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La nutricion es pieza fundamental para obtener una buena respuesta
inmunoldgica. En ese sentido, toman importancia los probidticos, los que tienen
propiedades variadas, desde mejorar el transito intestinal hasta, reforzar el
sistema inmunoldgico. Es ya conocido que existe una relacion estrecha entre la
microbiota, la inmunidad intestinal, la funcion intestinal de barrera y la salud del
individuo, por lo que es importante conocer el efecto que tienen los probidticos
en la modulacion del sistema inmune. Una de las principales fuentes alimentarias
de probidticos es el yogurt, de hecho, segun la evidencia cientifica, el consumo
de yogurt con probidticos aumenta los niveles salivarios e intestinales de las
inmunoglobulinas. Este tipo de yogurt debe reunir las condiciones necesarias
para mantener a los probidticos viables, como por ejemplo: pH adecuado,
temperatura adecuada, etc.

En la presente edicidon, buscamos informar acerca de todos los tipos de
probioticos existentes y los diferentes usos que se les da en la nutricion humana.
Espero que lo expuesto en ésta revista, sea de utilidad para su practica diaria
como profesionales de la salud.

PhD. Youmi Paz Olivas
Gerente Departamento de Nutricion de Cloria

:Qué son los probioticos ADN bacteriano
y para gque sirven?
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Resumen

Una de las principales propiedades
de los probidticos es su capacidad
de modular el sistema inmune del
individuo. Se debe tanto al ADN
de la bacteria como a los distintos
compuestos que conforman su

pared: péptidoglicano, acido
teicoico, capa proteica S vy
exopolisacarido. Estas moléculas

facilitan la adhesién del probidtico a
la mucosa intestinal y permiten que
la bacteria establezca un “dialogo”
con el sistema inmune intestinal del
individuo. Este fendmeno ocurre
via interacciones con receptores
de la inmunidad innata presentes
en células epiteliales e inmunes.
Dicha interaccion resulta en la

la secrecion de
secretoras

estimulacion de
Inmunoglobulinas A
(IgAs) y de citoquinas, la activacion

de poblaciones de linfocitos
reguladores  (Treg) y  células
dendriticas, el aumento de los
numeros y actividad de las células
Natural Killer (NK) y el incremento
de la capacidad fagocitica de los
polimorfonucleares. En  forma
mas especifica, el consumo de
yogurt con probidticos aumenta
los niveles salivarios e intestinales
de IgAs asi como la actividad
NK en sujetos sanos, siendo
este efecto mas notable en los
ancianos. En pacientes alérgicos,
la administracion de yogurt con
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probidtico tiende a reducir los niveles
séricos de Inmunoglobulina E (IgE) y
restablecer el equilibrio de linfocitos
Th1/Th2. La gran variabilidad
en el disefo experimental de
los estudios, los probidticos
administrados, los grupos etarios
blancos de la intervencidon y los
marcadores inmunes utilizados, asi
como el bajo numero de sujetos
reclutados, limitan sin embargo la
interpretacion y extrapolacion de
los resultados y apoya la necesidad
de realizar estudios mas numerosos
y mejor estandarizados.

Palabras clave: Probidticos,
inmunidad, yogurt, (fuente: DeCS
BIREME).



Introduccion

Existe una relacion estrecha
entre la microbiota, la inmunidad
intestinal, la funcién intestinal de
barrera y la salud del individuo. La
colonizaciéon microbiana del tubo
digestivo, que se inicia después del
nacimiento, es un evento crucial
para la educacién y maduracién
del sistema inmune asociado
a la mucosa intestinal (GALT)
del recién nacido y el desarrollo
del fendmeno de tolerancia
inmunoldgica oral.» 2 Un atraso en
este proceso altera la diversidad
y composiciéon de la microbiota
(disbiosis) y puede resultar en
un sistema inmune disfuncional,
afectando la capacidad defensiva
del organismo y favoreciendo
eventualmente el desarrollo
de alteraciones metabdlicas e
inflamatorias durante la infancia.

