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INTRODUCCION

Resumen

Introduccidn: los probiéticos son microorganismos vivos que, administrados en cantidades adecuadas,
proveen una accion benéfica en el ser humano. Existen numerosos estudios acerca de su uso en enfer-
medad diarreica en pediatria, por lo que se hace necesario evaluar la evidencia. Métodos: se realizd una
revision de la literatura incluyendo solo metaandlisis y revisiones sistematicas en los Ultimos 10 afios acerca
del uso de probidticos en diarrea aguda, diarrea asociada a antibiéticos y Clostridium difficile, y diarrea
nosocomial. Resultados: en diarrea aguda, los metaanalisis muestran disminucién de la duracion en un
dia (intervalo de confianza [IC] 95%; 15,9 a 33,6 horas) y disminucion del riesgo de prolongacién en los
siguientes 4 y 7 dias, con recomendaciones fuertes y evidencia moderada para Lactobacillus rhamnosus
GGy Saccharomyces boulardii. En diarrea asociada a antibiéticos y a C. difficile, los metaanalisis mostraron
reduccion del riesgo entre el 50% y 60%, con recomendacion fuerte para L. rhamnosus GGy S. boulardii
con un niimero necesario a tratar (NNT) de 10 (IC 95%; 7-12). En diarrea nosocomial, se encontrd eviden-
cia moderada con el uso de L. rhamnosus GG, principalmente en reduccion del riesgo de gastroenteritis
sintomética por rotavirus. Sin evidencia suficiente para dar recomendacion para las cepas Streptococcus
thermophilus y Bifidobacterium bifidum. Conclusion: solo existe evidencia con los probiéticos L. rhamnosus
GGy S. boulardii en reduccién de la duracion y disminucion del riesgo de prolongacion de diarrea aguda, asi
como reduccion del riesgo entre 50% y 60% de diarrea asociada a antibiéticos. Existe evidencia moderada
con L. rhamnosus GG, en la reduccion de riesgo de diarrea nosocomial.
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fisiolégicos para prevenir la colonizacién de patoégenos
oportunistas (2); mejoramiento de la biodisponibilidad de

En 2014, la Asociacién Internacional Cientifica para
Probidticos y Prebiéticos (ISAPP) ratificé y establecié la defi-
nicion previamente propuesta de la Organizaciéon Mundial de
la Salud (OMS) de los probiéticos como “microorganismos
vivos que, cuando son administrados en cantidades adecuadas,
confieren un beneficio en la salud en el hospedero” (1).

Los probidticos tienen multiples acciones fisiologicas
en el cuerpo humano como son el restablecimiento de la
microbiota del intestino mediante la ocupacién de nichos

vitaminas, como la vitamina K, B , y piridoxina, y la sintesis
de otros micronutrientes como el 4cido linoleico (3); favo-
recimiento del trdnsito intestinal para facilitar la absorcién
y reducir la produccion de gases; y un efecto inmunomo-
dulador mediante la accién sobre el tejido linfoide asociado
con mucosas, la produccién de inmunoglobulina A (IgA) y
la activacién local de macréfagos; entre otros (2).

El mercado y la inversién en probiéticos ha venido cre-
ciendo en grandes proporciones en los ultimos afios en el
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Abstract

