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RESUMEN

El objetivo de este trabajo fue revisar la evidencia actual sobre las aplicaciones de los probiéticos
en la industria alimentaria y sus efectos en la salud humana, motivados por el creciente interés que
estos productos han despertado en los ultimos tiempos por la poblacién mundial que busca
encontrar en ellos una mejor calidad de vida y cuidar su salud. Para ello se realiz6 una busqueda
minuciosa en las principales bases de datos de trabajos cientificos publicados en todo el mundo
sobre los probidticos en alimentos y las investigaciones médicas de su eficacia en el tratamiento y
control de enfermedades humanas. El presente documento parte por una descripcion de los
microorganismos probidticos, su clasificacién y los géneros representativos, asi como las bacterias
acidos lacticas, su rol en la industria de alimentos, los principales alimentos fermentados en los
cuales intervienen. Asi como la evidencia encontrada de su eficacia en investigaciones cientificas
en las cuales se demuestran la viabilidad y la funcionalidad de las cepas probioticas utilizadas; a su
vez se hizo una revisién de los principales métodos que se emplean para preservar y mantener
viables a los probidticos durante su incorporacién en alimentos. También se revisé la informacion
actual de los efectos benéficos que los probidticos pueden aportar a la salud humana tras su
ingestion y se describid las enfermedades en las cuales estos microorganismos estan siendo
utilizados como tratamiento alternativo. Concluyéndose que los probidticos tiene un gran potencial
gue aun esta por aprovechar, debido a las limitaciones actuales, muchas de ellas éticas; la falta de
regulacidn para este tipo de productos; la falta de disefios experimentales, la falta de rigor cientifico
al realizarlos, la misma tendencia actual de la industria por sacar productos nuevos al mercado que

carecen de estudios previos que avalen su eficacia.

Palabras clave: Probidticos, salud, alimentos, encapsulacion.



ABSTRACT

The aim of this study was to review the current evidence on the application of probiotics in the food
industry and its effects on human health, motivated by the growing interest that these products
have attracted in recent times by the world population that seeks to find in them a better quality
of life and your health. To do a thorough search in the main databases of scientific papers published
worldwide on probiotics in food and medical studies of its efficacy in the treatment and control of
human disease was performed. This document begins with a description of probiotic
microorganisms, their classification and representative genres as well as lactic acid bacteria, their
role in the food industry, the main fermented foods which are involved. And found evidence of their
effectiveness in scientific research in which the viability and functionality of the probiotic strains
used are shown; in turn was a review of the main methods used to preserve and maintain viable
probiotics for incorporation into food. Current information on the beneficial effects that probiotics
can contribute to human health after ingestion and diseases in which these organisms are being
used as alternative treatment described was also reviewed. Concluding that probiotics has great
potential remains to be tapped, due to current limitations, many ethical; the lack of regulation for
such products; the lack of experimental designs, the lack of scientific rigor to achieve them, the
same current industry trend to bring new products to market that have no previous studies to

support their effectiveness.

Keywords: probiotics, health, food, encapsulation.



I.INTRODUCCION

1.1 Realidad problematica

El mercado de los probidticos en el mundo estd en plena expansion y presenta una de las mayores
tasas de crecimiento dentro del mercado global de los "alimentos funcionales" (Saxelin, 2008;
Caceres y Gotteland, 2010; Paez, 2014).

En el 2008, el mercado de consumo de alimentos probidticos fue de 11,4 millones de euros en
Europa Occidental (Aguirre, 2015). En el Reino Unido, las ventas de yogur, kéfir y bebidas cultivadas
representan las principales categorias de alimentos, con ventas estimadas en 700 mil délares en el
2010, sélo de yogures; a su vez, el sector de la alimentacion y nutricion en América Latina alcanzé
ventas de alrededor de 3,67 mil millones de ddlares en el 2003, de los cuales el 14,4% fueron los
alimentos funcionales, en este contexto, Brasil y México son los mercados considerados de mayor
potencial (Aguirre, 2015). Algunas estimaciones en el 2014 del mercado global de los probiéticos
fueron aproximadamente 32,6 billones de délares, del cual Asia representaria el 42% y Europa el

20% del total de los ingresos generados (Aguirre, 2015).

Por lo que es evidente que en el mundo de hoy, tanto para los consumidores, las industrias de
alimentos y los centros de investigacion existe un creciente interés por los probiéticos. En los
mercados se puede encontrar un sin numero de productos que incluyen probidticos dentro de su
formulacidn; a su vez existe un significativo nimero de publicaciones que abordan los beneficios
que estos pueden proporcionar a la salud, no solo de los seres humanos, sino también de los
animales (Carro, 2014). Sin embargo, también es evidente que existe una clara necesidad de
aprender mas acerca de los probiédticos, de las condiciones necesarias que se deben cumplir para
poder aprovechar de manera segura las bondades que estos tienen para quienes los consumen; ya
que mucha de la informacién promovida por los médicos y los medios de comunicacién no es tan
claray muchos expertos sostienen que los productos probidticos que se llevan al mercado no tienen
instrucciones de uso basicas: por ejemplo, no especifican que estos no deben hervirse o que es
necesario cuidar la cadena de refrigeracion después de comprado el producto. Sumado a esto, estd
la falta pruebas preliminares y que dichas pruebas se hagan directamente con seres humanos, para
gue un nuevo producto con probidticos pueda ser lanzado al mercado y que este sea aceptado

como tal (Cruz, 2014).

1.2 Trabajos previos
Sanz, Collado y Dalmau (2003) realizaron una revision bibliografica denominada Probidticos:
criterios de calidad y orientaciones para el consumo. En este trabajo se revisan los conceptos de

probidticos y prebidticos, dentro del contexto de alimentos funcionales, asi como los criterios
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recomendados para la evaluacién de su calidad, en relacién con las propiedades nutritivas y
funcionales que se les atribuyen; a su vez sugieren recomendaciones globales para el consumo de
derivados lacteos, que constituyen el principal vehiculo de los probiéticos, seglin sus propiedades
nutritivas y funcionales generalmente aceptadas. Asimismo, se incluye informacién sobre la calidad
de los productos probidticos existentes en el mercado, respecto a la identidad de las cepas
declaradas y su viabilidad. No obstante, concluyen que llegar a asociar un efecto beneficioso sobre
la salud con una cepa concreta y desarrollar probidticos especificos para determinados grupos de

poblacién requerird un conocimiento mucho mas amplio sobre sus mecanismos de accion.

Dosta et al.,, (2009) realizaron una revisién bibliografica sobre Bacteriocinas producidas por
bacterias probioticas; debido al creciente interés, sobre la obtencidn de microorganismos benéficos
productores de sustancias antagonistas para su aplicacion en la industria alimentaria, en la
produccién animal y recientemente en el campo acuicola, el objetivo de su revisién fue mostrar un
panorama general del conocimiento que se tiene sobre las bacteriocinas, su modo de accién y

aplicacion.

Isay (2006) realizd una revisiéon bibliografica presentando el estado del arte acerca de los
probidticos y prebidticos, reportando nuevos conceptos, los beneficios de estos ingredientes
alimentarios para cuidar la salud humana y los posibles mecanismos implicados, discutiendo
declaraciones de propiedades saludables que se les atribuyen, y los hallazgos recientes basados en
evidencia cientifica experimental. Concluyendo que el efecto de los microorganismos probidticos y
prebidticos puede mejorar a través de su asociacion, dando lugar a los alimentos funcionales

simbidticos.

El campo de estudio que se aborda con esta investigacién ha sido ya abordado por algunas
investigaciones previas como la de Ledn, et al. (2012) donde se detalld la situacion actual y
perspectivas de las investigaciones de las cepas probidticos de los géneros Lactobacillus y

Bifidobacterium, su aplicacion en la agroindustria y sus efectos beneficiosos en la salud humana.

Vandenplas, Huys y Daube (2015) realizaron una investigacion monografica denominada
“Probidticos: una actualizacidon”. Motivados por el aumento del conocimiento de la asociacidén entre
el microbiota intestinal y la salud humana; y porque el interés por los probidticos esta creciendo
cada vez mas. Ellos se plantearon el objetivo de analizar la literatura mads reciente sobre los
probidticos, estableciendo los beneficios clinicos con énfasis en los nifios, llegando a concluir que
las normas en cuanto a probidticos han aumentado; pero todavia se requiere definiciones mas

rigurosas. La evidencia de beneficio clinico estd aumentando, aunque todavia existe ausencia en



muchas dreas y las posibles desventajas se deberian a la comercializacién indebida de productos

no validados.

Investigaciones como la realizada por Urrutia et al. (2014); donde se propusieron identificar, evaluar
la calidad y describir la evidencia cientifica sobre la eficacia y seguridad de los probidticos
administrados por via vaginal u oral, en la prevencién de las infecciones de repeticidén del tracto
urinario y las infecciones vaginales fungicas y microbianas; mediante una busqueda electrdnica en
bases de datos. Teniendo como resultados un total de 20 estudios que cumplian con los criterios
de seleccidn de esta revision, observando una tendencia favorable hacia el uso de los probidticos,
especialmente en poblacion de riesgo elevado de vaginosis bacteriana y vulvovaginitis candidiasica.
Por lo que concluyeron que los probidticos son una opcidn prometedora en la prevencion de
recurrencias de infecciones del tracto urinario y de recomendacion en infecciones vaginales, segura

y costo-efectiva, especialmente en la poblacién de mayor riesgo.

Aguirre (2015) realizé un estudio que buscaba una relacidn entre el ejercicio fisico y el consumo de
probidticos en los estratos sociales altos y medio-altos, como una forma de mantenimiento fisico
preventivo. Un estudio que analiza preliminarmente la relacidn entre el ejercicio y consumo de
probidticos. Los objetivos del trabajo fueron desarrollar un perfil preliminar del consumidor de
probidticos en los estratos descritos y determinar los principales factores relacionados con el
consumo de probidticos. Concluyendo que la hipdtesis planteada (el consumir probidticos esta
relacionado con la decisidn de hacer ejercicio) se acepta, ya que los analisis muestran la existencia
de la relacién postulada, lo cual esta en linea con los resultados que se han obtenido en otros paises

desarrollados y en vias de desarrollo.

Olveira y Gonzalez, (2007) Revisaron el concepto de prebidticos, probidticos y simbidticos y su
empleo en diferentes situaciones de la practica clinica diaria. Con un grado de evidencia alto
concluyeron que el empleo de determinadas cepas de probidticos reduce significativamente, el
riesgo de diarrea por antibidticos. Aunque precisan que son necesarios mas estudios, tentando que
el uso de prebidticos, probidticos y simbidticos en personas afectas de enfermedad inflamatoria
intestinal (especialmente en la colitis ulcerosa y en la pouchitis) podria mejorar las tasas de
induccidon y/o mantenimiento de la remision; respecto a la seguridad de los probidticos y
simbidticos, la balanza de beneficios frente a los riesgos estd claramente inclinada hacia los
primeros ya que el riesgo de infeccion es bajo, incluso en pacientes inmunodeprimidos. No
obstante, existen grupos seleccionados de pacientes en los cuales todavia se recomienda emplear

con precaucion.



Cabrera y Fadragas (2005) y de manera similar Sanchez y Ruiz (2015) realizaron un trabajo
monografico sobre la evidencia cientifica de los avances en fisiopatologia que se tituld “Probidticos
y salud: una reflexién necesaria” identificando el papel protector de las bacterias probidticas como
elemento importante a tener en cuenta en la prevencién y tratamiento terapéutico de desérdenes
intestinales e infecciones urogenitales recurrentes. Su objetivo fue actualizar los conocimientos
respecto al tema, para ello realizaron una revisiéon bibliografica en la que se expuso las
caracteristicas primarias de las bacterias probidticos, también sus principales efectos sobre la
anatomia y fisiologia del segmento digestivo y urogenital en la nutricion, y finalmente sus efectos
terapéuticos sobre nuestro organismo. Concluyendo que las bacterias probidticos constituyen una
herramienta dietética disponible que disminuyen la susceptibilidad de sufrir infecciones,
manteniendo la flora intestinal y urogenital sana y balanceada, con niveles inmunoldgicos
aceptable, por lo cual deben ser incorporadas como elementos nutritivos obligatorios en nuestra

dieta diaria.

1.3 Teorias relacionadas al tema

1.3.1 Historiay definicion de los probidticos

Hace mas de un siglo que Elie Metchnikoff (cientifico ruso, premio Nobel, y profesor del Instituto
Pasteur en Paris) postuld que las bacterias acido lacticas (BAL) ofrecian beneficios a la salud que
llevaban a la longevidad (Jiménez y Jiménez, 2013); Sugirié que la “autointoxicacion intestinal” y el
envejecimiento resultante podrian suprimirse modificando la microbiota intestinal y utilizando
microorganismos utiles para sustituir a los patégenos, proteoliticos como Clostridium; que son
productores de sustancias tdxicas que surgen de la digestion de proteinas, entre las que se
encuentran fenoles, indoles, y amoniaco. Desarrollé entonces una dieta con leche fermentada por

la bacteria, a la que denomind “bacilo bulgaro” (Guarner, 2008; Sanchez y Ruiz, 2015).

Luego, en 1917, antes del descubrimiento de Alexander Fleming de la penicilina, el profesor aleman
Alfred Nissle aislé6 una cepa no patégena de Escherichia coli de las heces de un soldado de la
“Primera Guerra Mundial” que no habia desarrollado enterocolitis durante un brote grave de
shigellosis. Los trastornos del tracto intestinal frecuentemente eran tratados con bacterias no
patdgenas viables, para cambiar o reemplazar la microflora intestinal. La cepa de Escherichia coli

de Nissle 1917 es uno de los pocos ejemplos de un probidtico no BAL. (OMGE, 2008).

A si mismo; Henry Tissier (del Instituto Pasteur) aislé por primera vez una Bifidobacteria de un
lactante alimentado a pecho, a la que denomind Bacillus bifidus communis. Tissier postulaba que
las Bifidobacterias desplazarian a las bacterias proteoliticas que provocan la diarrea y recomendd

la administracién de Bifidobacterias a lactantes que padecian de este sintoma. El término
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“probidtico” fue introducido por primera vez en 1965 por Lilly y Stillwell; a diferencia de los
antibidticos, se definid al probidtico como aquel factor de origen microbioldgico que estimula el
crecimiento de otros organismos. En 1989, Roy Fuller enfatizé el requisito de viabilidad para los

probidticos e introdujo la idea de que tienen un efecto beneficioso para el huésped (Guarner, 2008).

El término de probidtico significa “a favor de la vida” y son microorganismos o sustancias
provenientes de éstos que contribuyen al equilibrio microbiano intestinal (Soccol et al., 2010; citado

por Lépez, Aguirre y Vazquez; 2013).

En la actualidad una de las definiciones mas relevantes que se tiene de los probidticos es que son
microorganismo vivos que cuando se administran en cantidades adecuadas a un hospedero ejerce
un efecto benéfico sobre su salud (FAO, 2001; Quigley, 2010; Rodriguez et al., 2012; lllanes, 2015).
Los probidticos ejercen multiples roles que van desde el simple bloqueo fisico para
microorganismos patégenos, hasta la modulacidon de respuestas inmunitarias para controlar la
presencia de otros microorganismos patdgenos como bacterias y virus (Olveira y Gonzalez, 2007;

Sanders, 2008; citado por Jiménez y Jiménez, 2013; Ascension y Culebras, 2013).