3 Los ancianos también muestran
un cierto grado de inmuno-
supresion que se asocia con el
envejecimiento fisioldégico de su
mucosa digestiva y recuentos
menores de bifidobacteria y
lactobacilos en su microbiota
intestinal, comparado con adultos
jovenes.t>

En la actualidad se esta
postulando que la presencia de
disbiosis, junto con alteraciones
del sistema inmune local y de
la permeabilidad intestinal
podrian explicar la incidencia
creciente de patologias tales
como alergias, enfermedades
inflamatorias croénicas del tubo
digestivo (enfermedad de Crohn
y colitis ulcerosa), enfermedades
metabdlicas (obesidad y diabetes
de tipo 2) y enfermedades auto-
inmunes (diabetes de tipo 1,
esclerosis multiple) durante el
ultimo siglo.® Dichas alteraciones
se asociarian a los cambios

drasticos del ambiente, modo
de vida y patron de consumo
alimentario que ocurrieron
durante dicho periodo.” Mantener
un ecosistema digestivo saludable
y un sistema inmune eficiente
mediante una alimentacion
adecuada es, por lo tanto, de gran
importancia para la salud general
y el bienestar de las personas. El
consumo de probidticos puede
ser considerado como una
herramienta interesante para
lograr este objetivo.®

(Qué son los
probioticos y para
que sirven?

Los probidticos son
microorganismos inocuos que
pertenecen en su gran mayoria
a los géneros bacterianos
Lactobacillus y Bifidobacterium
y que pueden ser incorporados
a alimentos, principalmente
productos lacteos® Son cepas
especificas que han sido
seleccionadas por su capacidad
de sobrevivir en el tubo digestivo
del ser humano, y de ejercer
actividades beneficiosas para
la salud del consumidor. Entre
dichas actividades destaca
la produccién de sustancias
antimicrobianas que inhiben
el crecimiento de patdgenos
(bacteriocinas, H202), de
enzimas que facilitan la digestion
de nutrientes (lactasa, esterasa,
a-galactosidasa), de compuestos
antioxidantes que  protegen
frente al estrés oxidativo
(glutation, superoxido-dismutasa,
catalasa), de neuromediadores
gue modulan el sistema nervioso
entérico (CABA, dopamina), y de
moléculas inmunomoduladoras
y anti-inflamatorias.®

En esta revisiéon nos interesaremos

mas particularmente a esta
ultima actividad, describiendo
brevemente los componentes

del probidtico responsables de la
modulacion del sistema inmune,
y la evidencia que apoya la
actividad inmunomoduladora de
productos lacteos fermentados

con probidticos en el ser humano.

(Cuales son

las moléculas
inmunomoduladoras
producidas por los
probioticos y como
actuan?

La mayoria de las moléculas
producidas por los probidticos e
involucradas en la estimulacion
de la respuesta inmune estan
asociadas con la pared bacteriana.
Tanto los lactobacilos como las
bifidobacteria son bacterias gram-
positivas cuya pared esta formada
por 4 componentes principales:
el peptidoglicano (PG), el acido
teicoico, la capa proteica S (SLP,
S-Layer Protein)y el exopolisacarido
(EPS) (Figura 1).1°
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Figura 1. Principales componentes de la pared de las bacterias gram positivas.

 Peptidoglicano (PG)

El PG, también llamado
mureina, es un polimero
formado por cadenas lineales

de N-acetil-glucosamina y acido
N-acetilmuramico, entrecruzadas
con cadenas peptidicas cortas. El
PG bacteriano es reconocido por
el dominio de oligomerizacion
por unién de nucledtidos que
contiene la proteina 2 (Nod2),
un receptor de reconocimiento
de patrones del sistema inmune
innato que se encuentra en el
citoplasma de los enterocitos,
macroéfagos, células dendriticas,
linfocitos intraepiteliales y
neutrofilos. La  activacion de
Nod2 por PG desencadena una
respuesta inmunomoduladora o
anti-inflamatoria a través de la via
de Factor nuclear potenciador de
las cadenas ligeras kappa de las
células B activadas (NFkB).10 1"