Introduction: Probiotics are live microorganisms which, when administered in adequate amounts, provide
beneficial action in humans. There are numerous studies about their use to treat diarrhea in pediatrics, so
it is necessary to evaluate the evidence. Methods: We reviewed metaanalyses and systematic reviews in
the last ten years about the use of probiotics to treat acute diarrhea, diarrhea associated with antibiotics and
Clostridium difficile and nosocomial diarrhea. Results: Metaanalyses show that treatment of acute diarrhea
with probiotics decreases duration by one day (95% Cl: 15.9 to 33.6 hours) and reduces a risk of prolon-
gation in the following four to seven days. They provide strong recommendations with moderate evidence
for Lactobacillus rhamnosus GG and Saccharomyces boulardii. For diarrhea associated with antibiotics and
Clostridium difficile, meta-analyses show risk reduction of between 50% and 60%, with strong recommenda-
tions for Lactobacillus rhamnosus GG and Saccharomyces boulardii with an NNT of 10 (95% Cl: 7 to 12). For
nosocomial diarrhea, moderate evidence was found for the use of Lactobacillus rhamnosus GG, mainly in re-
ducing the risk of symptomatic gastroenteritis due to rotavirus. Currently, sufficient evidence does not exist to
give recommendation for strains S. thermophiles and B. bifidum. Conclusion: For reducing the duration and
reducing the risk of prolongation of acute diarrhea, evidence exists only for Lactobacillus rhamnosus GG and
Saccharomyces boulardii. In addition, they reduce the risk of diarrhea associated with antibiotics by 50% to
60%. There is moderate evidence that Lactobacillus rhamnosus GG reduces the risk of nosocomial diarrhea.

Keywords
Probiotics, pediatrics, diarrhea, antibiotics, hospital infections.

mundo; para 2015, el mercado de probidticos se avalué en
33,19 billones de ddlares y se proyecta que para 2020 la
inversidn ascienda a 46,55 billones de délares, con una tasa
anual de crecimiento del 7% (4).

Sin embargo, no todos los productos probiéticos son igua-
les y su uso debe depender de la calidad, seguridad, tolerabi-
lidad, precio y eficacia, teniendo en cuenta las limitaciones
econémicas de nuestro sistema de salud (5). En la actualidad,
estos microorganismos se han introducido al mercado como
suplementos nutricionales, con estandares de aprobacién més
bajos que si se registraran como medicamentos, lo que garan-
tizarfa su calidad, eficacia y seguridad. (6). Esto hallevado ala
venta y promocién de multiples productos con probidticos,
de los cuales no todos tienen evidencia aceptable para su uso.

Son pocos los estudios que hablan de la calidad de los
probidticos. En un estudio se evaluaron 16 productos de
bifidobacterias para determinar mediante técnicas molecu-
lares la verdadera presencia de las bacterias registradas en
el empaque; se encontré que solo en uno las bifidofacterias
halladas se ajustaban a los descritos en la etiqueta (7). En
otros estudios se ha en encontrado que la cantidad de colo-
nias reportadas no se pueden aislar luego de cultivarlas (8).

En los dltimos aios han surgido numerosos estudios
acerca del uso de probiéticos en enfermedad diarreica en
nifos, por lo que se hace necesario evaluar la evidencia dis-
ponible que aporte ala préctica clinica, su eficacia y calidad.

METODOS

Serealiz6 unarevision de la literatura actual acerca de la evi-
dencia de uso de probioticos en la enfermedad diarreica en
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pediatria, usando los términos MeSH: probiotics, diarrhea
o gastroenteritis, antibiotic-associated diarrhea y healthcare-
associated diarrhea; y se delimité la busqueda a metaanli-
sis, revisiones sistematicas y las principales guias de practica
clinica (European Society for Paediatric Gastroenterology
Hepatology and Nutrition [ESPGHAN], Sociedad
Latinoamericana de Gastroenterologia, Hepatologia y
Nutricién Pedidtrica [LASPGHAN] y North American
Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition [NASPGHAN]) en menores de 18 afios entre
2007 y 2017. Los estudios se clasificaron en 3 categorias:
diarrea aguda, diarrea asociada a antibiéticos y Clostridium
difficile, y diarrea nosocomial.

DIARREA AGUDA

La base del tratamiento de la enfermedad diarreica aguda
es la rehidratacion temprana y la realimentacion precoz, asi
como la suplementacién con zinc debido a la alta prevalen-
cia de deficiencia en nuestro pais, como lo recomienda la
guia colombiana (9).

