semanas cruzado, (5x10° UFC) o placebo, cruzado con | reuteri V3401 + DH mejora
(2019) (41) — RE: no consta controlado con | periodo de lavado acompafado de DH la disbiosis y disminuye el
— ME: no consta placebo, estado inflamatorio.

unicéntrico.
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(Continuacion Tabla 4)

EC — Grupo probiético: 300 g/d de yogurt El consumo diario de voaqurt
— n=44 pacientes con SM aleatorizado, enriquecido con L. acidophilus La5 enriquecido me'oray glos
Rezazadeh (n=22 en cada grupo) Iran 8 doble ciego, | (6.45x10° UFC/g) y B. lactis Bbi12 nive?es de Iujcosa en
(2018) (42) — RE: 36-51 afios semanas | controlado con | (4.94x10° UFC/g) avunas s\E/JCAM-l en
— ME: 44 afios placebo, — Grupo control: 300 g/d del mismo yogurt Z\cientes{:on SM
unicéntrico. pero sin enriquecer. P )
— Grupo A: Yogur probiético + capsulas
probiético
— n=156 pacientes con Elgatoriza do _Ia(csxraub%O B: Yogur probiotico + capsulas En individuos con
sobrepeso (divididos en 4 i P ) . sobrepeso e hipertension
- controlado, — Grupo C: Leche control + céapsulas
Ivey (2015) grupos de n=40, 37,39y - 6 P la toma de las cepas
Australia paralelo, doble | probiotico . ) .
(43) 40) semanas . I . probioticas L. acidophilus y
. ~ ciego, — Grupo D: Leche control + céapsulas : :
— RE: 59-75 afios factorial lacebo B. lactis no mejora la
— ME: 67 afios unicéntr}co P tension arterial.
Probiéticos empleados: L. acidophilus La5
y B. lactis Bb12. (3.0x10° UFC/d.)
— Grupo simbidtico: 2 cipsulas/dia de 250 En lpamente.s' con SM . la
mg con L. casei, L. rhamnosus, S. sup eme~r1taC|on simbiotica
— n=40 pacientes con SM EC . thermophilus, B. breve, L. acidophilus, B. acqmpanada de una DH
- _ aleatorizado, g mejora el IMC, los niveles
Rabiei (n=20 para cada grupo) Iran i triple ciego ongyn §LbubsiicEsy 66 mgrde FOS: de glucosa en ayunas y la
(2018) (44) — RE: 55-62 afios semanas P 90, | estearato de magnesio + DH (2 x 10° 9 ; yunas y
— ME-: 59 afios paralelo, UFC para cada bacteria) resistencia a la insulina en
) unicéntrico. P ; ) comparaciéon con la dieta
— Grupo control: 2 caps./d de 250 mg de | _. | g
lacebo + DH sin suplementacion
P ' simbidtica.
_ . — Grupo placebo: 1 cucharada/d de 7.5 ml | P. pentosaceus LP28
— n=62 pacientes sanos EC
_ . de placebo tratado con calor muestra
con sobrepeso (n=20 en aleatorizado, L ; :
_ — Grupo probidtico vivo: 1 cucharada/d de | un efecto antiobesidad, lo
. : grupo placebo, n=21 paralelo, doble : )
Higashikawa robidtico  Vivo n=21 | Japén 12 ciego 10 ml con P. pentosaceus LP28 vivo | que sugiere que la cepa
(2016) (45) | Probwot LT P semanas 90, (10" CFU/d). estudiada tiene cualidades
probiético muerto) controlado con o i h ; |
_ RE : 40-66 afios placebo — Grupo probiético muerto: 1 cucharada/d preventivas para e SM en
; o PR de 7.5 ml con P. pentosaceus LP28 | individuos sanos con
— ME: 54 afos unicentrico.