Varios estudios ilustran la
actividad inmunoestimulante/
anti-inflamatoria del PG de
probidticos. Se ha mostrado,

por ejemplo, que tanto L. casei
Shirota como el PG aislado de
esta cepa inhiben la liberacion de
Interleucina-6 (IL-6) por células
mononucleares provenientes de
la mucosa coldnica de ratones con
colitis experimental y disminuyen
la intensidad del proceso
inflamatorio.’”? Un resultado similar
fue reportado con este probidtico
en macrdéfagos estimulados por
lipopolisacaridos (LPS), mientras
que la misma cepa sin PG no
tenia efecto. De la misma forma,
fragmentos del PG de L. johnsonii
JCM 2012 y de L. plantarum ATCC
14917 inhiben la secrecion de IL-
12 por macrofagos a través de
mecanismos que involucran a
TLR2 (Toll-like receptor 2) y Nod2."
La importancia del PG también
esta confirmada por el hecho que
modificaciones en la estructura de
esta molécula afectan su actividad
inmunomoduladora. Por ejemplo
el PG de L. salivarius Ls33, que se
caracteriza por la presencia de
un péptido adicional, previene el
desarrollo de inflamaciéon en un

modelo animal de enfermedad
inflamatoria  crénica intestinal,
gracias a su capacidad de regular
la conversion de linfocitos T
reguladores (Treg) y de estimular
la secrecion de la citoquina anti-
inflamatoria IL-10 en forma Nod2-
dependiente.!” Al contrario, el PG
de L. acidophilus NCFM, que no
posee este péptido adicional, no
ejerce actividad anti-inflamatoria
en este mismo modelo. Estos
resultados, por lo tanto, indican
que la estructura del PG, variable
de una cepa a otra, es un factor
determinante para el efecto
inmunomodulador del probidtico.

« Acido teicoico

Se trata de un polimero aniénico
formado por multiples unidades
de dglicerol- o ribitol-fosfato, vy
que esta unido al PG o a lipidos
de membrana (en este caso se
denomina &cido lipoteicoico).'® Es
un componente importante de la
pared bacteriana ya que puede
representar hasta el 50% de la



masa seca de la pared bacteriana.
El acido teicoico juega un papel
importante en la adhesion de los
lactobacilos a las células epiteliales
intestinales, como ha sido
mostrado con L. johnsonnii Lal
en células Caco-2.'"* Se considera
que el acido teicoico es el mayor
componente inmunoestimulante
de la pared bacteriana, siendo
reconocido por el receptor TLR2 de
la inmunidad innata presente en
la membrana apical de las células
epiteliales del intestino y del colon.
La estimulacion de TLR2 tiende a
generar una respuesta inflamatoria
de tipo Th1. Por ejemplo el acido
teicoico proveniente de L. casei YIT
9029 y de L. fermentum VYIT 0159
induce la secrecion del Factor
de necrosis tumoral (TNF) en
macroéfagos murinos.'> Este efecto
contribuiria a la reorientacion de la
respuesta inmune Th1/Th2 cuando
ésta se encuentra desequilibrada
hacia Th2, una situacion que
ocurre mas particularmente en
el caso de los sujetos alérgicos.
Esta propiedad podria explicar el
efecto atenuador del consumo
de Lactobacillus GG vis a vis de
la sintomatologia en nifnos con
alergia a la proteina de leche de
vaca.'®

- Capa protéica S (SLP)