En 2010, una revisién de Cochrane analizé 63 estudios
aleatorizados o cuasialeatorizados comparando probioti-
cos contra placebo que incluyeron 8014 pacientes, de los
cuales 6489 eran nifios (56 estudios). En los resultados
se encontréd que los probidticos redujeron la duracién
media de la diarrea en 24,7 horas (intervalo de confianza
[IC] 95%: 15,9 a 33,6 horas), y disminuyen el riesgo de
que la diarrea se prolongue por mas de 4 dias en un 59%,
(riesgo relativo [RR]: 0,41; IC 95%: 0,32-0,53) (10). Los
organismos mds estudiados fueron Lactobacillus rhamnosus
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GG (13 estudios), Saccharomyces boulardii (10 estudios)
y Enterococcus LAB (lactic acid bacteria) (S estudios) sin
encontrar diferencias significativas en los desenlaces men-
cionados ni en las dosis utilizadas (10).

En 2013, el grupo de Applegate y colaboradores, en
una revision sistematica, evaluaron el efecto de los pro-
bidticos en niflos menores de S afios con enfermedad
diarreica aguda, excluyendo lactantes y nifios con uso de
antibidticos; se encontraron 8 estudios que mostraban una
reduccién de la duracién de la diarrea en un 14% (IC 95%:
3,8%-24,2%) y la frecuencia de diarrea al segundo dfa enun
13,1% (IC 95%: 0,8%-25,3%) (11). No se encontré dife-
rencia significativa en cuanto al tiempo de hospitalizacion
(RR: 0,81; IC 95%: 0,42-1,57). Dentro del subanélisis de
cepas, el probidtico con evidencia de mayor consistencia
fue L. rhamnosus GG, que mostr6 una reduccion de la dura-
cién de la diarrea del 16,0% (IC 95%: -53,9-22,0%) con
una calidad de evidencia moderada (11).

El efecto de los probiéticos depende de la especie y cepa
utilizada, por lo que se han estudiado individualmente. En
2007, se publicé un metaanalisis que evalud S. boulardii en
diarrea aguda en ninos, con 5 estudios y 619 participantes,
de 2 meses hasta 12 afios. En los resultados se encontré una
reduccién del tiempo de duracidn de la diarrea en 1,1 dias
(IC 95%: -1,3 a -0,8 dias), disminucién de riesgo de per-
sistir con diarrea a los dfas 3, 6 y 7 de 29% (RR 0,71; IC
95%: 0,56-0,90), 51% (RR 0,49; IC 95%: 0,24-0,99) y 75%
(RR: 0,25; IC 95%: 0,08-0,83), respectivamente (12). Un
estudio report6 una disminucion en el tiempo de hospitali-
zacién en 1 dia (IC 95%: 1,420,62) (13).

En 2013 se public6 un metaanilisis evaluando L. rhamno-
sus GG en gastroenteritis aguda en nifos, que incluy6 una
poblacién de 2963 participantes, de los cuales 11 estudios
con 2444 nifios demostré una reduccién de la duracion de
la diarrea en -1,05 dias (IC 95%: -1,7 a -0,4); siendo mds
efectiva la dosis diaria de >10'"° unidades formadoras de
colonias (UFC) de L. rhamnosus GG con una disminucién
de la duracién de la diarrea en 1,11 dias (IC 95%: -1,91 a
-0,31) con respecto a la dosis diaria de <10' UFC, con una
reduccién de 0,9 dias (IC 95%: -2,5 2 0,69) (14). Ademés,
se encontr6 una reduccion del riesgo de tener diarrea por
més de 7 dias en un 73% (RR: 0,27; IC 95%: 0,09 a 0,78).
Por otra parte, se encontré que el uso de L. rhamnosus GG
fue efectivo en la diarrea ocasionada por rotavirus, con 3
estudios y 201 pacientes, con una reduccién de 2,05 dias de
diarrea (IC 95%: -2,39 a-1,71) con respecto a la de origen
invasivo, en la que no mostré mejorfa: 0,05 dias (IC 95%:
0,64 a 0,74); este resultado no fue estadisticamente signifi-
cativo (14).