sometido a calor (1011CFU/d)

sobrepeso.
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(Continuacion Tabla 4)

eatoriago, |7 GUpo simbisico chpsuls con L[ L8, HHeReaon
. P Yy S acidophilus T16, L. casei T2 y B. bifidum . rge
Farrokhian enfermedad coronaria . 12 doble ciego, 9 potencial terapéutico en
Iran T1 (2 x 10° CFU/g cada cepa) + 800 mg :
(2017) (46) (n=30 para cada grupo) semanas | controlado con inulina pacientes con sobrepeso y
— RE : 52-76 afios placebo, _ Grupo placebo: capsulas placebo diabetes y en el control de
— ME: 64 afios unicéntrico. pop - cap P enfermedades coronarias.
— n=76 pacientes con
Hipercolesterolemia o] EC — Grupo yogurt probiético: 80 g yogurt/d las cepas estudiadas
hipertrigliceridemia (n=39 ) de yogurt convencional + 2 cepas .
_ i aleatorizado, o ! ; . | pueden actuar reduciendo
Nishiyama grupo placebo, n=37 § 8 : adicionales (Lc. lactis 11/19-B1 y B. lactis
_ A Japon doble  ciego, el colesterol LDL en suero
(2018) (47) grupo yogurt probiético) semanas BB-12) :
K controlado en pacientes con
— RE: 20-66 afios . g — Grupo placebo: 80 g yogurt/d de yogurt | . !
. ~ unicéntrico. hipercolesterolemia
— ME: 42 afios control
— n=134 pacientes con EC — Grupo 1: Placebo, 12 g/d de celulosa | En pacientes con
sobrepeso u obesidad aleolzado microcistalina sobrepeso/obesidad el
(n=36 en G1, n=24 en G2, ot IS dol’)Ie — Grupo 2: B. lactis 420™ (B430), 10" probidtico B430, con o0 sin
Stenman n=36 en G3 y n=37 en Finlandia 26 gie 5 . UFC/d en 12 g de celulosa | LU, puede reducir la masa
(2016) (48) G4) semanas cor?tr(’)Ia % oth microcristalina. grasa corporal, la
— RE : 38-62 afios laho — Grupo 3: 12 g/d fibra dietética LU. circunferencia de la cintura
— ME: 49 afios Plage . — Grupo 4: B430 (10" UFC/d)en12gde |y el peso corporal en
multicéntrico. s
LU comparacion con placebo.
— Grupo placebo: 2 capsulas/d con 250 | La suplementacion
EC mg de maltodextrina + consejos | simbidtica aumenta los
_ n=38 pacientes con SM aleatorizado, nutricionales efectos de la modificacion
Eslamparast | (n=19 gra cada grupo) o8 prospectivo, — Grupo simbidtico: 2 céapsulas/d con | del estiio de vida en el
P . p grup Iran dobre ciego, 2x10° UFC para cada cepa (L. casei, L. | tratamiento del SM,
(2014) (49) — RE:35-57 semanas : . .
— ME: 46 afios controlado con rhgmno;us, S. thermophilus, B. br_eve, L. parualmente, a traves de !a
' placebo, acidophilus, B. longum y L. bulgaricus) + | atenuacion de la resistencia

unicéntrico.

250 mg de FOS + estearato de magnesio
+ consejos nutricionales

a la insulina y los niveles
séricos de lipidos.

RE: Rango de edad de los sujetos de estudio. * RE basado en criterios de inclusién. ME: Media de edad. L.: Lactobacillus. Lc.: Lactococcus. B.:

Bifidobacterium. S.: Streptococcus. P.: Pediococcus. SM: Sindrome metabdlico. DH: Dieta Hipocalorica. EC: Ensayo Clinico. FOS: fructooligosacarido. LU:

Litesse® Ultra polydextrosa.
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Tabla 5. Calidad de los articulos analizada con los 25 items de la guia CONSORT

Referencia Puntuacién de los 25 items

1 213|4|5|6]|7 8 9|10 |11 |12 | 13 |14 |15 |16 |17 |18 |19 [ 20| 21 | 22 | 23 | 24 | 25 | Total %
Kassaian
(37) 1 111({1|10(1]0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 X 1 1 0 1 1 1 0 20 83

Jesus Bernini (38) 1 |1]lo0|212|2|1]0] O0]O|O]|O]1 1 1 1|01 |Xx]|212]1|1|1|l0/|0]|212 15 62.5

Tripolt (39) 1 |{1|1|2|l0|2fl0|OfO|O|O|2|O|1|1|0]O|X]|O]|]21|O0|1|1]0]1 12 50
Khaider K. (40) 1 (1211 |0|2|lO0| 1 ]|0|O0]| 1| 1] 1 1 {11211 |212]0 |11 |1]|1]|1 20 80
Tenorio-Jiménez