Si bien es cierto; la definicién de la OMS es que un producto probidtico debe incluir organismos
vivos, que produzcan efectos benéficos; sin embargo, hay estudios que muestran que con tan sélo
el ADN bacteriano se pueden obtener efectos similares a los obtenidos con la bacteria integra. Se
demostré que esto no ocurre cuando el ADN estd metilado o ha sido degradado. De igual manera,
hay estudios que demuestran que la administracidn de bacterias no viables y viables produce los
mismos efectos benéficos. Por ello, la autoridad sanitaria autoriza la comercializacion de
probidticos a base de organismos muertos (Lammers, 2003). Lo anterior, sugiere que el concepto
de probidticos deberia cambiar a: “un probidtico debe incluir organismos vivos, muertos o su
material genético, que al ser administrados en cantidades adecuadas proporcionan o generan

efectos benéficos a la salud del huésped” (Rodriguez y Reyes, 2010).

1.3.2 Clasificacion de microorganismos probidticos

Las cepas probidticos pueden ser bacterias, hongos y levaduras pero la gran mayoria son bacterias.
Las cepas con propiedades benéficas a la salud humana y de importancia para la industria
alimentaria pertenecen frecuentemente al género de Bifidobacterium, Lactobacillus vy
Streptococcus, asi como levaduras del género de Saccharomyces. En el cuadro 1 se resumen las

cepas probidticas utilizadas actualmente en la industria.



Cuadro 1. Clasificacidon de bacterias probidticas por géneros y especie

Bifidobacterium Lactobacillus Streptococcus Enterococcus Bacillus spp. Lactococcus Saccharomyces
Spp. Spp. Spp. Spp. SPp.
B. bifidum L. acidophilus S. thermophilus E. faecalis B. subtilis L. lactis S. boulardii
B. breve L. fermentum S. lactis E. faecium B. coagulans L. cremoris Saccharomyces
cerevisiae
B. lactis L. bulgaricus S. intermedium L. diacetylactis
B. longum L. casei S. diacetylactis
B. infantis L. casei Shirota S. salivarius subsp

B. adolescentis

L. johnsonii Lal

B. animalis

L. plantarum

B. termophilum

L. reuteri

B. laterosporus,

L. rhamnosus GG

B. essences,

L. salivarius

L. curvatu

FUENTE: Fisiologia e inmunologia intestinal aplicada




1.3.3 Nomenclatura utilizada para los microorganismos probiéticos.

Una cepa probidtica se cataloga en base a su género, especie, y a una designacidn alfanumérica. En
la comunidad cientifica se ha acordado una nomenclatura para los microorganismos por ejemplo,

Lactobacillus casei DN-114 001 o Lactobacillus rhamnosus GG (OMGE, 2008).

Los nombres comerciales no estan sujetos a regulacion, y las compafiias pueden ponerle el nombre

gue quieran a los probidticos que ponen en sus productos por ejemplo, LGG.

Cuadro 2. Ejemplo de clasificacién de nombres de cepas probidticas

Género Especie Designacidn de la cepa
Lactobacillus rhamnosis GG
Lactobacillus casei DN-114-001

Fuente: (OMGE, 2008)

1.3.4 Caracteristicas generales de las cepas probidticos

Para que un microorganismo sea considerado como probidtico, debe cumplir ciertas caracteristicas:

(Kolida et al., 2006; Dunne et al., 2001; citado por Cervantes, 2014).

e Ser de origen humano; aunque a la fecha los principales probiéticos disponibles no son de
origen humano, se cree que si el probidtico es aislado del tracto gastrointestinal, es seguro para
el consumo humano y quizds sea mds efectivo en la colonizaciéon del intestino delgado
(Cervantes, 2014).

e Estatus GRAS, (Generally Regarded as Safe) Generalmente Reconocido como Seguro. Estatus
GRAS es concedido por la FDA a alimentos o componentes de alimentos que son seguros para
el consumo humano, probados a través de procedimientos cientificos, de la experiencia basada
en el uso comun de los alimentos y en la historia sustancial de consumo por un nimero
significativo de consumidores(Cervantes, 2014; Rodriguez, 2015).

e Los probidticos deben ser capaces de ser preparados en gran escala de manera viable. Es

importante que sean viables y activos en un vehiculo especifico determinado.



e Los probidticos tienen que ser resistentes a la acidez géstrica y a la toxicidad de los acidos
biliares. El bajo pH gastrico, es una de los principales mecanismos de defensa del hospedero
contra los microorganismos ingeridos, incluidos los probiéticos.

e Adherencia a las células epiteliales intestinales humanas (CEl) y a la mucina intestinal, lo que
mejora la persistencia y multiplicacidén en el colon de los probidticos y promueve la exclusidon
competitiva de patégenos potenciales de las superficies mucosas.

e Produccidn de sustancias antimicrobianas contra patdgenos intestinales para la restauracion
de la composicién de la microbiota intestinal.

e Eficacia y seguridad demostrada en estudio aleatorizados, doble ciego y en estudios en
humanos controlados con placebo.

A su vez, los criterios a evaluar para seleccionar una cepa probidtica para fines industriales se

muestran a continuacion en el cuadro 3.

Cuadro 3. Criterios a tener en cuenta para la seleccién de probidticos de aplicacién comercial

Criterio Propiedad

Origen

Patogenia e infectividad (ausencia)

Seguridad . . . -
Factores de virulencia — toxicidad, actividad

metabdlicay

propiedades intrinsecas como la resistencia a
antibioticos

Cepas genéticamente estables

Viabilidad durante el procesamiento vy
almacenamiento

Tecnolégico . .
Buenas propiedades sensoriales
Resistencia a fagos

Produccidn a gran escala

Tolerancia al 4cido y a los jugos géstricos

Tolerancia a la bilis

Bioldgico/Funcional Adhesién a la mucosa

Efectos beneficiosos sobre la salud validados y
documentados

Fisiolégicos Inmuno-modulacion
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Actividad antagonista frente a patdgenos
gastrointestinales

como Helicobacter pylori o Candida albicans
Metabolismo del colesterol y de la lactosa

Propiedades antimutagénicas y
anticancerigenas

Fuente: (Paez, 2014).

1.3.5 Géneros de bacterias de importancia industrial.
1.3.5.1 GENERO: Lactobacilos

Morfologia

Son bacterias acido l4cticas gram positivas, son microorganismos anaerobios y estrictamente
fermentativos (Cipagauta et al., 2010), no patdgenas, organotréfas en forma de barra. Pueden
formar espirales o formas cocobacilares, su tiempo de generacidn es de 25 minutos a varias horas
y crecen en forma éptima a temperaturas entre 30 a 40 °C (Guarderas, 2012). Su lugar de accién es

el intestino (Lactobacillus casei) actla a nivel del intestino delgado (Motta, 2013).

Son sacaroliticos obligados, su caracteristica principal es la de fermentar azlcares con produccion
de acido lactico, Tienen una gran importancia industrial, pues se utilizan en diversos procesos de
fermentacidn lactica de yogur, quesos, etc. (Amores y Pérez, 2004; Collado, 2008). Fueron los
primeros organismos usados por el hombre para la produccion de alimentos (Guevara, 2011). Las
especies de Lactobacillus que han sido aisladas incluyen a: Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus
johnsonii, Lactobacillus casei, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus gasseriy Lactobacillus reuteri

(Pérez, 2008).

El mecanismo de accion de Lactobacillus es el siguiente:
e Adherencias a tejidos intestinales.
e Estimulos de macrdfagos y produccion de bacteriocinas.
e Modulan inmunidad mucosa intestinal.
e Inhibicién competitiva de bacterias patdgenas y restauracion de la homeostasis
microbiana.
e Digestiéon de proteinas y carbohidratos.

e Formacién de vitaminas, maduracion y diferenciacién de la mucosa intestinal.
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1.3.5.2 GENERO: Bifidobacterium
Morfologia

Son bacilos gran positivos anaerébicos, no modviles no formadores de esporas, se tifien
irregularmente con azul de metileno, el pH requerido para su crecimiento oscila entre 6.5y 7, no
existiendo crecimiento en pH menor de 4.0 o mayor de 8.0 (Scardovi, 1986; citado por collado,
2008), su temperatura optima de crecimiento oscila entre 36 y 382C para las especies de origen

humano y de 41 a 432C para las especies de origen animal (Collado, 2008).

Representa el 3% de la microbiota total del intestino de humanos adultos sanos y son la especie
predominante en el tubo Gl de nifios estando presentes en una concentracidn del 95% (Guarderas,
2012) y su lugar de accion es el colon (Motta, 2013). Producen enzima B-galactosidasa que mejora
la intolerancia a la lactosa y son antagdnicas con E. Coliy Shigella, que modifican las condiciones de
acidez y condicionan la formacién de acido lactico y acético (Olagnero et al., 2007). Las especies de
Bifidobacterium de importancia industrial incluyen: Bifodobacterium bifidum, Bifidobacterium
longum vy Bifidobacterium infantis (Heller, 2001). Aunque, en la actualidad el género se encuentra

formado por un total de 28 especies (Amores y Pérez, 2004).

El mecanismo de accidn es el siguiente:
e Incremento en la produccién de IgA mucosa.
e Estimulo de actividad fagocitica por las células mononucleares.
e Incremento en la respuesta linfocitica a cambios antigénicos sistémicos o por via oral.
e Se asocian a la secrecion de sustratos con propiedades antimicrobianas y secrecién de
mucinas.
e Disminuyen la conversion de sales biliares primarias a secundarias.

e Producen vitaminas en especial complejo B.

1.3.5.3 GENERO: Bacillus

Morfologia

Las bacterias del género Bacillus se consideran gram positivas. Tienen forma de bastoncillo y estan
agrupadas en cadenas, son matiles y poseen flagelacion peritrica. Forman endosporas, son
anaerobias estrictas o facultativas (Milian y Pérez, 2008). No son bacterias adherentes y son
productoras de sustancias antimicrobianas, asi como de enzimas hidrolasas. Varias especies del

género Bacillus son usadas como probidticos en humanos y en animales, pero a pesar de su extenso
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uso, su mecanismo de accién no estd totalmente entendido (Wang et al., 2009). Tagg (1976) citado
por Lazaro (2005) menciona que las especies del género Bacillus producen diversos metabolitos
bioldgicos como antibidticos, proteinasas y bacteriocinas (Guevara, 2011), los cuales hacen a esta
bacteria un candidato atractivo para el control bioldgico contra otras bacterias (Amores y Pérez,
2004). Entre las especies de mayor importancia alimentaria, como probidticos pertenecientes a

este género, estan B. cereus, B. licheniformis, B. subtilis y B. natto. (Milian y Pérez, 2008).

1.3.5.4 GENERO: Streptococcus

Morfologia

Son células esféricas u ovoides de 0,7-0,9 um de didametro, distribuidas en parejas o formando
cadenas. Son anaerobios facultativos, quimioorganotrofos con metabolismo fermentativo (Collado,
2008). Son catalasa negativos, crecen con un 2,5% de cloruro sddico. La temperatura minima de
crecimiento es de 19 a 219C, teniendo la habilidad para crecer a 52 2C. Aunque existen mas de 66
especies, la Unica especie de estreptococos que esta asociada a la tecnologia alimentaria es
Streptococcus thermophilus y su nombre procede del término griego “therme” que significa calory
del término “philus” que significa afinidad. El conjunto de carbohidratos que puede fermentar,
distingue a Streptococcus thermophilus de muchos otros estreptococos y en la industria lo emplean
para la fabricacién de yogur (junto con Lactobacillus delbruekii subsp. bulgaricus y con otros

microorganismos Lb. casei; Lb. acidophilus; Bifidobacterium). (Amores y Pérez, 2004).

1.3.5.5 GENERO: Pediococcus

Morfologia

Son cocos gram positivos, catalasa negativos, anaerobios facultativos. Son homofermentativos,
fermentan azucares para producir una concentracién de acido, comprendida entre el 0.5y el 0.9%,
crecen en concentraciones de 5.5% de NaCl, mientras que a 10% de NaCl su crecimiento es escaso.
Sus temperaturas de crecimiento oscilan desde los 7 hasta los 45°C, aunque su temperatura éptima
estd entre 25y 32°C. Se presentan en parejas o en tétradas como consecuencia de la divisién celular
en dos planos, el tamafio celular varia de 0.6-2.0 um dependiendo de la especie. Raramente se
observan células aisladas y por lo general se emplean como cultivo iniciador para salchichas
semisecas. Estos pueden ser deterioradores de sidra y cerveza realizando una infeccion que la

enturbia y acidifica con un olor peculiar denominado “enfermedad de la cerveza por sarcinas”.

13



Algunas cepas son productoras de bacteriocinas (Wood y Holzapfel, 1995; Fernandez, 2000; Jay,

2000; Citado por Romero, 2014).

1.3.5.6 GENERO: Lactococcus

Morfologia

Se presenta en forma de cocos, dispuestos en pares o en cadena de longitud variable. Son bacterias
gram positivas, no esporuladas, sin flagelo, homofermentativas, que producen sélo acido lactico,
anaerobias facultativas y microaerdfilas. Su temperatura éptima de crecimiento es préxima a 30°C,
estas bacterias son termo sensibles; a su vez no pueden crecer a concentraciones de NaCl de 6.5%

o cuando el pH es superior a 9.6 (Dellaglio et al., 1994, citado por Romero, 2014).

1.3.5.7 GENERO: Leuconostoc

Morfologia

Son cocos gram positivos, catalasa negativos, anaerobios facultativos, pueden ser alargados o
elipticos y dispuestos en parejas o cadenas, heterofermentativos, temperatura 6ptima de
crecimiento de 20 a 30°C. Pueden aislarse de plantas, ensilados y leche. Muy utilizados en la
industria lactea (en la manufactura del suero de la leche, mantequilla y queso) como cultivos
iniciadores; ya que producen compuestos responsables del sabor como diacetilo o acetoina
(productos de la ruptura metabdlica del citrato), en la fermentacion de verduras como las coles
(chucrut) y pepinillos en vinagre. Lc. oenos es la Unica especie acidéfila del género, siendo
importante en la produccion de vinos. Las especies de Leuconostoc estan implicadas en el deterioro
de los alimentos azucarados; ya que toleran concentraciones elevadas de azucar, lo que facilita su
multiplicacidn en los jarabes, constituyendo un importante problema en las refinerias de azucar

(Prescott y col., 1999; Jay, 2000; Madigan y col., 2004, citado por Romero, 2014).

1.3.5.8 GENERO: Saccharomyces

Morfologia

El ejemplo mads representativo de levadura con capacidad probidtica lo encontramos en
Sacharomyces boulardii. Es |la Unica levadura no patégena, clinicamente probada, que no pertenece
a la flora enddégena del humano y por ello llamada agente bioterapéutico (Guarderas, 2012). Fue
descubierta en Indochina en 1923 por el cientifico Francés Henri Boulard, que consiguid aislar la

levadura a partir de la corteza de diversas frutas tropicales (litchi, mangostan) tras haber
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comprobado que las poblaciones indigenas utilizaban la corteza de dichas frutas como
medicamento antidiarreico (Tomasik y Tomasik, 2003; citado por Pérez, 2008). Esta fue utilizada
por primera vez en Francia para el tratamiento de la diarrea a comienzos de 1950 (McFarland, 2001;
Vandenplas, 2007). Actualmente las especies de levadura S. boulardii, S. cerevisiae, K. fragilis y K.
lactis son consideradas microorganismos GRAS (Reconocido como Seguros) y han sido aprobadas

como aditivos alimentarios (Pérez, 2007).