A partir de lo anterior, la ESPGHAN en 2014 estableci6
que deberia considerarse el uso de probidticos en el manejo
de la enfermedad diarreica infecciosa debido alos hallazgos

en multiples metaandlisis. De esa manera, establecié una
recomendacion fuerte para el uso de L. rhamnosus GG y
S. boulardii; sin embargo, la evaluacion de nivel de calidad
de la evidencia (GRADE) fue bajo, por limitaciones en la
consistencia de la evidencia y alta heterogeneidad de los
metaanalisis (15). El Lactobacillus reuteri tiene una reco-
mendacién de uso débil por un nivel muy bajo de evidencia
(15). Las dosis recomendadas se evidencian en la Tabla 1.

Tabla 1. Probidticos y dosis recomendadas

Dosis
1-2* 10" UFC/dia por 5-7 dias

Probiético

L. rhamnosus GG
S. Boulardii 250-750 mg/dia por 5-7 dias
L. reuteriDSM 17938 1-4* 108 UCF/dia por 5-7 dias

Lactobacillus acidophilus 5 dosis de 10" UFC >48 horas
LB Méaximo 9 dosis de 10 UFC por 4,5 dias

*Probidticos y dosis recomendadas por la ESPGHAN (15).

En 2015, un consenso latinoamericano de gastroente-
rologia pedidtrica que reviso la evidencia de alrededor de
74 articulos de recomendaciones de uso de probidticos en
nifos, establecié una recomendacién 1A para el uso de L.
rhamnosus GG y S. boulardii en enfermedad diarreica infec-
ciosa, y una recomendacién 1B para L. reuteri. No se espe-
cifica la dosis (16).

Por su parte, la Academia Americana de Pediatria tam-
bién apoya el uso de probiéticos en la enfermedad diarreica
aguda infecciosa en ninos sanos, especificamente L. rham-
nosus GG para reducir la duracién de la diarrea (17).

En una revision de guias de préctica clinica para el
manejo de gastroenteritis aguda en nifios a nivel mundial,
se reportd que 9 de 15 guias apoyan el uso de probidticos
con respecto a 10 de 15 guias que apoyan el uso de sulfato
de zinc (18). En la Tabla 2 se resumen los hallazgos de
metaandlisis y revisiones sistemdticas de uso de probidti-
cos en diarrea aguda.

DIARREA ASOCIADA A ANTIBIOTICOS Y A C. DIFFICILE

La diarrea asociada a antibidticos es una de las complica-
ciones mas comunes del uso de antibidticos en nifos dada
la alteracién del equilibrio biolégico de la microbiota intes-
tinal que puede llevar al crecimiento de bacterias patogenas
como los bacilos de C. difficile (19). Se estima que tiene una
incidencia del 11%, los menores de 2 afios son los mas afec-
tados con una incidencia hasta del 18% y los antibi6ticos
mas asociados son los betalactdmicos (20).

En 2012, Videlocky colaboradores publicaron un metaand-
lisisacerca deluso de probidticos en diarrea asociada aantibié-
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Tabla 2. Metaanalisis y revisiones sistematicas de uso de probidticos en diarrea aguda

Referencia Ao Tipo de estudio Cepas Resultados
Alleny 2010 Revision L. rhamnosus GG, S. boulardii Reduccion de la duracion de diarrea 24,7 horas
colaboradores (10) sistematica Enterococcus LAB (IC 95%: 15,9 a 33,6 horas)
Diarrea por mas de 4 dias: RR: 0,41; IC 95%:
0,32-0,53
Applegate (11) 2013 Revisién L. bulgaricus y Streptococcus thermophilus ~ Duracion de la diarrea -14,0% (IC 95%: -24,2 a
sistematica L. rhamnosus GG -3,8%)
S. boulardii Frecuencia de diarrea en el dia 2: -13,1% (IC 95%:
L. acidophilus'y Bifidobacterium bifidum -25,3 a-0,8%)
Bacillus clausii
Enterococcus faecium
L. acidophilus
Lactobacillus casei, Lactobacillus plantarum,
Bifidobacterium infantis
Szajewska y 2007 Metaanalisis S. boulardii Reduccion de la duracion de la diarrea en 1,1 dias
colaboradores (12) (IC 95%: -1,3 a-0,8 dias)
Persistencia de la diarrea en:
Dia 3: RR: 0,71; IC 95%: 0,56-0,909
Dia 6: RR: 0,49; IC 95%: 0,24-0,99
Dia 7: RR: 0,25; IC 95%: 0,08-0,83
Szajewska y 2013 Metaanalisis L. rhamnosus GG Reduccién de la duracion de la diarrea -1,05 dias