(41) o5|1f1|{1f1|2|2f 2 |2jO0|O0|1 051 |1]0 1|1 0|1 |0 |1]1|1]1 19 76
Rezazadeh (42) o5|1(1f1|l0o|0|0| 1 |0|O0O |0 ]| 1]|1 i1 {111 |x]|o0o|0|1]1|1]o0]| 1] 145 | 60
lvey (43) 1 |1f12(1|0|2|2|l05|0|0|0|1]|]0|0O5|1|0|1|X|]0O0|0O0|O0O]|1]|1]|]o0]oO 12 50
Rabiei (44) 1 |1|21|1f212|1|12]0]|0|O0O]| 1|1 1 /05111 |X]o0/|1|12]21|1]o0]|1]| 185 77

Higashikawa (45) 1 |1)2]2|2|2]2]2|2|l0|O0]| 12051 1/ 1|1|XxXx|212]l0|1]212]|0]o0]| 1| 185 77

Farrokhian (46) 1 (21|21 ]2l2]2] 1 |0] O 0 1 1 1 1 1 1| X | o0 1 1 1 1 0 0 18 75
Nishiyama (47) 051|211 |1|l0| 00| OO 1 1 1 1 1 1 1101 o0 1 1 110 1 16,5 66
Stenman (48) 1 |21|12]1]2|1]1]05|1] 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 0 1 1 1 0 1 21,5 86

Eslamparast (49) 05(1|1|1|l1]2]0|l0o5|0| 0| 1|1 1 1 1|11 | X221 ]2|1]o0]|1 19,5 81

Calidad de los articulos analizada con los 25 items de la guia CONSORT (34). Puntuacién: comprendida entre “0”y “1”, o “X” en al caso de puntuaciones no
pertinentes
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La poblacion de estudio fue sobretodo pacientes con SM (54%), seguido
de pacientes con obesidad o sobrepeso (30%), pacientes con hiperglucemia
(8%) y por ultimo pacientes con hipercolesterolemia o hipertrigliceridemia (8%)
y las principales mediciones que se llevaron a cabo fueron medidas
antropométricas (54%), presion arterial (PA) (46%), glucosa (77%), colesterol
(77%), triglicéridos (TG) (54%), insulina (46%), Indice Homeostasico de

Resistencia a Insulina (HOMA-IR) (62%) y marcadores inflamatorios (69%).

En cuanto a la duracién de los estudios seleccionados, el 62 % se
realizaron durante 12 semanas o mas (37, 39, 41, 44, 45, 46, 48, 49). Por otra
parte, el tamafio muestral de los EC tuvo una media de 64 individuos.
Excluyendo dos estudios que no especificaron este dato (38, 41), la media de
edad de la poblacion de estudio fue de 53 afios.

Los probidticos usados en las diferentes intervenciones fueron bacterias
gram-positivas de los géneros Lactobacillus (L.), Bifidobacterium (B.),
Streptococcus (S.) y Pediococcus (P.). Seis estudios se centraron en un solo
género de bacterias: tres de ellos estudiaron el género Lactobacillus, mas
concretamente las cepas L. casei Shirota (39), L. plantarum TENSIA (40) y L.
reuteri V3401 (41); dos la bacteria Bifidobacterium, en particular la cepas B.
lactis HNO19 (38) y B. lactis 420 (48) y uno la bacteria Pediococcus,
especificamente la cepa P. pentosaceus LP28 (45). El resto de las
intervenciones fueron asociaciones de los siguientes géneros: L. acidophilus, B.
bifidum, B. lactis y B. longum (37); L. acidophilus La5 y B. lactis Bb12 (42, 43):
L. acidophilus T16, L. casei T2 y B. bifidum T1 (46); Lactococcus (Lc.) lactis y
B. lactis (47); L. casei, L. rhamnosus, S. thermophilus, B. breve, L. acidophilus,
B. longum y L. bulgaricus (44, 49). Ademas, en algunos estudios también se
combind la intervencion probidtica con prebidticos como fructooligosacarido
(FOS) (44, 49) e inulina (37, 46) y otros la acompafaron con estearato de
magnesio (44, 49) o fibra dietética (48).