El mecanismo de accidn de las levaduras es el siguiente:

e Refuerza las uniones estrechas entre enterocitos, de este modo reduce la permeabilidad

de la mucosa.

e Se adhiere a las células intestinales y no produce translocacion bacteriana.

e Tiene un efecto de antagonismo microbiano, gracias a la manosa presente en su
membrana externa, las bacterias patdgenas se adhieren sélidamente a los receptores de
la levadura (adhesinas). Posteriormente los patdgenos son eliminadas mediante flujo
intestinal. Este mecanismo preventivo inhibe la adhesién de microorganismos patégenos

a la mucosa intestinal.

e Estimulan la produccién de acidos grasos de cadena corta, desempenando un papel
determinante en los procesos de maduracién y renovacién celular, asi como en la

absorcidon de agua y electrolitos.

e Ademds, puede reducir la inflamacién en el tracto gastrointestinal la estimulacion de las

células T reguladoras.

1.3.6 Bacterias acido lacticas BAL

Las BAL son un grupo de microorganismos no formadores de esporos, catalasa y oxidasa negativos,
tienen formas de cocos o de bastoncitos, gram positivos, que prefieren condiciones de
anaerobiosis, pero son aerotolerantes y fermentadores estrictos, generan acido lactico como
producto principal de la fermentacién de carbohidratos, son acido tolerantes, soportan rangos de
pH entre 4.8 y 9.6, lo que les permite sobrevivir naturalmente en medios donde otras bacterias no
sobrevivirian. Se encuentran en la leche y en otros ambientes naturales (Pdez, 2014). Entre las BAL
destacan los géneros Lactococcus, Streptococcus, Lactobacillus, Leuconostoc y Pediococcus

(Mondragdn y Mauregui, 2008). Algunos otros géneros menos conocidos de BAL son Aerococcus,
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Carnobacterium, Enterococcus, Oenococcus, Teragenococcus, Vagococcus y Weisella (Romero,

2014).

Las BAL sintetizan su ATP en la fermentacion lactica de los glucidos, el acido lactico es en algunos
casos el Unico producto final (homofermentacion) y en otras ocasiones se produce ademas etanol,
acetato y CO, (heterofermentacién) (Guevara, 2011). Las BAL requieren aminodcidos especificos,
vitamina By otros factores de crecimiento y son incapaces de utilizar hidratos de carbono complejos

(Hassan et al., 2001).

1.3.7 Importancia tecnolégica de las BAL

Desde el punto de vista de la industria alimentaria resaltan en el sector lacteo; ya que se utilizan las
BAL como starters (cultivo acidificante en los procesos de elaboracion de queso y yogurt) o como
probidticos (cultivo adjunto), las BAL proporcionan sabor y textura e incrementan el valor
nutricional de los alimentos (Mateos, 2002; Gonzalez, Gdmez y Jiménez, 2003). En el cuadro 2 se

presentan un resumen de algunos productos fermentados por accién de bacterias acido lacticas.

Cuadro 4. Aplicaciones de las BAL en alimentos fermentados

Alimentos Fermentados

Bacteria Acido Lacticas Reportadas

Productos lacteos

Lb. delbrueckii subsp. bulgaricus, S. thermophilus

Yogurt

Queso Cheddar L. lactis subsp. lactis, L. lactis subsp. cremoris, S. thermophilus

Queso Italiano (mozarela) Lb. delbrueckii subsp. bulgaricus, Lb. helveticus, Lb. lactis, S.
thermophilus

Queso tipo Suizo Lb. delbrueckii subsp. bulgaricus, Lb. lactis
Propionibacteriumshermanii, L. lactis subsp.

biovardiacetylactis, Leuc. mesenteroides subsp. cremoris, L.
lactis subhsn_ lactis. | _lactis subsn._cremaris. S. thermonhilus

Quesos de bovino y cabra

L. lactis subsp. lactis, L. lactis subsp. cremoris, L. lactis subsp.
biovardiacetylactis, Leuc. mesenteroides subsp. cremoris

Mantequilla y crema acidificada

L. lactis subsp. lactis, L. lactis subsp. lactisbiovardiacetylactis,
L. lactis subsp. cremoris, Leuc. Menesteroides subsp. Cremoris

Kefir

Lb. kefir, Lb. kefiranofacies, Lb. brevis

Leche fermentada con probidticos

Lb. casei, Lb. acidophilus,
lactis, B. bifidum, B. breve

Lb. rhamnosus, Lb. johnsonii, B.

Productos carnicos

Salchichones

Lb. sakei, Lb. curvatus, P. acidilactici, P. pentosaceus

Jamon curado

Lb. casei, Lb. Plantarum
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Pescado fermentado Varios géneros y especies

Productos de origen vegetal Lb. plantarum, Lb. brevis, P. acidilactici, P. cerevisiae, Leuc.
Mesenteroides

Sauerkraut (col acida)

Pepinillos (pickles) Lb. plantarum, Lb. pentosus, Lb. plantarum, Leuc.
mesenteroides

Kimchi (Korea) Lb. plantarum, Leuc. mesenteroides, L. brevis

Idli/dosa (India) Leuc. mesenteroides, E. faecalis

Vino (fermentacion malolactica) 0. oeni

Vino de arroz Lb. sakei

Aceitunas Lb. Plantarum. Lb. Brevis, P. pentosaceus

Productos de soya (salsa, miso, | Lb. delbrueckii , Lb. casei, Lb. delbrueckii, Lb plantarum, Lb.

tempeh, leche) helveticus, L. lactissubsp. lactis, Leuconostocspp, S.
thermophilus
Panaderia Lb. brevis, Lb. fermentum, Lb. plantarum, Lb. sanfrancisco, S.

thermophylus, Saccharomyces cerevisiae

Pulgque L. plantarum, Leuconostoc spp

Fuente: (Ramirez, 2011).

A las BAL se les conoce también como bioconservadores debido a la produccidn de bacteriocinas y
otras sustancias que ejercen accidén antibacteriana que contribuyen a la prevencidon de la

descomposicion de los alimentos ( Campos, 2002; Santiago, 2011).

A su vez se ha demostrado que las BAL reducen el crecimiento de gérmenes indeseables en el tracto
intestinal (Paez, 2014). Esta reduccién seria consecuencia tanto de la produccién de compuestos
antibacterianos, como la acidez intestinal originada o del antagonismo competitivo (Guevara,

2011).

En conclusién, la actividad antimicrobiana de las BAL mediante la produccion de bacteriocinas
representa un gran potencial para la industria alimenticia; ya que se pueden utilizar como
conservadores biolégicos puros que en un momento dado podrian reemplazar a los conservantes
quimicos; ya que las bacteriocinas tienen la ventaja de ser proteinas que al biodegradarse no
forman compuestos secundarios (Gonzalez, Gémez y Jiménez, 2003). Lo que representa un

benéfico invaluable para la industria.
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1.3.8 Aspecto tecnoldgico de los probidticos

El problema que se presenta a la hora de incorporar probidticos a cualquier producto alimentico,
es la escasa resistencia de los microorganismos a los procesos tecnoldgicos y a las diferentes
condiciones ambientales como el pH, el oxigeno o la temperatura presentes (Martin et al., 2010).
Por todo esto, es necesario que los microorganismos se introduzcan a los alimentos protegidos por

una barrera fisica que evite su exposicion a las condiciones adversas del entorno (Paez, 2014).

Para ello, se recurre a procesos como la microencapsulacién, que consisten en el recubrimiento de
pequefias cantidades de un determinado compuesto mediante un material protector que es
generalmente de naturaleza polimérica (Martin et al., 2009). Para el caso de farmacos la liberacion
del probidtico se lleva a cabo en el estdmago o en el intestino, permitiendo una maxima absorcidn
de los compuestos con un minimo de reacciones adversas. Ademas la microencapsulacidn protege
a los probidticos de los bacteriéfagos y de los ambientes adversos, como la congelacién vy las
soluciones gastricas, y facilita la manufacturacién de productos fermentados, ya que proporciona

unas condiciones mas constantes (Martin et al., 2009).

1.3.9 Microencapsulacion

La microencapsulacion es un proceso en el cual pequenas particulas de compuestos activos son
rodeados por una cobertura (material pared), matriz homogénea o heterogénea, para obtener
pequefias capsulas del orden de micras (Gharsallaoui, 2007; Rodriguez et al., 2012; Montes et al.,
2013). El material exterior utilizado como cubierta se llama agente de encapsulacion, mientras que
el ingrediente doméstico es el material activo (Champagne y Fustier, 2007; Favaro et al., 2008;
Fritzen et al., 2013; Citados por Menezes et al., 2013). Esta cobertura protege los elementos
bioactivos de reacciones adversas con otros compuestos presentes en el medio e impide que sufran
reacciones de oxidacidon debido a la luz o al oxigeno, protege de la sensibilidad a factores
ambientales e impide la pérdida nutricional (Adhikari et al., 2000; Kadiya, Kanawjia y Solanki, 2014).
Su aplicacién en alimentos permite obtener productos con mejores caracteristicas sensoriales,
nutricionales y texturales. Es por ello, que se vienen empleando las técnicas de microencapsulaciéon
para proteger y mantener viables a los microorganismos probidticos debido a la escasa resistencia
de estos a las diferentes condiciones ambientales y tecnoldgicas que se presentan durante su

incorporacidn a los productos alimenticios.(Martin et al., 2009; Montes et al., 2013).
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1.3.9.1 Técnicas de microencapsulacion

Existen diversas técnicas para la produccidon de microcdpsulas. En general, estas se pueden dividir

en tres grupos por procesos:

e Procesos fisicos: secado por aspersion.

e Procesos quimicos: polimerizacién interfacial e inclusién molecular.

e Procesos fisicoquimicos: coacervacion, liposomas y gelificacion idnica

1.3.9.2 Secado por aspersion, atomizacion o pulverizacidn.

La atomizacién es un proceso en el cual el liquido se fracciona en millones de gotas individuales
formando un spray en un medio de secado en caliente (Pedroza, 2002). La distribucién del tamafio
de las particulas obtenidas por este método es en general, menor a 100 p. La seleccion de la
configuracion del atomizador depende de la naturaleza y viscosidad de la alimentacién y de las
caracteristicas deseadas del producto seco (Ver anexos). Cuanto mayor sea la energia utilizada,

seran mas finas las gotas formadas (Montes et al., 2013).

El producto final consiste en particulas deshidratadas suspendidas en aire, de ahi que un eficiente

sistema de remocidn resulta esencial (Gémez et al., 2010). Este método consta de 2 pasos:

1. La preparacién de la emulsidon o suspensién del material por encapsular en una solucién

encapsulante o material pared

2. La atomizacion y la deshidratacién de las particulas atomizadas.

Las bajas tasas de supervivencia de cultivos deshidratados por atomizacion y el subsecuente
almacenamiento y las dificultades para rehidratar el producto han limitado el uso del secado por
atomizacion en la preservacidn bacteriana (Gémez et al., 2010). No obstante la ventaja de este
proceso es su simplicidad y es apropiado para materiales sensibles al calor, ya que el tiempo de
exposicién a temperaturas elevadas es muy corto (Martin et al., 2009; Pasin, 2012). Ademas, es un
proceso energéticamente eficiente y puede ser utilizado para producir grandes cantidades de

cultivos de bacterias (Paez, 2014).
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1.3.9.3 Polimerizacion interfacial

En este proceso se produce la polimerizacion de un mondmero en la interfase de dos sustancias
inmiscibles, formando una membrana, que dara lugar a la pared de la microcapsulas (Pedrozas,

2002; Martin et al., 2009).

Este proceso tiene lugar en tres pasos:

1. Dispersion de una solucidn acuosa de un reactante soluble en agua, en una fase organica para

producir una emulsién agua en aceite

2. Formacién de una membrana polimérica en la superficie de las gotas de agua, iniciada por la

adicion de un complejo soluble en aceite a la emulsion anterior.

3. Separacién de las microcdpsulas de la fase orgdnica y su transferencia en agua para dar una
suspensidn acuosa. La separaciéon de las microcapsulas se puede llevar a cabo por centrifugacion

(Martin et al., 2009).

1.3.9.4 Incompatibilidad polimérica

En este método se utiliza el fendmeno de separacién de fases, en una mezcla de dos polimeros
guimicamente diferentes e incompatibles en un mismo solvente (Pedrozas, 2002). El material a
encapsular interaccionara solo con uno de los dos polimeros, el cual se adsorbe en la superficie del
material a encapsular formando una pelicula que los engloba. De manera general, este proceso se

lleva a cabo en solventes organicos y cuando el material a encapsular es sélido (Martin et al., 2009).

1.3.9.5 Coacervacion

Es un método fisico-quimico que se basa en la separacion de fases, consiste en tres pasos:

1. Formacion de un sistema de tres fases quimicamente inmiscibles (una fase liquida o fase
continua, un material a recubrir y un material de cobertura o de pared) (Pedrozas, 2002; Martin et

al., 2009).

2. Deposicion del material polimérico liquido que formara la cubierta sobre el material a cubrir

(Martin et al., 2009).

3. Solidificacidn de la cubierta. Con esta técnica, se pueden obtener microcdpsulas esféricas muy

pequefias, de hasta de 4 um y con una carga de material a encapsular de alrededor del 90%.
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Ademads, proporcionan una buena proteccién contra las perdidas por volatizacidon y contra la

oxidacion (Martin et al., 2009).

1.3.9.6 Liposomas

Los liposomas son particulas microscdpicas hechas de lipidos y agua principalmente. Son
estructuras compuestas de una bicapa de lipidos que engloban un volumen acuoso. Se elaboran
con moléculas anfifilicas que poseen sitios hidrofébicos, por ejemplo, fosfolipidos como la lecitina.
En la fase acuosa, se coloca en material a encapsular cuando es hidrofilico o bien se agrega en el

solvente organico donde se disuelven los fosfolipidos, si es lipofilico (Martin et al., 2009).

1.3.9.7 Gelificacion idnica

Existen dos técnicas de gelificacion (Rodriguez, 2003).

1.3.9.7.1 Gelificacion externa o emulsificacion

Consiste en la gelificacion del alginato en una emulsién agua/aceite (W/0), donde una sal de calcio
soluble es agregada en el seno de la emulsién W/0O, siendo la mas estudiada. El tamafio de particula
gue se obtiene es relativamente grande, entre 400 um y Imm. (Liu y Wu, 2007). El procedimiento
aplicado a microorganismos consiste en tomar un pequefio volumen de suspension de células de
polimeros (fase discontinua) se aflade a un gran volumen de aceite vegetal (fase continua) para
formar las microcapsulas. El tamafio obtenido de las perlas oscila entre 2mm a 25mm y depende
del procedimiento de emulsidn, ajuste de la velocidad de aplicacidn y la proporcién de la fase. Para
el control de la transicion sol-gel, durante el proceso de gelificacion externa los factores a manipular
son la concentracién de calcio y su composicién (Draget, 2000). Esta técnica ha sido usada para
encapsular bacterias acido lacticas, como se reporto en el trabajo de (Homayouni, 2008, citado por

Cipagauta, 2010).

1.3.9.7.2 Gelificacion interna, extrusién o método de goteo.

La gelificacion interna se basa en la liberacion del idn calcio desde un complejo insoluble en una
solucidn de alginato de sodio (Montes et al., 2013). Esto se lleva a cabo por acidificacion de un
sistema aceite-acido soluble, con participacion en la fase acuosa del alginato, se adiciona los
microorganismos a esta y luego se hace pasar por una aguja de jeringa (a nivel laboratorio) o tubos
de extrusidn (para planta piloto), para formar gotas, estas se dejaran caer en caida libre a una
solucién endurecedora (como el cloruro de calcio). El tamafio y la forma de la perla dependen del

didmetro de la boquilla y la distancia de adiciéon (Cipagauta, 2010; Montes et al., 2013). Este método
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es el mas popular debido a su facilidad, simplicidad, bajo costo y esta técnica permite obtener
particulas de un tamafio de aproximadamente 50 um. (Liu y Wu, 2007). Las microcapsulas
obtenidas con esta tecnologia tienen la desventaja de ser generalmente grandes y el empleo de
jeringas para el goteo, no la hace aplicable para una escala industrial (Xiu et al., 2007; Martin et al.,

2010; Montes et al., 2013).