colaboradores (14)

(IC 95%: -1,7a-0,4)
Persistencia de diarrea a los 7 dias (RR: 0,27; IC
95%: 0,09 a 0,78)

ticos, dentro de los cuales incluyeron 10 estudios pediatricos
con una poblacién de 1246 ninos. En los resultados se encon-
tré una reduccion del riesgo del 52% de desarrollar diarrea
asociada a antibidticos con el uso de probidticos (RR: 0,48;
IC 95%: 0,35-0,65) independiente de la cepa usada y del tipo
de antibiético usado (21). En el subgrupo de anélisis de las
cepas, que incluia estudios en adultos, L. rhamnosus GG mos-
tré una reduccién del riesgo en 60% (RR: 0,40; IC 95%: 0,2-
0,81) y S. boulardii presenté una reduccién del riesgo en 56%
(RR: 0,46; IC 95%: 0,3-0,7) con menor heterogeneidad con
respecto al L. rhamnosus GG (21).

En 2015, Goldenberg y colaboradores publicaron un
metaandlisis de la colaboracién Cochrane, revisado en
2016 en el Journal of the American Medical Association
(JAMA), que analizé 23 estudios pediitricos con una
poblacién de 3938 participantes, en el que se usaron probid-
ticos solos o en combinacién. En los resultados se encontré
que la incidencia en el grupo de probiéticos de diarrea
asociada a antibidticos fue del 8% (163/1992) comparado
con un 19% (364/1906) en el grupo control, que no reci-
bi6 probidticos; lo que confiere una reduccion del riesgo
del 54% (RR: 0,46; IC 95%: 0,35-0,61), con un nimero
necesario a tratar (NNT) de 10 pacientes para prevenir un
evento (IC 95%: 7-12) (22, 23). El anilisis de la evidencia
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GRADE mostr6 una calidad de la evidencia moderada; en
ningun caso se presentaron eventos adversos serios. Los
probidticos con mejor evidencia fueron L. rhamnosus GG
(4 estudios, n = 711) y S. boulardii (4 estudios, n = 1611)
en dosis de 5 a 40 UFC/dia (22, 24).

En 2015, un metaandlisis investigo la efectividad de L.
rhamnosus GG en prevencion de diarrea asociada a antibié-
ticos en adultos y nifios, y se encontrd una reduccién del
riesgo solamente en la poblacién pediitrica del 52% (RR:
0,48; 1C 95%: 0,26-0,89), correspondientes a S estudios
con 455 pacientes. La calidad de la evidencia GRADE fue
moderada, con un NNT de 8 pacientes para prevenir un
evento (NNT: 8; IC 95%: 6-40) (25).

En un metaanalisis que evaluaba S. boulardii en 6 estudios
de poblacién pedidtrica para un total de 1653 pacientes
encontré un riesgo del 20,9% de diarrea asociada a anti-
bidticos en los nifos con placebo, frente a un 8,8% en los
nifios que recibieron el probidtico, con una reduccion del
riesgo del 57% (RR: 0,43; IC 95%: 0,3-0,6) (25). Dentro
del subandlisis, S. boulardii redujo la incidencia de diarrea
asociada a C. difficile en un 75%, en 2 estudios con 579
pacientes (RR: 0,25; IC 95%: 0,08-0,73) (23).