La SLP estd conformada por
proteinas o glicoproteinas que
estdnunidas porunionescovalentes
al PG."° Protege la bacteria frente
a la accion de las sales biliares.
La SLP posee sitios de union a
mucinas y puede formar largas
estructuras filamentosas llamadas
pili. Ambas estructuras facilitan la
adhesion del probidtico al mucus
intestinal y a las células epiteliales,
favoreciendo la persistencia del
probidtico en el intestino. El
probidtico Lactobacillus GG se
caracteriza por tener 10 a 50 pili

gue se encuentran en los polos de
la bacteria. Ademas de favorecer
la adhesion de la bacteria a las

células, también contribuyen a
la formacion de biofim y a la
menor expresion de la citoquina
proinflamatoria IL-8."7

« Exopolisacarido
(EPS)

El EPS es otro componente de
la pared bacteriana® Por su
estructura polisacaridica, puede
ser considerado como una fibra
dietética de origen bacteriana.’®

Los yogures elaborados con
lactobacilos que producen
grandes cantidades de EPS

tienen generalmente una reologia
distinta y una textura mas viscosa
La presencia de EPS ha sido
relacionada con la capacidad
del microrganismo de evadir la
respuesta inmune  adaptativa
del individuo, debido a que
protege a la bacteria de la accién
deletérea de las inmunoglobulinas
A secretoras (IgAs).'” Las cepas
productoras de EPS generalmente
no logran estimular una respuesta
inmune tan fuerte comparada con
la de las cepas no-productoras. Sin
embargo, estudios con el EPS de L.
delbrueckii OLL1073R-1 o con un
yogurt elaborado con esta cepa
mostraron una estimulacion de la
respuesta inmune innata intestinal

frente a virus (mediada por TLR3),
con un aumento de la secrecion de
interferon-ay -By una disminucion
de la produccion de IL-62° La
administracion de estos mismos
productos aumentd la actividad
de las células Natural Killer (NK) y
la produccion de interferon-g en
ratones y aumento la sobrevida de
los animales después su infeccidon
por el virus de la influenza?' 22
Un ensayo clinico realizado en
sujetos ancianos reporté que la
administracion del yogurt con L.
delbrueckii OLL1073R-1 por8a 12
semanas resultaba en una mayor
actividad NK, comparado con
el grupo que recibia el placebo,
ademas de una disminucion de
2.6 veces de su riesgo de contraer
resfrio.?! Utilizando el EPS de L.
plantarum, otro estudio reporté una
mayor maduracion de las células
dendriticas en ratones, reflejada
por el incremento en la expresion
de moléculas del complejo mayor
de histocompatibilidad (MHC 1I) y
del receptor CD86 en la superficie
de estas células?® Ademas, el
EPS de esta bacteria aumentaba
la secrecion de oxido nitrico, IL-
12p70 y RANTES, y disminuia la de
IL-10 en el suero, fluido intestinal y
sobrenadante de cultivo de células
dendriticas.

« ADN bacteriano

El ADN se encuentra en el
citoplasma de la  bacteria.
Algunas secuencias nucleotidicas
especificas, no-metiladas, del
ADN de los probidticos pueden
estimular el TLR-9, otro receptor
de la inmunidad innata presente
en los endosomas de las células
epitelialesintestinales, estimulando
unarespuestainmune o atenuando
una respuesta inflamatoria?* La
capacidad del ADN probidtico
de inducir respuestas inmunes a
través de la estimulacion de TLR9




es cepa especifica y depende de
la frecuencia de estas secuencias
inmunosupresoras o estimuladoras.
La activacion de TLR9 puede
reducir la activacion de las células
dendriticas en la lamina propia
y/o modular las células Treg anti-
inflamatorias durante los procesos
inflamatorios. Se ha mostrado
que el ADN bacteriano purificado
de VSL#3, una mezcla probidtica
de 8 cepas de Bifidobacterium,
Lactobacillus y  Streptococcus,
inhibia la secreciéon de IL-8 por
células intestinales humanas HT29,
y atenuaba tanto la produccion
de IFNy en mucosa coldnica
y splendcitos estimulados de
ratones como las concentraciones
plasmaticas de TNFa y la severidad
de la inflamacién en ratones
knock-out para la IL-10.> En otro
estudio se reporté que el ADN
de L rhamnosus GG inducia la
proliferacién de linfocitos B y la
activacion de células dendriticas.?
Tambiénreducialasecreciondell-4
y IL-5 por células mononucleares
circulantes de sujetos alérgicos.
Se estima que este efecto del
ADN (también observado con el
ADN de L. gasseri, B. bifidum y B.
longum) representa mas del 50%
del efecto inmunomodulador
inducido por los probiodticos. Por
otra parte se ha observado que
la administracion de ADN de L.
rhamnosus GG y B. longum 536