Esta consta de 2 fases:

e Fase acuosa de la emulsion

Se parte de una solucion acuosa de alginato sédico al 5% (P/V), a una temperatura de 37 2C, se
mantiene la temperatura constante toda la sintesis, asi como la agitacion mecanica de 700 rpm. A
la solucion se le afiade 1 gramo del probidtico liofilizado bajo agitacidon continua hasta su completa

dispersion. A continuacion, se aflade carbonato célcico (Martin et al., 2010).

e Fase oleosa

Formada por aceite vegetal que se incorpora a la fase acuosa, agitando hasta obtener una emulsién
de fase externa oleosa. A la emulsidn A/O resultante, se le adiciona acido acético glacial. Este acido
actlia como precursor en la formacidn de las microparticulas, es decir, inicia la gelificacién interna
propiamente dicha. Se produce un intercambio de los iones sodio del alginato por los iones calcio
presentes en el medio y esto origina la gelificacién del polimero presente en las gotas de agua. De
este modo, se forman las microparticulas pregelificadas quedando las bacterias atrapadas en la
matriz polimérica. Las microparticulas formadas se separan de la emulsidn oleosa mediante la
incorporacién de cloruro calcico. Esta sal aporta mas iones calcio, por lo que contribuye a la
consolidacion de la estructura tridimensional originada por el polimero y al endurecimiento de las
particulas que ofrecen, de este modo, una mayor proteccion a las bacterias microencapsuladas

(Martin et al., 2010).

1.3.9.8 Materiales de microencapsulacion

Existe una amplia variedad de materiales para cobertura que pueden ser usados para
microencapsular ingredientes alimentarios, donde se incluyen aceites hidrogenados, ceras,
maltodextrinas, almidones y gomas que proporcionan una encapsulaciéon uniforme. En general

existen tres categorias: grasas, proteinas y polimeros (Cipagauta et al., 2010).
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Cuadro 5. Materiales empleados para encapsulacién de probidticos

Ti
[20CRCE LTI Cobertura Especifica

Gomas Agar, Alginato de sodio, carragenina, goma arabiga.

Carbohidratos Almiddn, dextranos, sacarosa, jarabes de maiz.

Celulosas Etilcelulosa, metilcelulosa, acetilcelulosa, nitrocelulosa,
carboximetilcelulosa.

Lipidos Ceras, parafinas, digliceridos, monogliceridos, aceites, grasas, acido
esteadrico, trisetearina.

Proteinas Gluten, caseina, albumina.

Materiales Sulfato de calcio, silicatos.

Inorganicos
Fuente: (Martin et al., 2009).

Cuadro 6. Aplicaciones de Microencapsulacién de probidticos en alimentos

Bacterias Técnica Matriz Aplicacion
L .acidophilus, B. lactis Emulsion Alginato Leche; queso feta
Emulsidn- Quesos  kasar
L. acidophilus, B. bifidum o, . y
Extrusidn Alginato blanco
» Alginato/pectina/quitosa
L .plantarum Emulsion
no Yogurt
L. acidophilus, B. lactis Extrusion Alginato Leche fermentada
L. casei, B. lactis Alginato Helados
L. acidophilus, ..
o . Emulsién )
Bifidobacterium Alginato Postres congelados
Lactobacillus, L. acidophilus Alginato/almidén Yogurt
L. acidophilus Extrusion Alginato/xantana Zumos vegetales
. Emulsion-
L. reuteri ., . .
Extrusion Alginato Salchichas

Fuente: (Pasin, 2012).

1.3.10 Liofilizacion (freeze Drying)

Liofilizacidn es un proceso de secado mediante sublimacién que consta de dos etapas; primero se
congela el producto y después el producto es secado por sublimacion directa del hielo bajo presiéon
reducida. En el secado se distinguen dos fases: la primera fase llamada difusiva o secado primario
donde se da la mayor remocion de agua del producto (75-90%) seguida de una segunda fase difusiva

o de secado secundario (Alzate, 2008).

La liofilizacidn es considerada uno de los métodos mds adecuados para el secado de materiales

bioldgicos y alimentos sensibles; ya que no implica una exposicién prolongada a tratamientos
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térmicos severos (Paez, 2014). Sin embargo, cuando este método se emplea para el secado de
bacterias probidticas y otras células, ocurren efectos no deseados, tales como la pérdida de la
membrana celular debido a los cambios en el estado fisico de la membrana lipidica o cambios en la
estructura de las proteinas sensibles que se encuentran en la célula bacteriana (Teixeira, Castro y
Kirby, 1996). Es el caso de cepas de Lactococcus y Lactobacillus que no alcanzan una viabilidad
satisfactoria y recuperacién luego de la liofilizacidon, ademas el tamafio celular de estos afecta la
supervivencia durante la congelacion vy liofilizacion (Gomez et al., 2010). Para disminuir dichos
efectos se emplea solutos de proteccidn, tales como crioprotectores (sacaridos y polioles) y otros
solutos compatibles como adonitol, betaina, glicerol y leche descremada, aumentando la viabilidad
y la supervivencia de las bacterias durante la liofilizacién y posterior almacenamiento (Hamoudi,

Goulet y Ratti, 2007).

Si bien es cierto, la liofilizacidn es ampliamente utilizada para la formulacién de cultivos iniciadores
y probidticos; no obstante, es un proceso costoso, discontinuo y con bajos rendimientos (Paez,

2014).

1.3.11 Probioticos en la industria alimentaria
1.3.11.1 Probiéticos en alimentos

Los alimentos probidticos son aquéllos a los cuales se les han adicionado microorganismos que
benefician la salud del hospedero, manteniendo un equilibrio en la flora intestinal (Barboza et al.,
2004). A continuacién se presenta un resumen de las principales investigaciones con productos

alimentarios que han tenido éxito como matrices para incorporar probidticos en alimentos.

1.3.11.1.1 Probidticos en productos lacteos

1.3.11.1.1.1 Probidticos en yogurt

El efecto de las bacterias probidticas en productos lacteos fermentados es bastante complejo, ya
que no solo contribuyen con la preservacion del alimento debido a la produccién de acido lactico y
otros compuestos antimicrobianos, sino que también aportan compuestos responsables del aroma
y sabor (acetaldehido entre otros) y polisacaridos extracelulares que le dan al producto
caracteristicas organolépticas deseables e incrementan su valor nutricional mediante la liberacion

de aminoacidos y vitaminas (Cérdoba, Chaves y Arias, 2009).

En una investigacion realizada en Venezuela, se evalud el efecto de cultivos probidticos adicionales

(Lactobacillus casei y L. acidophilus) incorporados en yogurt comercial sobre bacterias patdgenas
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como Listeria monocytogenes y Escherichia coli 0157:H7 en una concentracién de (10°UFC/g)
inoculadas en el yogurt durante el almacenamiento a 52C por 32 dias. Se realizé el recuento cada 4
dias, observandose que el nimero de bacterias lacticas y el pH se mantuvieron constantes durante
el periodo de evaluacidn. A su vez, el yogurt con probidticos redujo la poblaciéon de L.
monocytogenes a niveles no detectables en 8 dias de almacenamiento y para la poblacién de E.
coli 0157:H7 en 16 dias. Mientras que en el yogurt sin probidticos (control) fueron necesarios 20
dias para reducir la poblacién de L. monocytogenes a niveles no detectables y para las cepas de E.
coli 0157:H7 aun después de 28 dias seguian vigentes (Barrantes et al., 2004). Resultados similares
a los obtenidos por Calderdn et al. (2007) que investigo la existencia de diferencias entre yogures
sin probidticos y el yogurt comercial con probiéticos, en cuanto a la inhibicién de patégenos.
Observandose un efecto inhibitorio evidente, por parte del yogurt probiético sobre las poblaciones

de S. aureus, E. coli 0157:H7 y L. monocytogenes (Calderdn et al., 2007).

Asimismo, en otro estudio que se realizd en Costa Rica empleando la misma metodologia descrita
anteriormente se evalué el efecto de cultivos probidticos sobre poblaciones conocidas
de Staphylococcus aureus inoculadas en yogurt, a lo largo de su vida util normal (28 dias)
confirmandose de nuevo los efectos beneficiosos de los cultivos probidticos en yogurt sobre
bacterias patdgenas. No obstante se recuerda la necesidad de mantener las normas de higiene
durante la produccidn para evitar que S. aureus contamine los alimentos y produzca entero toxinas,

ya que éstas toxinas no son afectada por los probidticos ( Salvatierra et al., 2004).

En otro estudio se evalué el comportamiento del microorganismo probidtico Lactobacillus casei
afiadido al yogur en diferentes etapas de la produccion. Esto fue antes de la adicién de iniciador (L.
salivarius subsp thermophilus Streptococcus y Lactobacillus delbrueckii. subsp bulgaricus), junto con
esta culturay al final de la fermentacidn; los productos se almacenaron a 4 grados °Cy se analizaron
despuésdel, 7, 14y 21 dias de almacenamiento. En estos periodos, se enumeraron las poblaciones
de células probioticas y de cultivos iniciadores, también se analizaron los parametros de pH y acidez.
Como resultado se encontré que L. casei se mantuvo viable en poblaciones de mas de 108UFC / g
durante 21 dias de almacenamiento, cantidad adecuada de células para definir las formulaciones
como probidticos (Bandiera et al., 2013). Estos trabajos confirman los efectos beneficiosos de los
cultivos probiéticos adicionados en yogurt; ya que se mantiene un producto inocuo y de sabor

caracteristico.
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1.3.11.1.1.2 Probidticos en queso

El queso ofrece ciertas ventajas como vehiculo de transporte de los microorganismos probidticos
por tener un pH mds alto que otros productos lacteos actualmente comercializados con agregado
de probidticos, lo que provee de un medio mas estable para mantener la sobrevivencia de los
probidticos; ademas, su contenido graso puede ofrecer proteccidn a las bacterias probidticas
durante su paso a través del tracto gastrointestinal (Brito et al., 2011). Es el caso del queso Cheddar
con agregado del probidtico Enterococcus faecium, donde se probd que el queso es mejor vehiculo

que el yogurt para el transporte de este probidtico al tracto gastrointestinal (Gardiner et al., 1999).

A su vez, en un estudio realizado en Chile donde se inocularon dos bacterias probidticas,
Lactobacillus casei shirota y Bifidobacterium lactis, en quesillo de leche de soya, que luego fue
almacenado a 52C por 10 dias; pasado este tiempo el queso fue sembrado en agar MRS para su
recuento e identificacion presentando una concentracién final de 2.98 x 108 ufc/g, cantidad
suficiente de microorganismos viables capaces de proporcionar beneficios para la salud; por lo que

se considera a este producto una buena alternativa para albergar probidticos ( Olmos, 2006).

Otro estudio en el que se inoculo cepas probioticas a un queso cheddar-like producido con leche
microfiltrada estandarizada con crema enriquecida con material retenido fosfocaseinato nativo y
fermentada por Bifidobacterium infantis, estos quesos se envasaron en bolsas selladas al vacio y
mantenidas a 4 ° C durante 84 dias, luego se determind la viabilidad de las Bifidobacterias. Estas
mostraron resultados de sobrevivencia muy buenos por encima de 3 x 10° ufc / g de queso; a su
vez, no se observd ninguna diferencia significativa entre los quesos producidos con o sin
bifidobacterias para la grasa, proteina, humedad, sal, ceniza, o pH (Diagle et al., 1999).
Paralelamente, se encontrd que el uso de probidticos como Lb. casei IFPL731 en quesos muestra la
actividad de aminotransferasa metionina que conduce a la produccién del aroma tipico en quesos

(Martinez et al., 2001).

Daigle et al. (1999) informd de un estudio similar realizado con queso Cheddar fabricado con leche
microfiltrada. La leche se estandarizé por la adicién de crema retenido enriquecido fosfocaseinato
fermentada con Bifidobacterium infantis (concentracidn inicial de 10 7y 10 8 UFC / g de crema). Los
autores obtuvieron los recuentos de bifidobacterias en niveles por encima de 10 ® UFC / g durante
al menos 12 semanas. Al mismo tiempo, no hubo efectos del cultivo en las caracteristicas

organolépticas del queso (Oliveira, Sivieri y Alegro, 2002).
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En otro estudio usando cepas de Lactobacillus casei ssp. se observd una fuerte actividad contra
péptidos amargos (fenilalanina-prolina, fenilalanina-prolina, prolina-isoleucina) y aminodcidos
derivados que contienen azufre (metionina p nitroanilida, cisteina p nitroanilida, y la alanina-
metionina), influyendo directamente en la eliminacidn de la amargura de los quesos durante la
maduracién (Arora et al., 1990); resultados similares a los obtenidos por Thage (2005) con el
empleo de cepas de Lactobacillus paracasei subsp. que aportaron al queso bajo en grasa

caracteristicas sensoriales superiores, aromatico y dulce sin amargura (Thage et al., 2005).

1.3.11.1.1.3  Probidticos en helado

En este estudio analizaron el comportamiento de poblaciones inoculadas de Bifidobacterium lactis
y Lactobacillus acidophilus durante el procesamiento y almacenamiento de helado batido,
evaluando ademas los cambios en el sabor y en el costo resultantes de la incorporacién de estas
bacterias en el proceso. Si bien es cierto se sabe que gran parte de los beneficios sobre la salud de
las bacterias lacticas proviene de los metabolitos producidos durante la fermentacion; en este
estudio se incorpord los cultivos probidticos sin fermentar para no afectar las caracteristicas
sensoriales del producto final y aprovechar el beneficio que podria obtenerse en el equilibrio de la
flora normal el consumo del probidtico en si (Corrales, 2007).En este estudio se concluyd que la
adicion de los microorganismos probidticos B. lactis BB-12 y L. acidophilus LA-5 no produjo un
cambio significativo (p>0,05) en el sabor del helado, pero si un cambio importante en los costos
variables del producto, con un aumento del 28%. De acuerdo con los resultados obtenidos, el
helado batido adicionado con B. lactis BB-12 y L. acidophilus LA-5 resulta ser un buen vehiculo para
la introduccién de microorganismos probidticos en la dieta. De igual manera, en otro estudio se
confirmé que un producto lacteo como el helado puede servir como vehiculo para llevar
microorganismos probidticos al ser humano, donde la cepa de Lactobacillus acidophilus se
incorporé a un helado de crema sin sabor, encontrdndose que después de seis semanas de
almacenamiento las bacterias probidticas sobreviven a las condiciones y se mantienen en un valor

aceptable (Cipagauta et al., 2010).

1.3.11.1.2 Probidticos en cereales

En este estudio se incorpord una cepa de Bacillus Coagulans a una mezcla en polvo a base de
cereales instantaneos, se analizd la concentraciéon de microorganismos, para asi determinar la dosis
adecuada, con la finalidad de que cada gramo del cereal infantil contenga 10° UFC. Tomando como
base de calculo 15 billones de microorganismos de probidticos, se realizé un calculo tedrico de

adicién de 0.013 % para garantizar la viabilidad del probidtico, durante la vida util del alimento.
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Durante el estudio el producto presentd un comportamiento estable a los 50 dias; observandose
qgue cumple con las especificaciones de calidad establecidas y que los microorganismos evaluados
se mantuvieron viables en la cantidad necesaria; a su vez, la adicidn del probiético, Bacillus
coagulans, no generd alteracidn de las caracteristicas organolépticas durante el tiempo del estudio

(Lopez y Jiménez, 2015).