Cuando se analiza especificamente el riesgo de infeccién
por C. difficile, en el afio 2013, una revision sistemética de la
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colaboracién Cochrane encontré que, con la administracién
de probidticos en el subgrupo de pacientes pedidtricos, habia
reduccién del riesgo de infeccion por C. difficile en un 60%
(RR:0,40; IC 95%: 0,17-0,96), con un total de 3 estudios ana-
lizados, 300 pacientes con intervencién y 305 controles en los
que se evaluaron las cepas L. rhamnosus GGy S. boulardii (26).

En el ano 2016, se publicé un metaandlisis que incluy6 4
estudios pedidtricos, para un total de 938 pacientes. En los
hallazgos se encontr6 una reduccién del riesgo de infecciéon
por C. difficile en un 66% (RR: 0,341; IC 95%: 0,153-0,759;
p = 0,008), resultado estadisticamente significativo (27).
Las cepas de L. rhamnosus GG y S. boulardii mostraron la
mejor reduccion del riesgo: 6,7% y 58,5% respectivamente;
en estos dltimos datos también se afiade la informacién de
pacientes adultos (27).

Por todo lo anterior, en el ano 2016, la ESPGHAN reviso
los datos de mds de 21 estudios clinicos aleatorizados, con
alrededor de 3255 pacientes que estaban incluidos dentro
los metaandlisis previamente mencionados. Se encontrd
que el uso de probiéticos redujo el riesgo de diarrea aso-
ciada a antibidticos en un 52% (RR: 0,48; IC 95%: 0,37-
0,61) con una incidencia de 21,2% frente a 9,1% en pacien-
tes que no recibieron probiéticos (28).

La ESPGHAN reafirm¢ que los probidticos con mayor evi-
dencia son L. thamnosus GG y S. boulardii, pero concluyé que
la dosis no est claramente establecida; sin embargo, sugiri6
que el mayor efecto con L. rhamnosus GG en ninos se logra con

dosis altas (1-2 x 10" UEC) e hizo una recomendacién fuerte
a favor de su uso para la prevencion de diarrea asociada a anti-
bidticos, con graduacion de la calidad de la evidencia mode-
rada (28). En el caso de S. boulardii, se concluyé que no hay
dosis establecida, pero no debe ser menor de 250 mg ni mayor
de 500 mg en nifios, haciendo una recomendacién fuerte con
una calidad de la evidencia moderada (28). Ademds, se hizo
una recomendacion adicional con calidad de evidencia baja
basada en 2 estudios con 579 pacientes, quienes mostraron
una reduccién del 75% de riesgo de infeccién por C. difficile
usando S. boulardii (RR: 0,25; IC 95%: 0,08-0,73) (29, 30).
Por dltimo, se hizo mencién de que el B. clausii no tiene efecto
en el riesgo de diarrea asociada a antibidticos, asi como tam-
poco la combinacién de probiéticos (28). Se recomienda
administrar el probiético de manera simultinea con el antibio-
tico y continuarlo durante la duracién de dicho tratamiento.

Por su parte, el Consenso Latinoamericano emitié una
recomendacién 1B para L. rhamnosus GGy S. boulardii, para
uso en diarrea asociada a antibi6ticos (16). En las Tablas 3
y 4 se resumen los hallazgos de metaanilisis y revisiones
sistemdticas de uso de probidticos en diarrea asociada a
antibidticos y a C. difficile.

DIARREA NOSOCOMIAL

Las infecciones asociadas con el cuidado de la salud o
nosocomiales son aquellas que se presentan después de las

Tabla 3. Metaanailisis y revisiones sistematicas de uso de probidticos en diarrea asociada a antibi6ticos

Referencia Aiio  Tipo de estudios

Cepas Resultados

2012 Metaanalisis L. rhamnosus GG

S. boulardii

Videlock y
colaboradores (21)