4.3. Género Lactobacillus

En relacion al género Lactobacillus, Khaider K. et al. (40) estudiaron los

efectos del queso enriquecido con L. plantarum TENSIA en sujetos sometidos a



una Dieta Hipocal6rica (DH), siendo méas notable la reduccion de peso y
triglicéridos (TG) en el grupo probidtico que en el grupo control. Ademas, en el
andlisis del subgrupo realizado en pacientes colonizados con L. plantarum
TENSIA, es decir, aquellos cuyas muestras fecales tras la intervencion
probiotica mostraron la presencia de L. plantarum TENSIA (64% de los
pacientes del grupo probidtico) se pudo relacionar este probidtico con la
reduccion de la presion arterial (PA) sistolica y diastolica. Por otra parte,
Tenorio-Jiménez et al. (41) no observaron estos efectos con la cepa L. reuteri
V3401, ya que solo obtuvieron una reduccion de los marcadores inflamatorios
como la molécula 1 de adhesion de células vasculares (sVCAM-1) e
interleucina-6 (IL-6) sin encontrar diferencias en los niveles de glucosa,
insulina, HOMA-IR, lipidos, TG o en los marcadores antropomeétricos. Por
altimo, J. Tripolt et al. (39) no encontraron ninguna diferencia significativa en la
bebida lactea suplementada con L. Casei Shirota en los niveles de N-Oxido de
trimetilamina (TMAQO), HOMA-IR, proteina C-reactiva (Hs-CRP), sVCAM-1 ni en

la Molécula de adhesion intercelular-1 (sICAM-1).

4.4. Geénero Bifidobacterium

En el caso de los probidéticos del género Bifidobacterium, Benirnini et al.
(38) estudiaron una leche fermentada con B. lactis HNO19 y observaron una
reduccion del indice de Masa Corporal (IMC), colesterol total (TC),
lipoproteinas de baja densidad (LDLc) y marcadores inflamatorios como Factor
de Necrosis Tumoral-alfa (TNF-alfa) e IL-6, pero no encontraron diferencias
estadisticamente significativas en los niveles de PA, insulina, lipoproteinas de
alta densidad (HDLc), TG ni en el HOMA-IR. Igualmente, K. Stenman et al. (48)
estudiaron el efecto de B. lactis 420, con o sin fibra dietética Litesse® Ultra
polydextrose (LU) y también observaron un descenso en el IMC al igual que
Bernini et al. (38), pero también encontraron reducciones en la ingesta caldrica
y la circunferencia de la cintura por parte de B. lactis con o sin LU. Se observo
también una tendencia a reducir los niveles de Hs-CRP pero no fue
significativa. No encontraron efectos sobre TNF-alfa, IL-6, SVCAM-1, glucosa,

TC, insulina o HOMA-IR. Por ultimo, Nishiyama et al. (47) estudiaron las cepas
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B. lactis BB-12 junto con Lc. lactis 11/19-B1 observandose cambios en el LDLc,
que fueron mas significativos en individuos con hipercolesterolemia, pero no

observaron ningin cambio en TC, HDL o glucosa.

4.5. Género Lactobacillus y Bifidobacterium en asociacion

Con respecto a la asociacion de Lactobacillus y Bifidobacterium, Nazila
Kassaian et al. (37) estudiaron la combinacién de L. acidophilus, B. bifidum, B.
lactis y B. longum, con o sin inulina, y observaron un descenso en la
prevalencia de HDLc bajo y tendencias para la reduccion de glucosa, PA, TG y
medidas antropométricas, pero no fueron estadisticamente significativos. Sin
embargo, el estudio de Rezazadeh et al. (41) estudiaron las cepas L.
acidophilus La5 y B. lactis Bb12 y si que encontraron reducciones significativas
en los niveles de glucosa. Ademas también obtuvieron reducciones
significativas en los niveles de sVCAM-1 y observaron una tendencia a reducir
los niveles de insulina y HOMA-IR, aunque no fueron significativos. En
contraposicion, lvey et al. (43) realizando la misma intervencién que la anterior,
no obtuvieron ningun efecto beneficioso sobre el TC, TG o en la PA. Por ultimo,
Farrokhian et al. (46) estudiaron la combinacion de L. acidophilus T16, L. casei
T2 y B. bifidum T1 con inulina, hallando descensos significativos de Hs-CRP y
un aumento en los niveles de Oxido Nitrico (NO). Ademas se observo una

tendencia a reducir la PA.