A su vez, en otro estudio se evaluaron barras de cereales como matriz sélida para la incorporacién
de un microorganismo probidtico, se evalué su aceptabilidad, sabor, textura y valor
nutricional. Para ello se utilizé la bacteria dcido lactico Weissella confusa liofilizada y como vehiculo
del probidtico se utilizd cobertura blanca sabor a chocolate. Encontrando que la aceptabilidad del
producto en términos de sabor, color, olor y textura fue superior al 50%, en cuanto al perfil de sabor
se indicé que el arroz inflado, dulces y pasas fueron los sabores mds pronunciados; no obstante, el
sabor rancio no se percibié. La formulacién de prebidticos fue de (5,91% en base seca de fibra
dietética). En cuanto a la viabilidad de las bacterias probiéticas hubo una reduccién de 3.73 x 1011
a5.62 x 107 UFC/ g. Sin embargo, el recuento se mantuvo dentro de un rango en el que el producto
puede ser considerado como probidtico (Paez, 2014). Lo que demuestra que las barras de cereales
se pueden utilizar como matriz sélida para el desarrollo de formulaciones sinérgicas de probidticos

y prebidticos (Serna, Angulo y Ayala, 2015).

1.3.11.1.3 Bacterias probiodticas en jugo de frutas

En un estudio realizado en el 2010 se examind la supervivencia de las bacterias probidticas en un
sistema de zumo de frutas, utilizando tres cepas diferentes de bacterias probidticas
(HOWARU  Lactobacillus rhamnosus  HNO001, HOWARU Bifidobacterium lactis HNOO1,
y Lactobacillus paracasei LPC 37), estas se inocularon en el jugo con diversas vitaminas y
antioxidantes y una muestra de jugo como control que no contenia aditivos. Se evalud la viabilidad
de las cepas cada semana utilizando el método de recuento en placa, de manera similar a lo
realizado por Pereira et al. (2013). El jugo modelo se hizo con sacarosa, citrato de sodio, polvo de
acido citrico, y agua destilada y se pasteurizé antes de su uso, los resultados mostraron que las
bacterias probidticas no sobreviven bien en el duro ambiente acido del jugo de fruta control
informacidn que concuerda a la encontrada por Nualkaekul y Charalampopoulos, (2011) y lo
encontrado por Perricone et al. (2014). Sin embargo, el jugo que contenia vitamina C, extracto de
uva y extracto de té verde mostro mejores resultados en cuanto a supervivencia de las bacterias

probidticas manteniendo la poblacién inicial inoculada de 8,32 log CFU / mL. a una viabilidad media
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de 4,29 log UFC / ml al final del periodo de almacenamiento de 6 semanas (Shah, 2010). Por lo que,

este estudio muestra una prometedora opcidn para incorporar probidticos a los alimentos.

En otro estudio se utilizaron jugos de fruta inoculados con una cepa de L. plantarum para evaluar
la viabilidad del microorganismo. Los jugos de fruta fueron estandarizados y de sabores variados
(mango, lulo y fresa), estos fueron almacenados en condiciones de refrigeracién a 8 °C. Los jugos
de frutas fueron inoculados con concentraciones de 10°UFC/mL. y después de 30 dias de
almacenamiento se observd que las cepas inoculadas solo disminuyeron su concentracidn celular
en 2 ciclos logaritmicos obteniendo poblaciones finales cercanas a 108 UFC/mL, concentracién final
de células similar a las obtenidas por Champagne y Gardner (2008) y lo obtenido por Sheehan, Ross
y Fitzgerald (2007), trabajando con cepas de L. casei DN-114 001, L. rhamnosus GG
y L. paracasei NFBC43338 en jugo de naranja, pifia y arandano. Los resultados obtenidos mostraron
una alta tolerancia de la cepa de estudio a las condiciones fisicoquimicas de los tres jugos, y una
buena aceptabilidad comparable con los obtenidos con los jugos de control, lo que indica que estos
jugos pueden llegar a ser matrices efectivas en la elaboracidn de jugos funcionales adicionados con

microorganismos probidticos (Serna et al., 2012).

1.3.11.1.4 Probidticos en bebidas alcohdlicas

Hay estudios que demuestran la presencia de microorganismos probidticos en bebidas como el
pulque mexicano tradicional que se obtiene por la fermentacion de la savia azucarada conocida
como aguamiel obtenida a partir de diferentes especies de maguey (Posteraro et al., 2005). Entre
los microorganismos que intervienen en la fermentacion del pulque estan Lactobacillus y
Leuconostoc, responsables de la viscosidad caracteristica produciendo polisacdridos del tipo de las
dextranas y bacterias como Zymomonas mobilis y levaduras del tipo Saccharomyces carbajali y
Saccharomyces cerevisiae responsables de la fermentacidn alcohdlica transformando la glucosa en

alcohol y diéxido de carbono liberando acido lactico (Cervantes, 2002).

Estudios reportan poblaciones microbianas hasta de 45 x 108UFC/mL para Saccharomyces sp. y de
41 x 107 UFC/mL para Zimomonas sp. y de 34 x 108 UFC/mL para Lactobacillus sp, que le dan a la
bebida un elevado valor nutricional; a su vez, la presencia de estos microorganismos probidticos
aislados podrian tener efectos benéficos para el sistema digestivo al ser consumidos via oral

(Mendoza, 2013).
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1.3.11.1.5 Probidticos en productos carnicos

Los productos carnicos fermentados son alimentos que dependen de muchos tipos de
microorganismos para su fermentacion, uno de los mds importantes es P. acidilacti, se ha
comprobado que esta cepa puede producir una potente bacteriocina llamada pediocina PA-1/AcH
(Stiles, 1996; citado por Pérez, 2008). Kaya y Aksu en Turquia el afio 2005, estudiaron el efecto de
la inoculacidn de las cepas probidticas (Lactobacillus acidophilus y Bifidobacterium lactis) en un
producto cdrnico fermentado muy popular en esta regién llamado “sucuk”. Ellos encontraron que
el uso de probidticos en embutidos previene la oxidacién de lipidos; a su vez, tienen un efecto
positivo respecto a los conteos de enterobacterias que disminuyen durante el almacenamiento
(Pérez, 2008). Lo que demuestra que la incorporacion de probidticos en embutidos carnicos

fermentados es una alternativa sumamente eficaz y beneficiosa para la industria alimentaria.

En cuanto a productos carnicos cocidos no se han podido emplear probiéticos debido al tratamiento
térmico que llevan estos productos y en donde los microorganismos probidticos no pueden
sobrevivir. Sin embargo, Desmond y col. (2001) reportaron que la adaptacion al calor incrementa la
termotolerancia de Lactobacillus. Estos investigadores demostraron que la cepa Lactobacillus
paracasei NFBC 338 exhibe una gran termotolerancia pudiendo llegar a sobrevive a temperaturas

por arriba de 60 °C (Gémez, 2010).

A pesar de estos hallazgos en productos cdrnicos cocidos es necesario realizar mas estudios para
lograr que las bacterias lacticas puedan llegar viables al intestino. No obstante es posible tener
bacterias que resistan el tratamiento térmico y puedan sobrevivir en el intestino, estas
innovaciones pueden resultar en bacterias mas eficaces y lograr en el futuro tener una gran

diversidad de productos carnicos cocidos que contengan probidticos (Pérez, 2008).

1.3.12 Probidticos y su efecto en la salud humana

1.3.12.1 Condiciones que deben cumplir los probidticos para producir efectos benéficos a la
salud

Hoy en dia con todos los estudios cientificos que se han realizado con probidticos, no hay duda que

ayudan a equilibrar las funciones vitales esenciales para el hospedero y a su vez participan en el

mantenimiento de la salud (Cervantes, 2014).

Para que los probidticos lleven a cabo la mayoria de los beneficios a la salud, es necesario que una

cantidad suficiente de probidticos viables lleguen al intestino humano, esta cantidad se conoce

como “dosis minima terapéutica”. Con base en estudios previos que caracterizan una gran variedad
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de especies y géneros de probidticos se establecié una dosis minima de 10% UFC/dia de
microorganismos probidticos viables y activos (Lourens et al. 2001; citado por cervantes, 2014).
Otros investigadores sugieren para que cobre importancia fisioldgica el consumo de los probiéticos,
estos deben llegar a las personas por encima de 10 ®; 6sea 10 7 UFC / g o ml. (Sema, Angulo y Ayala,
2015). Tanto el nimero minimo de viables para cada cepa, vida de anaquel, condiciones de
almacenamiento del producto y la dosis requerida para tener un efecto benéfico a la salud deben
estar reportados y disponibles en la etiqueta del alimento donde sean usados (FAO/WHO, 2002).

Algunos de los efectos a la salud sugeridos por probidticos son: Incrementar el valor nutricional
(mejor digestibilidad, aumentan la absorciéon de minerales y vitaminas), promover la digestién de
lactosa, prevenir infecciones gastrointestinales, regular la motilidad del intestino (estrefiimiento,

sindrome del intestino irritable), mejorar el sistema inmune, entre otras (Cervantes, 2014).

1.3.12.2 Efecto Inmunomodulador

1.3.12.2.1 Flora Intestinal y su relacién con probidticos

Para hablar de flora intestinal es conveniente recordar que el tracto gastrointestinal, antes del
nacimiento, es estéril y es recién durante el parto donde se produce la primera exposicion
microbiana del recién nacido por el contacto con la flora fecal y vaginal de la madre (Alvarez et al.,
2015), incluso se ha observado diferencias entre la flora de nifios nacidos por cesarea y los nacidos
por via vaginal (Wallace, 2011). En los meses siguientes al nacimiento ya se establece una flora
comensal estable. Se estima que las colonias de bacterias que viven en nuestro organismo de forma
natural y que ayudan a su correcto funcionamiento representan hasta 1 kilogramo del peso corporal
total, sefialé Juan Carlos Lépez, director de investigacién del Hospital General de México (Vitela y
Villanueva, 2015). A su vez, cabe resaltar que a lo largo de la vida puede haber modificaciones
transitorias de la microflora intestinal en el individuo, por el uso de antibidticos, éstas suelen ser
reversibles, de forma que cada individuo mantiene una flora predominante relativamente
invariable durante toda su vida. Al ingresar los probidticos, llegando al nivel del intestino
encuentran numerosos microorganismos, que ya estan alli para el mantenimiento de la necesaria
homeostasis intestinal y que son capaces de promover efectos beneficiosos para la salud, pero
también alli conviven otros considerados potencialmente patégenos por su capacidad de invadir al
hospedador (Fernandez, 2013). A nivel de intestino enseguida a su llegada los probidticos cumplen
un importante papel al tener efectos ventajosos como barrera entre las células epiteliales del
intestino y los microorganismos dafiinos (Turner, 2009); a su vez tienen la capacidad de adaptarse
al nuevo entorno de acuerdo con los nutrientes disponibles y competir con otros microorganismos

(Sonnenburg et al., 2010). Asimismo, el hospedador se beneficia de las bacterias por la capacidad
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que tienen estas de sintetizar vitamina K, inhibir el crecimiento de microorganismos
potencialmente patdgenos y mantener la integridad y funcionalidad de la mucosa (Dobson et al.,

2011).

1.3.12.2.2 Competencia por los sitios de adherencia en el intestino.

Anteriormente se explicd que, los probidticos son bacterias sin capacidad patdgena, capaces de
prevenir la adherencia, establecimiento, replicacién y accionar de las bacterias nocivas. Estudios
especificos han puesto en evidencia de como una modificacion en el pH del lumen intestinal (Ph <
4) no logra ser tolerado por determinados gérmenes patégenos), debido fundamentalmente a la
produccién de acidos orgdnicos, principalmente lactato y los acidos grasos de cadena corta
(acetato, propionato y butirato), como consecuencia de la capacidad fermentativa de los
probidticos sobre la fibra dietética (Morrison et al., 2006). Algunos autores involucran otros
mecanismos en la produccidon de compuestos antibacterianos, como pueden ser bacteriocinas o
perdxido de hidrégeno (Corr et al., 2007), sin embargo, el desplazamiento de bacterias nocivas no
necesariamente implica actividad bacteriostatica o bactericida, sino que también puede ser
consecuencia de la competencia fisica por unirse al epitelio, ya que los probidticos consumen

también los sustratos disponibles para las bacterias patdgenas (Fernandez, 2013).

1.3.12.2.3 Sistema de defensa del organismo.

Los probidticos poseen un amplio espectro de efectos inmunomoduladores ya que son capaces de
actuar sobre la inmunidad innata y la adquirida o especifica, pudiendo proteger al hospedador
frente a infecciones y procesos de inflamacién intestinal crénica (enfermedad de Crohn,
enfermedad celiaca, etc.). Las células epiteliales y las células del sistema inmune innato poseen
receptores celulares capaces de discriminar entre la microbiota comensal y la patdgena, induciendo
la sintesis de distintos mediadores de la respuesta inmune innata (citoquinas, quimioquinas,
moléculas de adhesion, etc.) y de adecuadas respuestas adaptativas destinadas a combatir a los
patogenos (Werner y Haller, 2007). Ademas, parece que la presencia de los microorganismos
probidticos favorece la reproduccidon de anticuerpos, especialmente las IgA secretoras en la luz
intestinal. Las IgA pueden inhibir la adherencia de las bacterias patdgenas a la superficie de las
mucosas (Mcfarland, 2000) causando la aglutinacién de las bacterias, fijandose en las adhesinas, o
sea, sobre los factores de adherencia presentes en la superficie de las bacterias, e interfiriendo con
las interacciones adhesinas/receptores celulares (Cabrera y Fadragas, 2005).

En otras situaciones patoldgicas, los probidticos pueden actuar estimulando la respuesta
inmunitaria antigeno-especifica en casos de sensibilizacion a antigenos (alergias) o bien ejercer

efectos intestinales claramente antiinflamatorios. Se ha documentado que ciertas cepas probidticas
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pueden actuar sobre receptores opioides y canabinoides de las células epiteliales, mediando asi en
funciones analgésicas, lo que daria lugar a nuevos enfoques en el tratamiento del dolor abdominal

y la enfermedad del colon irritable (Rousseaux et al., 2007).

1.3.12.3 Efecto gastro-protector

1.3.12.3.1 Tratamiento y prevencion de diarreas

La diarrea es el incremento en el volumen o cambio en la consistencia de la materia fecal; esto se
traduce en tres o mas deposiciones de materia fecal liquida en un periodo de 24 horas (Kahn,
Fuentes y Villarroel, 2009). Para tratar dicho mal se vienen realizando estudios en los que se utiliza
cepas de Saccharomyces boulardii, Lactobacillus casei y Lactobacillus rhamnosus que demuestran
tener eficacia en el tratamiento de la diarrea infecciosa aguda infantil, sobre todo en estudios de
gastroenteritis virales (Fernandez, 2013).También existe evidencia de la eficacia de algunas cepas
de estas especies para evitar la diarrea asociada al tratamiento con antibiéticos; ya que el uso de
antibidticos puede producir diarrea, al alterar el equilibrio de la flora intestinal con descenso de los
Lactobacillus y Bifidobacterias, que pueden oponer resistencia a la colonizacién por patdgenos,
produciéndose infecciones por distintos microorganismos oportunistas (Dinleyici et al., 2012). Por
el contrario, no hay evidencias concluyentes sobre la eficacia de los probidticos en la prevenciény
tratamiento de la diarrea asociada a Clostridium difficile (Kee, 2012). En general, el nivel de
evidencia sobre el beneficio de emplear cepas probidticas en el tratamiento de la diarrea en adultos
es menor que en nifos; sin embargo es una alternativa muy prometedora al tratamiento

convencional con antibiéticos (Alvarez et al., 2012).