prevenia el desarrollo de repuestas
alérgicas y la alteracion de la
funciéon intestinal de barrera en
ratas Brown-Norway sensibilizadas
con ovalbumina?’” Se postulé que
este tratamiento cambiaria el perfil
Th1/Th2 de secrecion de citoquinas
y aumentaria el porcentaje de
células Treg mediante el aumento
de la expresion de TLR9 y de la
actividad NFkB.

En conclusion, tanto los
componentes de la pared como
el ADN de la bacteria participan
del dialogo que se establece en el
intestino del consumidor entre el
probidtico y las células epiteliales
y del sistema inmune. Es ademas
probable que estos distintos
componentes actuen en forma
aditiva o sinérgica para ejercer su
actividad inmunomoduladora.
La abundancia y composicion
bioguimica de los componentes
de pared y el porcentaje de
secuencias activadoras/supresoras
del ADN difieren segun las cepas
probidticas. Por lo tanto, esta
amplia variedad de factores explica
la gran diversidad de respuestas
generadas en el huésped por los
probidticos, y el hecho que algunas
cepas sean mas eficientes que
otras en estimular la inmunidad o
modular procesos inflamatorios en
el individuo.

¢Cual es la evidencia
que apoya el efecto
imunomodulador
del consumo de
productos lacteos
con probiéticos en
humanos?

La Tabla 1 describe los resultados
de distintos estudios realizados
en sujetos sanos (ninos, adultos,
ancianos, nodrizas) para evaluar

el impacto de la administracion
de yogurt o leche fermentada con
distintas cepas probidticas,solaoen
forma combinada, sobre distintos
marcadores de la respuesta
inmune. Los probidticos mas
utilizados fueron L. casei DN114001
(4 estudios), L. casei Shirota (3
estudios), L. gasseri CECT5714
+ L. coryniformis CECT5711 (3
estudios) y L. gasseri TMCO0356
(2 estudios). Es importante notar
que la gran variedad en las cepas
utilizadas, poblaciones estudiadas
y marcadores evaluados, limitan
las conclusiones que se pueden
obtener de estos estudios. Ademas,
el numero de sujetos incorporados
en ellos es generalmente bajo,
haciendo posible que algunos de
los efectos detectados sean sobre-
estimados o solo se deban al azar.
Estos resultados, por lo tanto,
deben ser visto con un ojo critico
y son dificilmente extrapolable a
la poblacién en general. A pesar
de estas limitaciones, 2 resultados
son particularmente destacables:
el aumento sistematico de la
produccién de IgAs a nivel fecal
y/o salivario, y el aumento en la
proporcion, recuento y/o actividad
de las células natural killer (NK) en
los estudios que midieron estos
marcadores, independientemente

de las cepas utilizadas. Estos
resultados indican que los
probidticos pueden modular




tanto la inmunidad adaptativa
(IgAs) como la inmunidad innata
(células NK). También confirman
aquellos resultados reportados en
modelos animales y en humanos
con probidticos administrados en
forma liofilizada o incorporados
a otros tipos de alimentos. Por
otra parte en 3 estudios se evalud
si los cambios inducidos por los
probidticos en la respuesta inmune
de los sujetos se asociaban con
una mejor proteccion frente al
desarrollo de infeccion respiratoria
aguda. Dos de los 3 mostraron
reducir el riesgo de resfrio. Este
beneficio es de particular interés
en los sujetos ancianos que,
fisiolégicamente, presentan un
cierto grado de inmunosupresion

y son mas susceptibles a este
tipo de infeccion. Ademas, la
administracion  de  probidticos
también amplifica la respuesta
inmune a la vacuna contra la
influenza en estos individuos. Por
lo tanto, estos estudios apuntan
a este grupo etario como siendo
particularmente  relevante en
cuanto al uso de probidtico.