4.6. Geénero Lactobacillus, Bifidobacterium y Streptococcus en

asociacion

La misma asociaciéon de Lactobacillus, Bifidobacterium y Streptococcus
se estudié en dos ensayos clinicos. Samira Rabiei et al. (44) valoraron los
efectos de L. casei, L. rhamnosus, S. thermophilus, B. breve, L. acidophilus, B.
longum, L. bulgaricus junto con FOS y estearato de magnesio y observaron
reducciones significativas del IMC, peso corporal, glucosa en ayunas, insulina,
HOMA-IR y GLP-1 en el grupo simbiético en comparacion con el placebo, pero
no encontraron diferencias inter-grupo respecto a TC, TG, Hs-CRP e IL-6. Por

su parte, Eslamparast et. al (49) realizaron la misma intervencion, pero con una
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dosis distinta de FOS, vy tuvieron los mismos resultados en cuanto a glucosa
en ayunas y HOMA-IR, y ademas disminuyeron los niveles de TG, TC e

insulina y aumentaron los de HDLc.

4.7. Género Pediococcus

En cuanto al género Pediococcus, F. Higashikawa et al. (45) estudiaron,
durante 12 semanas, el efecto de P. pentosaceus LP28 en adultos con
sobrepeso y observaron un descuento significativo del IMC, grasa corporal y
circunferencia de la cintura. Por otra parte no hubo modificaciones en los
niveles de glucosa, insulina, TC, TG aunque se vieron tendencias a disminuir

los niveles de TNF-alfa.
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5. DISCUSION

Durante la revision de los articulos ha sido destacable la heterogeneidad
de las intervenciones, debido a la amplia gama de cepas utilizadas,
dosificacion, su combinacién y asociacién con prebidticos, y la falta de
homogeneidad en las variables medidas en cada EC, lo que supone un reto
para llegar a unas conclusiones claras. Sin embargo, es destacable que 11 de
los 13 articulos incluidos en la revision reportaron efectos beneficiosos

derivados del uso de probiéticos.

Es notable mencionar la procedencia de los estudios, ya que la mayoria
procedieron de Iran, lo cual podria deberse a las tradiciones alimentarias de la
zona geografica, pudiendo destacar que los productos lecheros son uno de los
alimentos de mayor consumo (50) y el hecho de que Imperio Persa en su
momento formara parte de la evolucion de la medicina antigua, dejando una
huella cultural en pro de la investigacién médica (51). En cuanto a la calidad de
los estudios evaluada de acuerdo a la guia CONSORT, se obtuvo un 71% de

media, por lo tanto, la metodolégica es aceptable.

Por otro lado, cabe destacar que solo el 62% de los estudios se llevaron
a cabo durante 12 semanas o0 mas, lo que podria interferir en las conclusiones
gue se pueden extraer. Hasta el momento, no hay estudios con resultados que
avalen la duracion de las intervenciones, sin embargo, existen hallazgos en los
que una mayor duracion de las intervenciones proporcionan mejores
resultados. De acuerdo con esta idea, Nikbakht et al. (52) pudo comprobar que
aquellos estudios con probiéticos de una duracion de 8 semanas o superior
reportaron mejores resultados que aquellos con una duracién inferior a 8
semanas en la reduccién de glucosa en ayunas, lo que concuerda con los
datos reportados por Rabiei et al. (44) ya que obtuvo resultados
estadisticamente significativos entre las semanas 7-12 en comparacion con las
semanas 1-6 en relacion a la reduccion de peso e IMC. Sin embargo, los
resultados de Khaider K. et al. (40) notificaron un descenso en el peso y los
niveles de TG con 3 semanas de intervencion, posiblemente debido al