1.3.12.3.2 Enterocolitis necrotizante

Existen ensayos clinicos que destacan el potencial de algunas cepas probidticas en la reduccion del
riesgo de incidencia de enterocolitis necrotizante (ECN) en neonatos prematuros y la reduccion de
mortalidad (Deshpande et al., 2011; Vecchiarelli, 2012), informacién que difiere a la facilitada por
Alvarez et al. (2012) que menciona que el tratamiento con probidticos hasta ahora no ha
demostrado eficacia en la disminucidon de la mortalidad por ECN. Dentro de los probidticos
empleados para tratar ECN encontramos combinaciones de cepas de Bifidobacterium infantis,
Lactobacillus acidophilus y Bifidobacterium bifidum, siendo estas las mas eficaces (Martinez et al.,
2012). Por otro lado, en el IV WORKSHOP de la sociedad espafiola de probidticos y prebidticos
mencionan que el uso de suplementos enterales de probidticos puede reducir la incidencia de ECN,
el riesgo de ECN severa y la mortalidad en prematuros. Sin embargo, la seguridad y eficacia de los
suplementos necesita mayor evaluacion dado el riesgo potencial de la administracion de bacterias

vivas en grandes dosis en recién nacidos (Romdn y Alvarez, 2013). Se hace necesaria la realizacién
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de mds estudios controlados y multicéntricos para evaluar su eficacia y seguridad; mds aun, si se va
a utilizar otras cepas de probidticos que hayan resultado ser beneficiosas en otras patologias

gastrointestinales (Vecchiarelli, 2012; Ascension y Culebras, 2013).

1.3.12.3.3 Erradicacion de Helicobacter pylori

El Helicobacter Pylori (Hp) es un microorganismo gram negativo que coloniza la mucosa gastrica e
induce una gastritis crénica asintomatica en la mayoria de la gente (Martinez y Noa, 2009). Hp es
reconocido hoy en dia como un agente causal de Ulceras gastro-duodenales y un factor de riesgo
importante para el desarrollo de Linfoma Gastrico y Adenocarcinoma (OMGE, 2008). Estudios
invitro con cepas especificas de Lactobacillus y Bifidobacerium han demostrado que estos
producen efectos bactericidas contra H. pylori a través de la liberacidon de bacteriocinas o la
produccién de acidos orgéanicos, y / o inhiben su adhesién a células epiteliales mediante
competencia (Roman y Alvarez, 2013). Estos efectos protectores se han confirmado por el
momento en modelos animales, mientras que otros resultados de ensayos clinicos indican que los
probidticos generalmente no erradican a H. pylori, pero si disminuyen la densidad de Ia
colonizacion, lo cual mantiene niveles mds bajos de este patdgeno en el estdmago; en el caso de
asociacién con los tratamientos antibidticos, algunos probidticos incrementaron las tasas de
erradicacion y disminuyeron los efectos adversos producidos por los antibidticos suministrados
(Alvarez et al., 2012; Diaz, 2015). Muchos estudios muestran una tasa moderada de mayor
erradicacion (10%) de H. pylori cuando se afiaden probidticos para el inhibidor de antibiéticos y la
bomba de protones (Vandenplas, 2009; Di Caro, 2002). Sin embargo, hasta la fecha no se dispone
de datos suficientes que avalen la eficacia de los probidticos en la erradicacion de la infeccién por
H. pylori. No obstante, se considera que el empleo de probidticos conjuntamente con la
antibioterapia puede ser eficaz para aumentar los niveles de erradicacion de la infeccidn por H.

pylori (Martinez et al., 2012).

1.3.12.4 Enfermedad inflamatoria intestinal

1.3.12.4.1 Enfermedad de Crohn

Es una afeccidon que se presenta cuando el sistema inmunitario del propio cuerpo ataca por errory
destruye el tejido corporal sano (trastorno auto inmunitario).

Los estudios de probidticos en esta enfermedad no han generado suficiente evidencia cientifica que
sugiera el empleo de probidticos (Guarner et al., 2011). Se han realizado estudios clinicos usando
distintos marcadores como indice de actividad de la enfermedad: remisién prolongada de los
sintomas, signos clinicos y endoscépicos de recaida y tamafio y gravedad de las lesiones

recurrentes. No obstante, ninguna de las cepas de probidticos clinicamente evaluadas hasta el
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momento ha demostrado su eficacia en el mantenimiento de la remisidn ni en la prevencion de la
recurrencia clinica de esta enfermedad (Rahimi et al., 2008).

De manera similar Ballesteros et al. (2010), indican que a pesar de haberse realizado varios estudios
con distintas cepas probidticas (Escherichia coli Nissle, Lactobacillus GG, Lactobacillus johnsonii
LA1, Saccharomyces boulardii y VSL#3), el nimero de pacientes tratados es aun insuficiente para
concluir a favor de los probidticos (Ballesteros et al., 2010). De igual manera, se refirieron sobre
esta enfermedad en el “V Workshop Probidticos, Prebidticos y Salud: Evidencia Cientifica”,
realizado en Espana, donde se manifestd que los resultados de probidticos y prebidticos son un
poco desalentadores y la verdad no parece que sean efectivos (Ascension, 2013); opinidn
compartida por Guarner et al. (2011) quienes dicen que estudios de probidticos en la enfermedad

de Crohn han sido decepcionantes.

1.3.12.4.2 Pouchitis

La pouchitis o reservoritis crénica es una inflamacién recidivante de la mucosa del reservorio que
aparece en el 5% a 15% de pacientes sometidos a colectomia y reconstruccién con anastomosis
ileoanal. Su origen es desconocido, aunque también parecen intervenir factores de desequilibrio
bacteriano (Ballesteros et al., 2010). Por ello se vienen realizando estudios con cepas de
Bifidobacterium longum, en combinacion con alopurinol y tinidazol para la prevencion de pouchitis
evidenciando que no existe diferencias en los resultados de pacientes que recibieron el tratamiento
y los que solo recibieron placebo. Resultados que aun son inciertos debido a la falta de evidencia.
Aunque otros estudios sugieren que el empleo de la mezcla de probidticos VSL # 3 puede ser mas

eficaz que el placebo en la prevencion de la pouchitis (Mimura et al., 2004).
1.3.12.4.3 Sindrome del intestino irritable

El sindrome de intestino irritable (Sll) es un trastorno intestinal funcional recurrente, en ausencia
de causas orgdanicas detectables. Hay datos que apoyan su relacidon con la microbiota intestinal,
siendo ésta diferente de la de los individuos sanos (Roman y Alvarez, 2013; Alvarez y Azpiroz,
2015). Su definicion se basa en que la defecacidén se acompafia de dolor o molestia abdominal y
alteraciones del habito del movimiento intestinal. Los sintomas no son especificos, ya que pueden
presentarse ocasionalmente en cualquier individuo (Guzman, Montes, Monge, 2012). Algunos
estudios clinicos realizados recientemente con cepas probidticas, como B. infantis 35624, han
resultado prometedores en la reduccion de los sintomas de dolor abdominal e hinchazén asociados
a esta enfermedad (Whelan, 2011). Mientras que el suministro de L. rhamnosus GG en nifios tuvo
un éxito moderado ante presencia de dolor abdominal y ayudd a disminuir la sensacién de

distension abdominal (Quigley, 2012). A su vez en una revision sistemdtica de ensayos clinicos sobre
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esta enfermedad se ha concluido que existe un beneficio en los sintomas por el tratamiento con
probidticos (Alvarez et al., 2012); aunque todavia no estd confirmado cuales son las cepas mas
efectivas (Whitehead, 2004). Resultados que concuerdan con la investigacion realizada por médicos
peruanos de prestigiosos hospitales en el Perd que concluyen que a la fecha ya se ha acumulado
suficiente informacién acerca de probidticos para que sea el momento de probar su uso en una

serie de problemas digestivos entre los que se encuentra el Sll. (Guzman, Montes, Monge, 2012).

1.3.12.4.4 Estrefiimiento

El estrefiimiento es un trastorno gastrointestinal comun que afecta a individuos de todas las edades
y los laxantes son usados para mejorar esta afeccion (Remes, 2005). El uso de los probidticos como
terapia del estrefimiento se basa en el desequilibrio de la microbiota intestinal que se ha observado
en los nifios que lo padecen, pero no esta claramente establecida su eficacia en la edad pedidtrica
(Roman y Alvarez, 2013). Esto ha motivado que a la fecha se vengan realizando investigaciones que
proponen el uso de probidticos para el tratamiento del estrefiimiento; una de estas investigaciones
se realizé utilizando una mezcla de cepas de probidticos que contiene B. bifidum, B. infantis, B.
longum, L. casei, L. plantarum y L. rhamnosus las cuales muestran efectos positivos en los sintomas
del estrefimiento, por ejemplo L. rhamnosus Lcr35 fue eficaz en el tratamiento de nifos con
estrefiimiento crdnico; opuesto a ello, se informé que B. lactis no es eficaz para el tratamiento del
estrefimiento; mientras tanto L. reuteri DSM 17938 tuvo un efecto positivo en los lactantes con
estrefiimiento crénico en la frecuencia intestinal (Rosdn, 2012). A su vez; un estudio brasilefio
mostré una influencia positiva de yogur suplementado con B. longum sobre la frecuencia de las
heces en los nifios con estrefimiento, pero este aumento fue comparable con el observado en el
grupo control; por lo que se concluye que en este momento no hay pruebas suficientes para
recomendar productos lacteos fermentados que contienen la cepa DN-173 010 hasta que se
disponga de mds datos, el uso de probidticos para el tratamiento de la condicion de estrefimiento

se debe considerar en investigacion (Vandenplas, 2009).

1.3.12.5 Efecto nutricional

1.3.12.5.1 Metabolismo de lipidos

Existen estudios experimentales que demuestran un efecto benéfico del consumo de probidticos
en el metabolismo de los lipidos (disminucién de los niveles de colesterol y lipoproteinas de baja
densidad, asi como un aumento en los niveles de lipoproteinas de alta densidad) (Nguyen, Kang y
Lee, 2007; Park et al., 2007). Se han documentado estudios en humanos que evidencian un efecto

benéfico sobre el nivel de lipidos tras el consumo de productos fermentados y adicionados con

36



probidticos con combinacidn de cepas de Lactobacilus y Bifidobacterium (Sadrzadeh et al., 2010).
A su vez, varias investigaciones realizadas no han podido evidenciar diferencias significativas entre
el efecto del consumo de un yogur convencional y un yogur con probidticos o en su defecto, sélo
se han observado diferencias significativas en los niveles de colesterol en personas con
hipercolesterolemia moderada (Ataie et al., 2009).

Los mecanismos por los cuales los probidticos disminuyen el colesterol sérico no son claros, algunos
estudios lo atribuyen a su habilidad de suprimir la reabsorciéon de acidos biliares mediante la
produccién de hidrolasas de sales biliares responsables de su desconjugacion en la circulaciéon
entero hepatica y aumentar la excrecidn de esteroides acidicos en heces (Ramasamy et al., 2010).
El colesterol sérico se reduce como consecuencia del aumento de su conversidon en acidos biliares,
debido a una mayor excrecion fecal de éstos o por disminucidn de su solubilidad y su absorcidon a
lo largo del lumen intestinal (Pereira, McCartney y Gibson, 2003). Ademas, como consecuencia de
la desconjugacion de los acidos biliares, éstos pierden eficiencia en la solubilizacidn y absorcién de
lipidos en el intestino (Sanz et al., 2004). También se ha observado que el consumo de probiédticos
disminuye en el higado la enzima HMG Coa reductasa que participa en la sintesis de colesterol,
limitando la sintesis enddgena de colesterol.

Igualmente, los probidticos pueden unirse a la molécula de colesterol en el intestino delgado,
habilidad que parece ser cepa especifica (Kimoto, Ohmomo, y Okamoto, 2002), o tener la capacidad
de convertir el colesterol a coprostanol en el intestino para ser excretado directamente en las
heces, permitiendo por un proceso de homeostasis la reduccién del colesterol sanguineo (Lye, Rusul

y Liong, 2010).

1.3.12.5.2 Metabolismo de Proteinas.

Estudios recientes manifiestan que los integrantes de la flora lactica, asi como otros grupos de la
flora intestinal (Bacteroides, Clostridium, etc.), pueden contribuir a la hidrdlisis de proteinas
derivadas de la dieta y a la mejoria de su biodisponibilidad a través de la generacién de aminoacidos
(Manzano, Estupinan y Poveda, 2012).

Debido a que las bacterias lacticas han desarrollado un complejo sistema proteolitico que, durante
la elaboracién de derivados lacteos, actia incrementando el valor nutritivo y funcional de los
productos finales (Sanz et al., 2001). Fruto de la actividad proteolitica, ademas de mejorar la
biodisponibilidad de las caseinas, se pueden generar péptidos con actividad bioldgica, entre los que
se han descrito péptidos inmunomoduladores e inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina (IECA), que estan indicados para problemas de hipertensién (Meisel y Bockelmann,

2013). Por el contrario, la fermentacidén de los aminoacidos libres, llevada a cabo principalmente
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por la flora gram negativa, genera productos tdxicos (amonio, aminas, tioles, sulfuro de hidrégeno,
indoles, etc.) relacionados con coma hepatico, sintomas neuroldgicos, citotoxicidad y cancer de
colon (Sanz et al.,, 2004). La flora intestinal también puede estar implicada en el aporte de
aminodacidos al huésped derivados de su actividad biosintética, como lisina, treonina, arginina,
acido glutamico, glutamina y cisteina ( Metges, 2000; Molin, 2003). En concreto, la arginina es un
aminodacido esencial para el feto y el neonato, y la glutamina es crucial en los flujos de carbono y

nitrégeno y se le atribuyen funciones en la prevencion de infecciones (Huang, Shao y Neu, 2003).

1.3.12.5.3 Metabolismo de carbohidratos

Los componentes alimenticios que no son digeridos en la parte superior del tracto intestinal y los
glicanos enddgenos (mucinas, glicosfingolipidos, etc.) constituyen los principales nutrientes para la
flora que reside en la parte distal del intestino delgado y en el colon (Schell et al., 2002). Entre
éstos, los oligosacaridos y polisacdridos, son los principales carbohidratos aportados por la dieta y
constituyen el grupo de sustratos fermentables mas abundantes. Es asi que, los integrantes de la
flora intestinal han desarrollado un complejo sistema de glicohidrolasas que les permiten utilizarlos,
favoreciendo asi su supervivencia, a la vez que generan energia metabdlica para los enterocitos
(Sanz et al., 2004). Obteniéndose como productos de la fermentacion a acidos grasos de cadena
corta, principalmente propidnico, butirico y acético (Cervantes, 2014), que constituyen entre el 83
y 95% del total. El acido butirico es, en su mayor parte, metabolizado por el epitelio intestinal,
aportandole entre un 60 y 70% de toda la energia necesaria. A su vez el acido propidnico es
transportado hasta el higado, mientras que el acético pasa a la circulacion periférica llegando al
musculo esquelético y cardiaco. La mayor parte del conocimiento existente sobre los mecanismos
de accién y efectos derivados del metabolismo de polisacaridos se ha obtenido con uno de los
principales anaerobios intestinales: Bacteroides thetaiotaomicron (Hooper, Midtvedt y Gordon,
2002). No obstante, el analisis del genoma de Bifidobacterium longum ha puesto de manifiesto la
presencia de un numero alto de proteinas (mas de 40) implicadas en el metabolismo de
polisacaridos y glicanos del huésped, indicadores de su adaptacién a este nicho ecoldgico y de su

estrecha interaccion con el huésped (Schell et al., 2002).