Riesgo de diarrea: RR: 0,48;
IC 95%: 0,35-0,65

L. acidophilus, B. infantis
Bifidobacterium longum, L. plantarum
B. longum, L. rhamnosus y L. plantarum

Goldenberg y 2015- Revision sistematica L. acidophilusy L. casei
colaboradores (22) 2016 S. boulardii
Johnston By

colaboradores (23) C. butyricum

L. plantarum

L. casei imunitas, Lactobacillus bulgaricus'y S. thermophilus

Riesgo de diarrea: RR: 0,46;
IC 95%: 0,35 a 0,61; NNT: 10;
IC 95%: 7-12

Bifidobacteriumy L. acidophilus
L. acidophilus, L. bulgaricus, B. bifidum'y S. thermophilus

L. acidophilus

Lactobacillus paracasei spp.
L. rhamnosus GG, L. acidophilus y Bifidobacterium

Revision sistematica L. rhamnosus GG
y metaanalisis

Szajewska y 2015
colaboradores (24)

Revision sistematica  S. boulardii
y metaanalisis

Szajewska (25) 2015

Riesgo de diarrea: RR: 0,48; IC
95%: 0,26-0,89; NNT: 8;
IC 95%: 6-40

Riesgo de diarrea: RR: 0,43; IC
95%: 0,3-0,6
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Tabla 4. Metaanalisis y revisiones sisteméticas de uso de probidticos en diarrea asociada a C. difficile

Referencia Aiio Tipo de estudios Cepas Resultados
Goldenberg y 2013 Revision sisteméatica L. rhamnosus GG Riesgo de diarrea: RR: 0,40; IC 95%: 0,17 a 0,96
colaboradores (26) S. boulardii
Lau y colaboradores (27) 2016  Revision sistematica Lactobacillus GG Riesgo de diarrea: RR: 0,341; IC 95%: 0,153-0,759; p: 0,008
S. boulardii

primeras 48 horas de estancia hospitalaria; y en los nifios,
la principal infeccién asociada con el cuidado de la salud
es la gastroenteritis por Rotavirus (31). Un metaanilisis
de 2012 mostré que la incidencia de diarrea asociada a
Rotavirus es de 2,9 por cada 100 hospitalizaciones y en
pico epidemiolégico hasta de 8 por cada 100 hospitaliza-
ciones (32). En este campo, el uso de probidticos parece
ser efectivo en la prevencion.

En 2011, se publicé un metaandlisis de 3 estudios que
evaluaron el efecto de L. rhamnosus GG en diarrea aso-
ciada al cuidado de la salud. En los resultados se encontré
una reduccién del riesgo de presentar diarrea tomando el
probidtico en un 63% (RR: 0,37; IC 95%: 0,23-0,59) y de
gastroenteritis sintomética por Rofavirus en un 51% (RR:
0,49; 1C 95%: 0,28-0,86); sin embargo, no se demostré
diferencia en la duracién de la hospitalizacién (33).

En 2014, se publicé un metaanilisis que recogié datos de
6 estudios clinicos aleatorizados con 1343 pacientes, que
incluy® los 3 estudios previamente mencionados acerca del
uso de L. rhamnosus GG, confirmando los resultados previa-
mente descritos de reduccion del riesgo de presentar diarrea
enun 63% (RR:0,37;1C 95%: 0,23-0,59). Ademas, se incluyé
un estudio con la combinacién de B. bifidumy S. thermophilus
en el que se encontrd una reduccion del riesgo de diarrea aso-
ciada al cuidado de la salud en un 78% (n = SS; RR: 0,27;
IC 95%: 0,08-0,87) asi como de gastroenteritis sintomatica
por Rotavirus (n = 55; RR: 0,27; IC 95%: 0,08-0,87) (34). En
cambio, otros 2 estudios con las cepas L. reuteri DSM 17938
y Lactobacillus delbrueckii H2B20 no mostraron ser efectivos
en la reduccién de diarrea nosocomial (34).

En elafio 2016, se publicé un nuevo estudio que evalué la
cepa L. reuteri DSM 17938 con una poblacién de 148 nifos.
No mostré diferencia en el riesgo de diarrea asociada al cui-
dado delasalud (RR: 1,19; IC 95%: 0,43-3,27) (35).