Por otra parte la Tabla 2 describe
los resultados de 6 estudios
realizados en nifos y adultos

con alergia para evaluar el
impacto de la administracion de
productos lacteos fermentados

con probidticos. A las limitaciones
previamente descritas para la Tabla
1, hay que agregar la diversidad de

etiologia de las alergias afectando
a los pacientes reclutados en estos
estudios, la cual puede contribuir a
la heterogeneidad de los resultados.
Los sujetos alérgicos se caracterizan
generalmente por tener un perfil
Th2 alterado, comparado con los
sujetos no-alérgicos. La mitad de
los estudios descritos reporta una
disminucion de las IgE séricas, y
un aumento de la respuesta Th1 o
disminucién de respuesta Th2, con
laadministracionde probidtico. Este

hallazgo refleja probablemente
el mejor equilibrio Th1/Th2
alcanzado con los probidticos,
confirmando resultados

obtenidos en otros estudios con
presentaciones diferentes de estos
microorganismos.

Conclusiones

Varios componentes de los probidticos estan involucrados en su capacidad de modular
el sistema inmune del ser humano. Incluyen al ADN bacteriano y a distintas moléculas
gue conforman su pared como el péptidoglicano, acido teicoico, capa proteica S y
exopolisacarido. Diferencias en la composiciéon de estos componentes podrian dar
cuenta de la gran variabilidad en el poder inmunomodulador/antiinflamatorio de las
cepas probidticas. Los probidticos puede modular tanto la inmunidad innata como
la inmunidad adaptativa del huésped, siendo los indicadores mas notable de esta
estimulacion la produccioén de IgAs y el recuento de células NK y su actividad citotdxica.
Un incremento en ambos marcadores se observa en sujetos sanos que consumen
yogurt con probiéticos, y mas particularmente en los ancianos. El efecto del yogurt con
probidtico en pacientes alérgicos es menos evidente, aun si una reduccién de las IgE
séricas y mejor equilibrio Th1/Th2 se observa en algunos estudios.

Finalmente, es importante destacar que la gran mayoria de los estudios descritos en
esta revision fueron realizados en paises europeos, asiaticos o norteamericanos. Es, por
lo tanto, importante desarrollar estudios a nivel local en América Latina, considerando el
background genético distinto que presentan nuestras poblaciones, que podria afectar
la calidad de la respuesta inmune del individuo a los probidticos.




DATOS INFORMATIVOS

Tabla 1: Estudios evaluando el efecto de yogurt o leches fermentadas con
probiéticos sobre parametros de inmunidad en sujetos sanos (nhifios,
adultos, ancianos y nodrizas).

Referencias

Probiético

Sujetos

Disefio, Cantidad y Duracién

Efectos en el grupo tratado vs. placebo

Spanhaak et al. EurJ
Clin Nutr 1998%

L casei Shirota

Sujetos sanos (n=20)

EC,R.DC,CP.
3x100g/d por 4 semanas

Sin efecto sobre la actividad Natural Killer (NK),
fagocitosis y produccion de citoquinas

Parra et al. J Nutr
Health Aging 2004%°

L. casei DN114001

Sujetos sanos (n=45)

EC,R,DC CP
300cc/d por 8 semanas

/ Actividad oxidativa de las células mononucleares

Meyer et al.
Ann Nutr Metab 2006*

L. casei DN114001

Mujeres sanas (n=33)

ECR.CP
100g/d por 2 semanas +200g/d por
2 semanas + 3 semanas de washout

7' % linfocitos citotoxicos (CD8+)
7 de la expresion de CD69 y la actividad citotoxica NK