1.3.12.5.4 Digestion de Lactosa y asimilacion de aminoacidos.

El termino intolerancia a la lactosa describe la incapacidad de digerir cantidades significativas de
lactosa. Esta incapacidad es resultado de la falta de la enzima lactasa que es normalmente
producida por las células en el intestino delgado. Los probidticos se pueden alimentar de lactosa,
por lo que la lactosa es hidrolizada por las cepas probidticas (Patil y Reddy, 2006; Aguilera et al.,

2007; Alvarez et al., 2012). El alivio a la intolerancia a la lactosa por los probiéticos fue uno de sus
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primeros efectos demostrados (Marteau et al., 1990) y son ahora S. thermophilus y L. delbrueckii
bulgaricus los probidticos considerados como los mas eficientes en mejorar la digestion de la
lactosa y aliviar los sintomas de la intolerancia a la lactosa. Razones que no son suficientes para la
Asociacidon Espainola De Probidticos y Prebidticos quienes nos dicen “si bien, hay estudios que
demuestran una mejor digestidn de lactosa y menor excrecidn de hidrégeno en el aire espirado en
pacientes que consumen lacteos fermentados, en la actualidad, no existe evidencia suficiente para
recomendar el uso de probidticos en el manejo sistematico de la intolerancia a la lactosa” (Alvarez

et al., 2012; Ascensién y Culebras, 2013; Roman y Alvarez, 2013).

1.3.12.6 Prevencion de infecciones

1.3.12.6.1 Infecciones respiratorias

Las infecciones agudas de las vias respiratorias superiores incluyen el resfriado comun, la
inflamacidn de la trdquea y la laringe con sintomas que incluyen fiebre, tos, dolor y cefaleas. La
mayoria de las infecciones agudas de las vias respiratorias superiores son causadas por infecciones
virales y generalmente se resuelven después de tres a siete dias (Hao et al., 2011).

Un estudio realizado recientemente que contd con la participacién de 61 nifios con un diagnédstico
de los trastornos de estreptococos orales recurrentes fueron tratados con una tableta de liberacién
lenta para uso oral, que contenia no menos de 10® UFC./ Tableta de la cepa S.salivarius K12. Del
total, solo 30 nifios completaron la prueba de 90 dias suministrandoles el suplemento probidtico
para la prevencién de la amigdalitis mostrando una reduccién significativa de sus episodios de
infeccidn faringea estreptocdcica (> 90%), comparado con las tasas de infeccidn del afio anterior;
en tanto, no se observd ninguna diferencia en el grupo de control. A su vez, el producto fue bien
tolerado por los sujetos, sin efectos secundarios, y sélo una persona informé mala palatabilidad del
producto y se retird (Di Pierro et al., 2014). También se observé una reduccién de los dias de
tratamiento comparado con el tratamiento de antibidticos o antipirético (Di Pierro et al., 2014).
Por otra parte, en un ensayado utilizando el probidtico Lactobacillus GG de forma profilactica se
encontrd una disminucion del 17% de infecciones respiratorias en nifios entre 1y 6 afios de edad.
Sin embargo, en otro estudio no se encontré diferencias en las enfermedades respiratorias en nifios
entre 4 y 10 meses de edad que recibieron férmulas suplementadas con B. lactis BB12 o L.
reuteri frente a un grupo control sin suplementacién (Pefia, 2006). No obstante, en un estudio
realizado en Finlandia, el consumo de Lactobacillus GG si redujo la aparicién de enfermedades
respiratorias en un subgrupo de nifios que asisten a guarderias en, pero no en la poblacién total

(Kumpu et al., 2012). En vista de este panorama, se espera que los futuros ensayos clinicos logren
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aclarar las diferencias encontradas a la fecha en cuanto al tratamiento de infecciones respiratorias

y garantizar la eficacia de los probidticos.

1.3.12.6.2 Infecciones urinarias

Las infecciones urinarias (IU) constituyen el principal motivo de consulta en atencion primaria en la
mujer (Jiménez y Jiménez, 2013); esto se incrementa con la progresiva aparicion de resistencia a
los antibidticos usados habitualmente para el tratamiento de las IU, que alteran la microbiota
vaginal; por lo que se ha buscado otras alternativas terapéuticas para su tratamiento, entre ellas
estan los probidticos (Stapleton et al., 2011; Terriet et al., 2012). El biofilm bacteriano que cubre
las células epiteliales del tracto genital en una mujer sana contiene elevadas poblaciones
de Lactobacillus y cuando existe deficiencia de ellos (por fluctuaciones hormonales fisioldgicas,
principalmente estrégenos, tratamiento antimicrobiano, espermicidas, etc.) la barrera natural
contra los potenciales microorganismos patdgenos se altera, aumentando el riesgo de colonizacidn

por uropatogenos (Jiménez y Jiménez, 2013).

Estudios realizados sobre el papel defensivo de los Lactobacillus muestran que estas bacterias
probidticas promueven mecanismos de barrera endégenos contra patdgenos potenciales, debido
a la capacidad de producir sustancias antimicrobianas tales como el peréxido de hidrégeno, que
inhibe el crecimiento del patégeno, la produccién de biosurfactantes que inhiben la adherencia
bacteriana y su capacidad para cebar macréfagos, leucocitos, citoquinas y otras defensas del
huésped (Stapleton et al., 2011; Cadieux et al., 2009; Isolauri, 2012). A pesar del escaso nimero de
ensayos clinicos, parte de ellos apunta al efecto beneficio de los probidticos para la prevencién de
las IU en mujeres. Sin embargo, son necesarios un mayor numero de estudios, con muestras mas
amplias, para poder considerarlos una alternativa terapéutica fiable y efectiva (Jiménez y Jiménez,

2013).

1.3.12.7 Prevencidn de reacciones alérgicas

1.3.12.7.1 Dermatitis atdpica

La dermatitis atopica (DA) o eccema atdpico es una enfermedad inflamatoria crdnica de la piel que
cursa en brotes (Sendagorta y De Lucas, 2009). Debido a que la enfermedad cominmente se
manifiesta en infantes se llega a subestimar el impacto de esta en la calidad de vida de los pacientes
(Misery et al., 2008). El intenso prurito que acompafia a la enfermedad conduce muchas veces a un
mal rendimiento escolar de los nifios y a alteraciones del suefio. Por otra parte el deterioro fisico y
psicolégico que conlleva, puede dificultar las relaciones con los demds y conducir al aislamiento

social (Mckenna y Doward, 2008). La teoria de la higiene postula que el aumento en la incidencia
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de la DA se debe a un descenso de la exposicidon a microorganismos durante los primeros afios de
vida, asi se produciria una alteracién en la regulacion de la respuesta inmune y en el balance
Th1/Th2, que daria lugar en estos pacientes a una respuesta excesiva a las infecciones por
diferentes microorganismos (Sendagorta y De Lucas, 2009).

A causa de ello, se vienen realizando multiples investigaciones con cepas probidticas administradas
a pacientes con DA; entre ellas se encuentra una revision sistemadtica reciente de 13 estudios
aleatorios controlados que sintetiza la evidencia actual respecto al uso de probidticos para la
prevencion de DA durante el embarazo en madres de alto riesgo, y como tratamiento en los
primeros meses de vida. Encontrandose que L. rhamnosus podria ser efectivo en la prevencién de
la DA; sin embargo, son necesarios mas estudios al respecto. En otros estudios los probidticos solo
fueron eficaces en nifios con sensibilizacion alimentaria y son pocos los estudios que han
encontrado resultados positivos sobre el uso terapéutico de probidticos en pacientes alérgicos,
especialmente a temprana edad (Perry, 2006; Boyle, 2009). Por otro lado, en un meta analisis que
evaluo el efecto de los probidticos en la dermatitis atdpica en nifios, encontré un modesto efecto
benéfico, sobre todo en pacientes con un nivel moderadamente severo de la enfermedad (Michail
et al., 2008).

Son necesarios mas estudios para aclarar la verdadera eficacia de los probidticos en la prevencién

y tratamiento de la DA (Sendagorta y De Lucas, 2009).

1.3.13 Otros
1.3.13.1 Diabetes

En investigaciones recientes, los probiéticos han demostrado ser importantes para uso de los
diabéticos; ya que estos microorganismos alteran el tipo de bacterias del intestino previniendo la
diabetes, ademas podrian ser una estrategia de tratamiento para la diabetes (Cervantes, 2014). En
un estudio con una cepa de Lactobacillus reuteri GMN-32, evaluada por su potencial reductor de
los niveles de glucosa en la sangre en ratas con diabetes mellitus inducidas por estreptozotocina.
Se observd que los niveles de glucosa en sangre de las ratas con diabetes mellitus inducidas por
estreptozotocina al ser tratadas con L. reuteri GMN-32 presentan una disminucion de 4480 a 3620
mg/L con 107 UFC/d y a 3040 mg/L con 10° UFC/d. El tratamiento con probiéticos también redujo
los cambios en el corazén causados por los efectos de la diabetes mellitus (Lin et al., 2014). En otro
estudio se encontrd que la administracion de probidticos mejora considerablemente el deterioro
de la memoria espacial en los animales diabéticos; ademas que, la administracidén de suplementos
probidticos en las ratas diabéticas hizo que se recuperara la transmisidon sindptica bdsica

disminuyendo y restaurando aln mas la potenciacién del hipocampo a largo plazo. Por otra parte,
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se observd que la administracion de probidticos aumenta la activacidn de la superdxido dismutasa
y aumenta el nivel de insulina del suero, produciendo que tanto el nivel de glucosa del suero y el
factor de 8-hidroxi-2' desoxiguanosina se reduzcan (Davari et al., 2013). De acuerdo a los resultados
presentados en estos estudios se puede concluir que los probidticos pueden revertir eficazmente
las funciones cerebrales deterioradas causados por la diabetes mellitus y a la vez ser una alternativa

prometedora para el tratamiento de la diabetes (Cervantes, 2014).

1.3.13.2 Cancer

El uso de probidticos ocupa un lugar importante en la prevencién del cancer de colon,
especialmente en los grupos de personas que tienen factores de riesgo asociado a este tipo de
cancer (poliposis, historia familiar, etc.) (Aguilera et al., 2007). Ademas, parece ser que existe una
estrecha relacidon entre el cancer de colon, la dieta y la microbiota intestinal (Bermudez, 2012). Esto
ha motivado a un intenso interés por encontrar mas evidencia de los efectos protectores de los
probidticos y prebidticos sobre el cdncer. Mediante estudios se han identificado algunos
probidticos que inhiben el desarrollo de tumores malignos de colon, inducidos experimentalmente
mediante carcindgenos quimicos. Por lo que, se vienen realizando estudios in vitro, modelos
animales, de epidemiologia y estudios de intervencién con humanos; pero son los estudios en
animales los que proporciona un apoyo mds fuerte para avalar los efectos anticancerigenos de los
probidticos; ya que los datos de estudios en humanos (epidemiologia y experimental) son limitados
(Rafter, 2003). Entre las cepas probioticas estudiadas que han mostrado buenos resultados en la
prevencion del cancer trabajando con ratas, tenemos a Lactobacillus GG y Bifidobacterium B12

(Pefia, 2006).

1.3.13.3 Enfermedad celiaca

La microbiota intestinal de los celiacos estd constituida por una mayor proporcion de bacterias
proinflamatorias y un menor nimero de bacterias simbidticas (Alvarez et al., 2012). Entre estas
bacterias beneficiosas se encuentran algunos de los probidticos que son capaces de disminuir la
toxicidad del gluten y la respuesta inflamatoria desencadenada. Las lineas de investigacion se
orientan a intentan la detoxificacidn del gluten previa a la ingesta con la fermentacion de harinas
(Gobbettii et al., 2007). Algunos estudios con humanos evalian el posible beneficio de esta opcién.
Sin embargo, hasta el momento no hay suficiente evidencia cientifica sobre el uso de probidticos
en la restauracidn de la composicién de la microbiota intestinal y la detoxificacion del gluten para
el tratamiento de la enfermedad celiaca. Es por ello, que en la actualidad el Unico tratamiento para

enfermedad celiaca es una dieta exenta de gluten. Sin embargo, basandose en la alteraciéon de la
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microbiota intestinal existente en los pacientes celiacos, es posible que, en un futuro la
administracién de probidticos como Bifidobacterium lactis, Bifidobacterium longum, Lactobacilli,
Propionibacterium y F. meningosepticum. puedan producir efectos beneficiosos, aunque para ello

son necesarios mas estudios (Ascensién y Culebras, 2013; Roman y Alvarez, 2013).

1.3.13.4 Obesidad

La microbiota intestinal parece constituir un objetivo nutricional y farmacolégico para el
tratamiento de la obesidad. Estudios con ratones han demostrado que la microbiota intestinal tiene
un papel importante en la homeostasis lipidica y de la glucosa y otras funciones metabdlicas,
participando en el desarrollo de la masa adiposa; por lo que, la modulacidon de la microbiota
intestinal constituye un objetivo fundamental para la busqueda de nuevos tratamientos
preventivos de la obesidad ( Alvarez et al., 2012). Los estudios apuntan a la diferencia temprana en
la microbiota de los nifos que pareceria predecir la aparicion posterior de sobrepeso, variando su
composicion entre individuos obesos y de peso normal. Estudios realizados a nifios de 6 y 12 meses
de edad demostraron un mayor nimero de bifidobacterias en nifios de peso normal que en ninos
con sobrepeso y a la inversa, un mayor numero de Staphylococcus aureus en nifios que desarrollan
obesidad (Kalliomaki et al., 2008). Otro ensayo demuestra diferencias significativas en la
composicion de la microflora de mujeres embarazadas, que condicionaria un aumento del riesgo
de tener un recién nacido de alto peso, lo cual es un factor predictivo para el desarrollo de obesidad
infantil (Collado et al., 2008).

Aunque esta linea de investigacidon estd tan sélo en su inicio e implica a bacterias no consideradas
cldsicamente como probidticos, los estudios realizados estdn aportando una informacion clave para
conocer nuevos factores implicados en el desarrollo de la obesidad y las enfermedades
metabdlicas, asi como para mejorar las estrategias de intervencidn nutricional para prevenirlas

(Ascensidn y Culebras, 2013).

1.3.13.5 Probidticos en la prevencion de caries dentales

Tradicionalmente los probidticos han sido usados para tratar enfermedades relacionadas con el
tracto gastrointestinal. Sin embargo, en principio, cualquier parte del cuerpo que albergue
microflora normal puede ser un blanco potencial para probidticos especificos (Duque, Hidalgo y
Diaz, 2010); ya que los probidticos tienen el potencial de brindar beneficios muy importantes a la
salud humana; por lo que pueden utilizarse para la prevencién de las caries dentales, enfermedad

que tiene alta prevalencia en el mundo (Zalba y Flichy, 2013).
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Se observa que la cavidad bucal tiene una microflora con una complejidad similar al resto de la
microflora intestinal. En ella muchos de los miembros de la microflora normal tienen un efecto
perjudicial sobre el huésped, que causa caries dentales o enfermedad periodontal; por ejemplo las
caries dentales, que son causadas por un bacteria llamada Estreptococos mutans (Hasslof, 2010;
Cafidn, 2011). Esta bacteria vive en la boca y prospera sobre el azicar y otros carbohidratos. En la
presencia de carbohidratos, el Estreptococos mutans produce acidos que disuelven el esmalte de

los dientes, causando caries (Duque, Hidalgo y Diaz, 2010; Cannon et al., 2013).