acompafiamiento de la intervencion con una Dieta Hipocalorica (DH).
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Parece consistente la relacion positiva entre la intervencion con
probioticos y DH sobre las medidas antropométricas, glucemia, perfil lipidico,
estado proinflamatorio y la insulina ya que en los 4 estudios que acompafaron
la intervencién con una DH notificaron efectos sinérgicos derivados del uso de
probioticos: Khaider K. et al. (40) notificaron un efecto sinérgico en relacion a la
reduccion del IMC; Eslamparast et al. (49) en relacion a la glucemia, HOMA-IR
y perfil lipidico, Samira Rabiei et al. (44) respecto a las medidas
antropométricas, glucemia y HOMA-IR y Tenorio-Jiménez et al. (41) solo lo
notificaron para los marcadores inflamatorios como la molécula 1 de adhesion
de células vasculares (sVCAM-1) e interleucina-6 (IL-6) sin afectar a las
medidas antropométricas, glucemia o perfil lipidico. Por consiguiente se podria
proponer que L. plantarum TENSIA (40) y la combinacion de L. casei, L.
rhamnosus, S. thermophilus, B. breve, L. acidophilus, B. longum, L. bulgaricus
junto con FOS y estearato de magnesio (44, 49) potencian los efectos de la
DH, y de forma menos significativa, L. reuteri (44). Conociendo que la DH es
una de las medidas higiénico-dietéticas de primera linea en el tratamiento del
SM, podria resultar de ayuda la intervencién con probidticos para evitar o
retrasar el uso de medidas farmacoldgicas, con el consiguiente impacto

econdmico.

En cuanto a la regulacion del estado glucémico, la combinacion de las
cepas L. acidophilus La5 y B. lactis Bb12 (42) y L. casei, L. rhamnosus, S.
thermophilus, B. breve, L. acidophilus, B. longum y L. bulgaricus junto con FOS
y DH (44, 49) tuvieron efecto en la reduccién de los niveles de glucosa.
Ademas, ambas combinaciones tuvieron un efecto beneficioso 0 se observo
una tendencia a mejorar los niveles de insulina y del HOMA-IR. Otros autores
también han obtenido resultados similares, como por ejemplo el trabajo
realizado por Hsieh et al. (53), que también notificaron una reduccién de los
niveles de glucosa tras la intervencion con las cepas L. salivarius AP-32 y L.
reuteri GL-104, e incluso advirtieron una reduccion de la expresion de
receptores de monosacaridos. Teniendo en cuenta el papel de la

insulinoresistencia en el SM, los probidticos podrian representar una
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herramienta Gtil como coadyuvante de las medidas higiénico-dietéticas
enfocadas a la normalizacidn del estado glucémico y prevencion de la DM2.

Otro parametro bioquimico de interés son los niveles seéricos de lipidos:
la intervencion con B. lactis HNO19 (38) o B. lactis BB-12 junto con Lc. lactis
11/19-B1 (47) o la combinacién de L. casei, L. rhamnosus, S. thermophilus, B.
breve, L. acidophilus, B. longum y L. bulgaricus junto con FOS y DH (49) redujo
el colesterol total en sangre de forma significativa; y la intervencién con B.
Bifidum, B. lactis y B. longum (37) aumentaron los niveles de HDLc. Aunque
valorando el estudio realizado por Nishiyama et al. (47), podria esperarse ver
este efecto solo en la poblacién con alteraciones en los niveles de colesterol,
ya que en la poblacion con normocolesterol no se produjo ningin cambio.
Asimismo, el efecto de los probibticos en los niveles de colesterol podria
representar una nueva estrategia no farmacologica en pro de reducir los
factores de riesgo cardiovascular. Ademas, otros autores como Aditi Khare et
al. (54), Lim PS et al. (55) y Gadelha CIJMU (56) extrajeron estas mismas
conclusiones y pronosticaron un papel para los probiéticos en el tratamiento de

la dislipemia antes de llegar al escalén farmacoldgico.

En cuanto a la pérdida de peso corporal y la reduccién del IMC
resultaron Gtiles las intervenciones con las cepas probiéticas B. lactis 420 (48),
B. lactis HNO19 (38), P. pentosaceus LP28 (45), L. Plantarum TENSIA
acompafiado de una DH (40) y la combinacion de las cepas L. casei, L.
rhamnosus, S. thermophilus, B. breve, L. acidophilus, B. longum y L. bulgaricus
junto con FOS y DH (49). Estos hallazgos concuerdan con los resultados de
otros autores como Crovesy L. et al. (57) ya que advirtieron este efecto con las

cepas L. plantarum y L. rhamnosus.