Olivares et al.
Int Microbiol 2006°'

L. gasseri CECT5714 +
L. coryniformis CECT5711

Sujetos sanos (n=30)

EC.R,DC CP
Cantidad no especificada 4 semanas

7 % monocitos y neutrdfilos y capacidad fagocitica de
estas células en ambos grupos

7 % células NK

7' 19As fecales

Losa-Villoslada et al.
Nutr Hosp 20072

L. gasseri CECT5714+ L
coryniformis CECT5711

Nifios sanos (n=30)

3 semanas con placebo (200g/d) + 3
semanas con el probidtico (80g/d)

7 1gAs fecal y salivaria

Klein et al. Eur J Clin
Nutr 2008%

L acidophilus 74-2  +
B. lactis DGCC420

Sujetos sanos (n=26)

EC. R, DC, CP, en crossover
300g/d por 5 semanas con cada uno
de los productos

% granulocitos y monocitos con capacidad
fagocitica

Ortiz-Andrellucchi et al.
Brit J Nutr 2008*

L. casei DN114001

Nodrizas (n=104)

EC R DC.CP
3x100g/d por 6 semanas post-parto

/ células NK
N\ TNFa en leche materna

Boge et al.
Vaccine 2009*

L. casei DN114001

Ancianos >70 afos (n=308)
con vacunacion anti-influenza
a la tercera semana del
estudio

EC.R,DC,CP
2x100g/d por 20 semanas durante
dos afios consecutivos

el titulo de anticuerpo anti-influenza
post-vacunacion

Makino et al.
BritJ Nutr2010%

L bulgaricus OLL1073R-1 +
S. thermophilus OLS3059

Ancianos sanos (n=142)

EC.R.CP
90g/d por 8 0 12 semanas del yogurt
o de leche (placebo)

 de 2.6 veces del riesgo de refrio
~ actividad NK
v sintomatologia ocular y nasofaringea

Caceres et al. J Ped
Infec Dis 2010%

L rhamnosus HNOO1

Nifos sanos (1-5 afos)
(n=398)

EC. R, DC, CP. 100ml/d por 3 meses
durante el invierno

7 IgAs en deposicion
Sin efecto sobre los episodios de refrio

Shida et al. Eur I Nutr
20177

L casei Shirota

Hombre sanos (n=96)

EC.R,DC,CP
90ml/d por 12 semanas

Previene la x de la actividad NK
N\ el riesgo de infeccion respiratoria aguda

Tabla 2: Estudios evaluando el efecto de yogurt o leches fermentadas con
probiéticos sobre parametros de inmunidad en adultos y nifos alérgicos.

Referencias

Probiético

Sujetos

Disefio, Cantidad y Duracién

Efectos en el grupo tratado vs. placebo

Morita et al. Microbiol
Immunol 2006

L gasseri TMC0356

Sujetos con IgE sérico
elevado y rinitis alérgica
(n=15)

200 ml/d por 4 semanas

IgE total y especifica anti polen de cedro japonés
(comparado con antes del tratamiento)
linfocitos Th1 en sangre

Kawase et al. Int J Food
Microbiol 2009*

L. rhamnosus GG
+ L. gasseri TMC0356

Pacientes con alergia al
polen del cedro japonés
(n=44)

EC,R,DC CP
110g/d por 10 semanas

N secrecion de IL-4 y IL-5 por células mononucleares
reflejando una & de la respuesta
de la sintomatologia alérgica

Pediatr Allergy
Immunol 2009

Martinez-Cafiavate et al.