Es asi, que se viene usando probidticos bucales para prevenir las caries dentales, la formacién de
placay la halitosis por medio de especies como el Estreptococos salivarius. La cepa de Estreptococos
salivarius K12, aislada en un individuo sano produce altos niveles de salivaricin A y salivaricin B,
péptidos antimicrobianos y bactericidas que actuan contra el Estreptococo mutans (Duque, Hidalgo
y Diaz, 2010). Los probidticos bucales que han demostrado acciones alentadoras en la prevencion
de la caries dentales son el Estreptococos salivarius (cepa K12), Lactobacilos salivarius BGHO1,
Lactobacilos gasseri BGH089, Estreptococos sanguinis y Estreptococos oligofermentans. Los
estudios in vitro sobre el uso de probidticos para la prevencidn de las caries dentales poseen
resultados interesantes, pero, in vivo, el uso de probidticos bacterianos tienen pobres resultados,
sin embargo constituyen una importante fuente de salud que debe ser explotada si se fomentan las

investigaciones de nuevas cepas probidticas (Duque, Hidalgo y Diaz, 2010).

1.4 Formulacion del problema

En vista de la gran tendencia actual que existe por investigar acerca de los alimentos con probidticos
y sus multiples aplicaciones en los diferentes campos de interés no solo alimentario es que surge la
pregunta de écual sera la situacién actual y perspectivas de las aplicaciones de los probidticos en la

industria alimentaria y sus efectos en la salud humana?.

1.5 Justificacion del estudio

El desarrollo del presente trabajo surge a raiz de la preocupacidn y el interés de los consumidores
por mejorar la calidad de la dieta y por seleccionar alimentos que puedan afectar positivamente la
salud, pues ya es un hecho que los consumidores han comenzado a ver la dieta como parte esencial

en la prevencidn de las enfermedades crénicas.

La organizacion mundial de la salud en conjunto con la organizacidn de las naciones unidas para la
alimentacién y la agricultura, ha establecido lineamientos para la fabricaciéon de productos que
incluyen probidticos con el fin de hacer mds seguro su uso; razén por la cual es necesario hacer

esta investigaciéon de manera minuciosa referida a la utilizacion de los probidticos en la industria
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alimentaria y sus efectos en la salud humana que permita esclarecer las dudas que se generan por

parte del consumidor a la hora de elegir un producto de esta naturaleza.

Otra razén que motiva esta investigacion es poder ayudar al tecnélogo alimentario a conocer los
procesos que se emplean actualmente para afiadir o incorporar una determinada cepa probiética
a un producto de tal manera que no se vea alterado el sabor del producto o la viabilidad del

probidtico.

1.5.1 Relevancia

La presente investigacion es de suma relevancia; debido a que esta recopilo informacién reciente y
actualizada de un tema que es tendencia mundial para los investigadores y personas que se dedican
no solo a laindustria de alimentos; sino también a las ciencias de la salud; a su vez esta investigacidn
permitira realizar futuros trabajos con la informacién necesaria para orientar tanto a alumnos como

a investigadores del medio.

1.5.2 Contribucién

Este trabajo contribuira a brindar informacidn reciente sobre la situacién actual y las perspectivas
de los probidticos en la industria alimentaria; indispensable para orientar y servir de guia tanto al
consumidor, para que pueda estar seguro de que tipo de probidtico va a actuar de manera benéfica
en su organismo, como al tecndlogo agroindustrial, el cual podra decidir que cepa probidtica usar
para la elaboracién de su producto alimentario que cumpla con determinada caracteristica

funcional.

1.6 Hipétesis
e Lasituacidén actual de los probidticos tiene un auge enorme donde las aplicaciones de estos
en los productos alimenticios son multiples, superando las limitaciones tecnoldgicas que
los hacen inviables al ser sometidos a los procesos que los incorporan a los alimentos y

productos.

1.7 Objetivos

1.7.1 Objetivo general
e Conocer la situacidn actual y perspectivas de las aplicaciones de los probidticos en la

industria alimentaria y sus efectos en la salud humana.

1.7.2 Objetivos especificos
e Revisar la evidencia bibliografica sobre la situacién actual de las investigaciones con

probidticos en la industria alimentaria.
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e Revisar los métodos empleados actualmente para mantener viables a los microorganismos
probidticos.
e Revisar la evidencia cientifica sobre los principales efectos de los probiéticos en la salud

humana.

Il. METODO

2.1 Diseiio de investigacion

Se realizé el andlisis de la situacion actual y perspectivas de las aplicaciones de los probiéticos en la
industria alimentaria y sus efectos en la salud humana, donde se incluyeron las principales
investigaciones relacionadas con probidticos, para ello se dividié el trabajo en tres fases:

coordinacion, busqueda, andlisis de la informacion.

2.1.1 Fase de coordinacion

Se decidié en base a la tendencia actual del mercado mundial de probidticos que esta investigacion

estaria orientado hacia las investigaciones de nuevas tecnologias relacionadas con probiéticos.

2.1.2 Fase de busqueda

Se obtuvo informacién de bases de datos como (SCIELO, Pub Med, Repositorio Nacional Digital de
Ciencia “ALICIA”, HubMed, Elsevier, Redalyc Google Académico, Scopus) sobre articulos
cientificos, revistas electrdnicas y trabajos de tesis, que abarco el periodo comprendido entre 2000
y 2015. Para realizar la busqueda, se definié los siguientes criterios (probiéticos, salud, alimentos

funcionales, relacionados con las tecnologias de probidticos).

2.1.3 Fase de analisis de la informacion
Para el analisis de la informacién se usé la triangulacion de los resultados de distintos autores

contrastados con otros autores sobre el mismo tema y para cada hallazgo.

El tipo de estudio fue descriptivo.
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I1l. CONCLUSIONES

Se revisé la evidencia cientifica sobre la situacién actual de las investigaciones con probidticos en
la industria alimentaria concluyéndose que en la actualidad existen productos que muestran muy
buena receptibilidad como matrices alimentarias para albergar a los probidticos y favorecer la
incorporacién de estos al producto alimenticio; entre ellos destacan los productos liquidos como el
yogurt, los jugos de frutas, las bebidas fermentadas; ya que permiten una distribucion mas
homogénea de las bacterias en el producto, lograndose un mejor recuento en comparacion con los

productos sélidos que presentan una gran dificultad para homogenizar las bacterias en el producto.

A su vez, se encontrd que para el caso de productos lacteos, los que presentan mejores condiciones
como matrices alimentaria en cuanto a viabilidad, proteccién de las cepas probioticas destaca en

primer lugar el queso, luego el yogurt, helados, después las formulas lacteas en polvo.

En el caso de alimentos carnicos fermentados se muestran buenos resultados en cuanto a la
viabilidad de las cepas probioticas y la conservacidn del producto; no obstante, en la produccién de
carnicos escaldados, la cepa Lactobacillus paracasei NFBC 338 muestra un prometedor potencial
de resistencia térmica que en el futuro permitird obtener productos cocidos conteniendo cepas

probidtica viables.

Se revisd los métodos empleados actualmente para mantener viables a los microorganismos
probiédticos; concluyéndose que el mejor método usado actualmente para mantener viables a las
cepas probioticas para su incorporacion en alimentos es la microencapsulacién; debido a que esta
brinda una barrera fisica entre la bacteria y su entorno que permite una liberacidon controlada de

las bacterias conforme van llega ingresando al tracto gastrointestinal

Se reviso la evidencia cientifica sobre los principales efectos de los probidticos en la salud humana,
encontrandose que estos microorganismos vienen participando como alternativa natural en la
prevencion y tratamiento de algunas enfermedades, entre los casos mds exitosos de sus

aplicaciones terapéuticas basadas en evidencia cientifica se encuentran:

El tratamiento y prevencion de la diarrea con la administracidon del probidtico Saccharomyces
boulardii, llegando a reducir la incidencia de esta, asi como el nimero de deposiciones y su

duracién.
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En la prevencion de enterocolitis necrotizante y en la reduccidn de la incidencia de esta enfermedad
utilizando una combinaciones de cepas de Bifidobacterium infantis, Lactobacillus acidophilus y
Bifidobacterium bifidum; sin embargo no se ha logrado eficacia en el tratamiento de ECN. A pesar
de ello los expertos recomiendan una mayor evaluacién de las cepas empleadas en cuanto a

seguridad y eficacia; ya que estas no son especificas para el tratamiento de esta enfermedad.

En la erradicacion de Helicobacter pylori mediante el empleo de cepas especificas
de Lactobacillus y Bifidobacerium encontrandose una disminucién de la densidad de colonizacién
de H. pylori; mdas no su erradicacion; a su vez se encontrd una mejora en la reduccién de sintomas
asociados a tratamiento antibidtico. Aunque a la fecha no se disponen de datos suficientes que
avalen la eficacia de los probidticos en la erradicacién de la infeccion por H. pylori; por lo que son

necesarios mas estudios.

En cuanto al tratamiento con probidticos solos en la enfermedad de Crohn los expertos sefialan que
a la actualidad los estudios con probidticos en la enfermedad de Crohn han sido decepcionantes.
Asimismo, los resultados para la administracion combinada de probidticos y prebidticos son un

poco desalentadores y la verdad no parece que sean efectivos.

En la prevencion de pouchitis se viene usando la cepa de Bifidobacterium longum, en combinacion

con alopurinol y tinidazol; mas no se logra aun resultados satisfactorios, se necesitan mas estudios.

Para el caso del Sll algunas cepas probidticas, como B. infantis 35624, evidencian una reduccién de
la sintomatologia asociada a esta enfermedad; aunque no se puede confirmar su efectividad, son

necesarios mas estudios.

En el caso del estrefiimiento vienen utilizando mezclas de cepas de probidticos que contiene B.
bifidum, B. infantis, B. longum, L. casei, L. plantarum y L. rhamnosus que estan mostrando
resultados positivos en los sintomas de estrefiimiento; sin embargo faltan mas pruebas que

confirmen su eficacia.

Para infecciones urinarias, se recomienda el empleo de Lactobacillus para recuperar la flora
bacteriana vaginal; ya que estos microorganismos muestran buenos resultados para combatir este

tipo de infecciones.

En el caso de dermatitis atdpica, se viene empleando al probidtico L. rhamnosus que muestra tener

efectos positivos en la prevencion de esta enfermedad en embarazadas y recién nacidos.
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Para la diabetes los estudios mas prometedores en la reduccion de glucosa en sangre por accién de
cepas probidticas (Lactobacillus reuteri GMN-32), se han dado en modelos animales donde ocurre

mejorias y recuperacion rdpida del deterioro del organismo del animal diabético.

En el tratamiento de cancer, principalmente en la prevencion de personas con factores de riesgo a
esta enfermedad se tienen buenos resultados trabajando con Lactobacillus GG y Bifidobacterium
B12 en modelos animales, por lo que existen muchas esperanzas para que el ser humano se
beneficie con estos microorganismos, especialmente para prevenir y combatir los tipos de cancer

generados en el tracto gastrointestinal.

Para el caso de la enfermedad celiaca, existe bacteria probioticas que son capaces de disminuir la
toxicidad del gluten. Cepas como Bifidobacterium lactis, Bifidobacterium longum, Lactobacilli,
Propionibacterium y F. meningosepticum pueden producir efectos benéficos seguin la evidencia
actual y en un futuro préximo poder neutralizar esta anomalia de naturaleza inmunolégica. Aunque

en la actualidad el Unico tratamiento para esta enfermedad es una dieta exenta de gluten.

En el caso de la obesidad, los probidticos tienen el potencial de prevenir el sobrepeso inicial en
nifios; ya que existe una relacion directa entre la disbiosis bacteriana (descenso de la poblacién de

bifidobacterias) de los individuos con sobrepeso y aquellos que tienen una flora normal.

Para la prevencion de la caries dental, se tienen resultados alin mas favorables; ya que la caries
dentales, es causada por un bacteria llamada Estreptococos mutans que mediante la produccion de
acidos en presencia de carbohidratos debilita la dentina. Sin embargo, la cepa de Estreptococos
salivarius K12, aislada de individuos sanos produce altos niveles de salivaricin A y salivaricin B,
péptidos antimicrobianos y bactericidas que acttian contra el Estreptococo mutans, los modelos in

vitro probados ofrecen resultados alentadores.

Finalmente con la revisién bibliografica realizada, se concluye que los probidticos tiene un gran
potencial que aun no se ha podido aprovechar, debido a las limitaciones actuales, muchas de ellas
éticas; ya que restringe la experimentacidon directa de cepas nuevas para tratar diversas
enfermedades en humanos; a su vez estd la falta de regulacion para este tipo de productos; los
“postulados blandos” referidos a productos que se presume pueden producir beneficios a la salud;
la falta de disefios experimentales, la falta de rigor cientifico al realizarlos, la misma tendencia
actual de la industria por sacar productos nuevos al mercado que carecen de estudios previos de
eficacia, la especificidad de cada cepa; ya que una cepa aislada del tracto intestinal de un individuo
proporcionara efectos favorables propios para este; y si esta cepa se administra a otra persona los

resultados seran sumamente diferentes. Las limitaciones de la viabilidad de las cepas probioticas
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incorporadas a los alimentos debido a los procesos tecnoldgicos en la actualidad ha sido ya
superada, queda pendiente a un futuro comprobar la eficacia de las aplicaciones de estas en tratar

las enfermedades y sus beneficios sobre la salud humana.
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ANEXO 1. Condiciones de Operacion para la produccion de microencapsulados
probidticos mediante secado por aspersion

Cuadro 7. Condiciones de Operacidn para la produccién de microencapsulados probidticos
mediante secado por aspersion

CONDICIONES DE
MICROORGANISM £ AUTORE
CROORGANISMO OPERACION "Spray dryer" UTORES
T. aire
151+2°
Entrada > ¢
Bifidobacterium BB-12 T. aire Salida | 55+ 3 °C Fritzen et al., 2012
Flujo .
L
Alimentacion 6 mL/min




Flujo de Aire | 35 m3 A1
Presién 0,7 mpa
T. aire 100,115y
Entrada 130 °C
) ) ) T. aire Salida | 87-92 °C
Lactobacillus acidophilus
NRF.(L B-4495 Anekella and Orsat, 2012
Lactobacillus rhamnosus | f|yjo 10,15 y 20
NRRL B-442 Alimentacion | mL/min
Flujo de Aire | 30m3 h™1
T. aire o
Entrada 70-100°¢
Lactobacillus rhamnosus . . o
GG (ATCC 53103). T. aire Salida | solo 80 °C Ananta et al., 2005
Flujo .
Alimentacion 5>mL /min
B. longun B6, B. {nfant{s T. aire | 04100
CCRC 14633, B. infantis Entrada
CCRC 14661, B. longun Lian et al., 2002
ATCC 15708, B. longun
CCRC 1634 T. aire Salida | 50-60°C
Lactobacillus paracasei | T. aire o mo
+
NFBC 338 Entrada 170°ce2°c
Kearney et al., 2009
T. aire Salida | 80-85°C
. T. aire o
Lactobacillus rhamnosus 170°C Corcoran et al., 2004
Entrada

GG, Lactobacillus
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rhamnosus ES00,
Lactobacillus  salivarius

T. aire Salida | 85-90°C
UCC500

Fuente: Montes, 2013).

ANEXO 2. Cultivos de microorganismos cominmente usados como probidticos

Cuadro 8. Cultivos de microorganismos cominmente usados como probidticos

Especie Cultivos

Lactobacillus acidophilus | La2, La5 (conocida como Lal), Johnsonii (Lal;

conocida como Lj1), NCFM, DDS-1, SBT-2062

L. bulgaricus Lb12

L. lactis Lal

L. plantarum 299v, Lp01

L. rhamnosus GG, GR-1, 271, LB21

L. reuteri SD2112 (conocida como MM2)
L. casei Shirota, Immunitass, 744, 01

L. paracasei CRL431

L. fermentum RC-14

L. helveticus B0O2

Bifidobacterium longum | B536, SBT-2928

B. breve Yakult

B. bifidus Bb-11, Bb12




B. essensis Danone (Bio Activia)
B. animalis subsp lactis Bb-02
B. infantis Shirota, Immunitass, 744, 01

Krishnakumar y Gordon, (2001)

Fuente:
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