Con base en lo anterior, el Consenso Latinoamericano
emitié una recomendacion 1B para S. thermophilus, B. bifi-
dum y L. rhamnosus GG en la prevencién de diarrea noso-
comial (16). Sin embargo, en junio de 2017 la ESPGHAN
publicé las recomendaciones del grupo de trabajo en
probidticos en diarrea nosocomial, en las que reviso los
2 metaandlisis previamente mencionados y emitié una
recomendacién fuerte, con evidencia moderada a favor
del uso de L. rhamnosus GG (36). Debido a la evidencia de
alta calidad que recomienda no usar L. reuteri DSM 17938
en diarrea nosocomial por falta de eficacia y debido a que
solo se analizaron trabajos con probidticos con 2 o mads
estudios clinicos aleatorizados, la ESPGHAN no emiti6
recomendaciones por evidencia insuficiente para los pro-
bioticos S. thermophilus, B. bifidum, L. delbrueckii H2B20 y
Bifidobacterium animalis subsp. lactis (BB-12") (36).

En la Tabla § se resumen los hallazgos de metaanilisis
y revisiones sistematicas acerca del uso de probiéticos en
diarrea nosocomial o asociada a al cuidado de la salud.

SEGURIDAD

Actualmente, no existen revisiones sisteméticas que analicen
los efectos adversos y seguridad en la administracién de pro-
biéticos. Con la evidencia actual no se ha demostrado efectos
adversos serios (37); sin embargo, se han descrito casos de

Tabla S. Metaandlisis y revisiones sistematicas del uso de probidticos en diarrea nosocomial o asociada al cuidado de la salud

Referencia Ao Tipo de Cepas Resultados
estudios
Szajewska y 2011 Metaanalisis L. rhamnosus GG Riesgo diarrea: RR: 0,37; IC 95%: 0,23-0,59

colaboradores (33)

2014 Metaanalisis L. rhamnosus GG
B. bifidumy S. thermophilus

Wanke y
colaboradores (34)

Riesgo de diarrea por Rotavirus: RR: 0,49; IC 95%: 0,28-0,86

Riesgo de diarrea L. rhamnosus GG: RR: 0,37; IC 95%: 0,23-0,59
Riesgo de diarrea B. bifidumy S. thermophilus: RR: 0,27; 1C 95%:
0,08-0,87
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fungemia y bacteriemia secundaria ala administracién de pro-
bidticos en pacientes con factores de riesgo como inmunosu-
presion, pacientes en unidad de cuidado intensivo (UCI) con
catéter central y enfermedad grave o cardiaca estructural, por
lo que no se recomienda su administracién (38, 39).

CONCLUSION

Solo existe evidencia a favor de las cepas de probiéticos L.
rhamnosus GG y S. boulardii en la reduccién de un dia de
diarrea aguda asi como en disminucién del riesgo de prolon-
gacion de esta alos dias 4 y 7, con una recomendacion fuerte
de uso y una evidencia de calidad baja, por la heterogeneidad
de los estudios. En cuanto a diarrea asociada a antibidticos
y a C. difficile, las cepas L. rhamnosus GGy S. boulardii tie-
nen evidencia de reduccion del riesgo entre 50%-60% de
diarrea con NNT de 10, evidencia de calidad moderada con
recomendacion fuerte de uso. Finalmente, existe evidencia a
favor de L. rhamnosus GG en la reduccion de riesgo de dia-
rrea nosocomial, principalmente gastroenteritis sintomdtica
por Rotavirus; con evidencia insuficiente para los probidticos
S. thermophilus y B. bifidum. El uso de las cepas Lactobacillus
GGy S. boulardii debe considerarse dentro del manejo de la
enfermedad diarreica en los nifios, junto con el tratamiento
estdndar, recordando que se debe individualizar su uso en
cada paciente sopesando su costo y beneficio.
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