L. gasseri CECT5714  +
L. coryniformis
CECT5711

Nifos alérgicos (n=44)

EC.R,DC,CP
200g/d por 3 meses

IgE circulante
IgAs fecal
células Treg
% células NK

Koyama et al.
Can J Microbiol 2010*'

L rhamnosus GR1 +
B. adolescentis 7007-05

Sujetos con rinitis alérgica
al polen de graminea o a
ambrosia (n=36)

EC.R,DC,CP
125g/d por 2 meses

IL-10y IL-12 (en sujetos alérgicos al polen de
graminea)

TGF-B (en sujetos alérgicos al ambrosia)

Sin cambio en IL-4 ni en los sintomas

Snel etal.
Clin Exp Allergy 20114

5 productos con:
L. casei Shirota,
L. plantarum WCFS1,
L. plantarum NIZO3400,
L. plantarum NIZO2877 or
L. plantarum CBS125632.

Sujetos con alergia al
polen de abedul?nzez)

EC R DC CP
100ml/d por 4 semanas

IgE anti-polen

Secrecion de IL-5y IL-13 por células mononucleares
(principalmente con L. plantarum CBS125632).
células CD16+/CD56+ en células mononucleares
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Inmunomodulacion

Imagen 1: Mecanismos de accion ejercidos por las bacterias probidticas.

I Tabla 1: Efecto inmunomodulador de varios probiéticos I

Autor Probidtico Efecto
Kitazawa et al., 2001 Lactobacillus gasseri 1 Proliferacion células B
Sheih et al,, 2001 Lactobacillus rhamnosus HNOO1 1 Capacidad fagocitica
Gill et al, 2001 Bifidobacterium lactis HNO19 1 Capacidad fagocitica
Arunachalam et al., 2000 Bifidobacterium lactis HNO19 1 Capacidad fagocitica
Yasui et al., 1999 Bifidobacterium breve 1 Proliferacion células B con aumento IgA
Marin et al., 1998 Streptococcus thermophilus 1 IL-6, TNFa
Zalashko et al., 1997 Lactobacillus acidophilus Ke - 10 1IL-2

Isolauri et al,, 1995 Lactobacillus casei GG 1 Células secretoras IgG

Fuente: Probidticos: una estrategia en la modulacion del sistema inmune, Universidad de Granada 2009.
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Efecto del yogur que contiene Bifidobacterium lactis Bb12® sobre
la excrecion fecal de inmunoglobulina A secretora y beta-defensina
humana 2 en voluntarios adultos sanos

Jayakanthan Kabeerdoss, R Shobana Devi,1 R Regina Mary, D Prabhavathi, R Vidya, John
Mechenro,NV Mahendri, Srinivasan Pugazhendhi, and Balakrishnan S Ramakrishna.
Nutr J.2011; 10-138

Los probiodticos se utilizan para proporcionar beneficios para la salud. El presente
estudio probd el efecto de un yogur probidtico en la produccion fecal de
beta-defensina e inmunoglobulina A en un grupo de mujeres jovenes sanas que
comen una dieta definida.

Recomendaciones

A 26 mujeres de 18-21 anos (mediana 19) que residian en un albergue se les administrd
200 ml de Yogurt normal todos los dias durante una semana, seguido de yogur probidtico
gue contenia Bifidobacterium lactis Bb12® (109 en 200 ml) durante tres semanas, seguido
de nuevo por Yogurt normal durante cuatro semanas. Las muestras de heces se recogieron
alas 0, 4 y 8 semanas y se analizaron para determinar la inmunoglobulina A y la
beta-defensina-2 humana mediante ELISA. Todos los participantes toleraron bien tanto el
yogur normal como el probidtico. Los niveles de beta-defensina-2 humanos en las heces no
se alteraron durante el curso del estudio. Por otro lado, en comparacion con la muestra
basal, la IgA fecal aumentd durante la alimentacion con probidticos (P = 0.0184) y volvid a
la normalidad después del cese de la ingesta de yogur con probidticos.

Conclusiones

Bifidobacterium lactis Bb12® incrementd la produccion de IgA secretora en las heces. Esta
propiedad puede explicar la capacidad de los probidticos para prevenir infecciones
gastrointestinales y del tracto respiratorio inferior.

Palabras clave: Probioticos, inmunidad innata, promocion
de la salud, defensas mucosas.
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