Otra relacién positiva derivada del uso de probiéticos es su impacto en el
estado proinflamatorio de los pacientes con SM. La intervencion con B. lactis
HNO19 (38) disminuyo los niveles de TNF-alfa e IL-6; y los niveles de IL-6 y
sVCAM-1 disminuyeron tras una intervencion con L. reuteri V3401 junto con
DH (41). Asimismo se observé una disminucién de sVCAM-1 con la ingesta de
L. acidophilus La5 en combinacién con B. lactis Bb12 (42), y mientras que B.

lactis 420 (48) mostr6 una tendencia a reducir los niveles de Hs-CRP, la
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combinacion de L. acidophilos T16, L. casei T2 y B. bifidum T1 junto con inulina
(46) consigui6 resultados significativos. Igualmente, este mecanismo de accién
también se postula en el trabajo de Hegazy SK et al. (58), donde observaron la
reduccion de los niveles de TNF-alfa e IL-6 en pacientes con colitis ulcerosa

tras una intervencion con L. delbruekii y L. fermentum.

Limitaciones

En cuanto a las limitaciones de esta revision exploratoria encontramos
la duracion de los EC incluidos, ya que podria resultar escasa, la variedad de la
poblacién de estudio (pacientes con SM, con obesidad o sobrepeso, con
hiperglucemia o con trastornos en el perfil lipidico) asi como su tamafio
muestral (n varié entre 28 y 134 pacientes) y por ultimo, no haber podido

recuperar el texto completo en todas las publicaciones identificadas.
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6. CONCLUSION

Teniendo en cuenta los resultados de la presente revision exploratoria se
puede inferir que el uso de probibticos en el Sindrome Metabdlico tiene un
impacto positivo a diferentes niveles: glucemia, peso corporal, IMC, insulina,
colesterol, triglicéridos y marcadores inflamatorios. Ademas, ayudan a
potenciar los resultados positivos de las medidas higiénico-dietéticas, en
especial, de la dieta hipocaldrica. Por lo tanto, el uso de tratamientos
farmacoldgicos podria reducirse, mejorando el gasto farmacéutico.

Se necesitan mas investigaciones para dilucidar cuales probiéticos son
los mas beneficiosos para tratar o prevenir los signos relacionados con el
Sindrome Metabdlico, asi como definir para cada cepa los beneficios
terapéuticos que se puedan esperar, ya que los resultados difieren de una cepa
a otra debido a la variedad de mecanismos de accion. Aun asi, podemos
extraer de la presente trabajo algunas especies que podrian ser de interés: L.
acidophilus, Lc. lactis, B. lactis, L. casei, B. bifidum, L. reuteri, L. rhamnosus, S.
thermophilus, B. breve, B. longum, L. bulgaricus, P. pentosaceus y L.
plantarum. De todos ellos, B. lactis podria ser un candidato para ser incluido
como tratamiento a nivel de la dislipemia, del estado proinflamatorio, la

reduccion de peso e IMC, y junto con L. acidophilus, del estado glucémico.
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7. ABREVIATURAS

Bifidobacterium (B.)

Colesterol total (TC)

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2)

Dieta Hipocaldrica (DH)

Enfermedades cardiovasculares (ECV)

Factor de Necrosis Tumoral-alfa (TNF-alfa)
Fructooligosacérido (FOS)

indice Homeostasico de Resistencia a Insulina (HOMA-IR)
indice de Masa Corporal (IMC)

Interleucina-6 (IL-6)

Lactobacillus (L.)

Lactococcus (Lc.)

Lipoproteinas de alta densidad (HDLc)

Lipoproteinas de baja densidad (LDLc)

Litesse® Ultra polydextrose (LU)

Molécula 1 de adhesion de células vasculares (sVCAM-1)
Pediococcus (P.)

Presién Arterial (PA)

Proteina C-reactiva (Hs-CRP)

Sindrome metabdlico (SM)

Streptococcus (S.)

The Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT)
Triglicéridos (TG)
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