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RESUMEN

Justificacién: El uso de probidticos puede ser Gtil en la recuperacién clinica y nutricional del paciente en
riesgo de desnutricién e inmunodepresion como consecuencia de la respuesta al tratamiento médico-
quirargico. Disefio del estudio: Ensayo quasi-experimental para evaluar la efectividad como terapia de
interferencia bacteriana en la recuperacion del ecosistema intestinal y el estado nutricional del paciente de
un yogur que incorpora probiéticos selectos y viables (Terapia A) vs. otro con una composicion bacteriana
regular (Terapia B). Locacidn del estudio: Hospital “Luis Diaz Soto” (La Habana, Cuba). Serie de estudio:
Setenta y tres pacientes (Hombres: 58.9%; Edades > 60 afios: 46.6%) atendidos en la institucion entre los
meses de Junio del 2011 y Junio del 2012 (ambos inclusive) en los que concurrian sepsis sistémica,
sobrecrecimiento bacteriano y diarreas consecutivos a antibioticoterapia prolongada, y falla de la
cicatrizacién causante de dehiscencia de anastomosis y sepsis de heridas quirdrgicas. Material y método:
Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a una u otra terapia: Terapia A: 52.1% vs. Terapia B: 47.9%.
La efectividad terapéutica se midi6é del cambio en los indicadores antropométricos y bioquimicos del estado
nutricional después de 7 dias (como minimo) de tratamiento con 750 mililitros del alimento (250 mililitros
cada 8 horas). Se previeron ciclos adicionales de tratamiento segun la respuesta del paciente. Resultados: Se
completaron 16.9 dias de tratamiento.paciente™ (Terapia A: 17.1 + 12.9 vs. Terapia B: 16.5 + 13.1; p >
0.05). Los ingresos energéticos diarios fueron independientes del tratamiento asignado: Terapia A: 2,213.4
+ 751.1 Kcal.24 horas™ vs. Terapia B: 2,250.6 + 705.4 Kcal.24 horas™ (t = -0.217; p > 0.05; test de
comparacion de medias independientes). La tasa de reacciones adversas (manifestadas como diarreas) fue
del 2.7%. La terapia de interferencia microbiana solo resultd en un incremento de los valores basales del
colesterol sérico: Terapia A: +0.2 + 0.9 mmol.L™ vs. Terapia B: -0.14 + 0.9 mmol.L? (p < 0.05).
Conclusiones: La terapia por interferencia microbiana con probidticos vehiculados mediante un yogurt
puede causar incrementos del colesterol total sérico. Quedaria por establecerse si el cambio observado en
este indicador nutricional representa un mejor prondstico para el paciente. Pedroso Garriga T, Agramonte
Pérez G, Montano Hernandez I, Guedes Rodriguez D, Garcia Martin I. Impacto del uso de probidticos en
la recuperacion del ecosistema intestinal y el estado nutricional. RCAN Rev Cubana AlimentNutr
2015;25(2):261-275. RNP: 221. ISSN: 1561-2929.
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Probiéticos en la desnutricion hospitalaria

INTRODUCCION

El yogur es conocido desde hace
milenios cuando las culturas ganaderas
descubrieron por accidente como conservar
la leche que no era consumida.' La palabra
yogur es de origen turco, y puede significar
“leche coagulada”.?

Metchnikoff, quien recibio el Premio
Nobel en 1908 por sus estudios sobre la
inmunidad celular, describio cualidades
beneficiosas del yogur para la salud.®* De
hecho, Metchnikoff observé que los
lactobacilos transformaban la lactosa propia
de la leche en &acido lactico, y que el pH
acido del medio podria crear un ambiente
hostil para las bacterias patdgenas.* Al
mismo tiempo, Tissier descubrid que los
nifios que sufrian de diarreas tenian nimeros
disminuidos de bifidobacterias en las heces
fecales.” Por el contrario, las bifidobacterias
eran abundantes en las heces de los nifios
sanos. Tissier postuld entonces que la
administracion de bifidobacterias a los
pacientes con diarreas podria servir para
restaurar la biota intestinal a su composicion
originaria.>®

El término “probidtico” se utilizo por
primera vez por Lilly y Stilwell en 1965
para denotar a las “sustancias secretadas por
un organismo y capaces de estimular el
crecimiento de otro”.” Nueve afios después,
Parker describio los probidticos como
“organismos y sustancias que contribuyen al
balance microbiano intestinal”.® Fuller,?
primero, y Salminen después,’® definieron
los probidticos como ‘“‘alimentos que
contienen  bacterias vivas que son
beneficiosas para la salud”

El Comité Conjunto de Expertos de la
United Nations Food and Agriculture
Organization (reconocida por las siglas
FAO) y la World Health Organization
(WHO) adoptaron por consenso la definicion
de probioticos que reza de la manera
siguiente: ““son microorganismos Vivos, los
cuales, al ser administrados en cantidades
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adecuadas, confieren efectos benéficos para
la salud del huésped”.**™

Los probioticos pueden intervenir en
los procesos intestinales de digestion y
absorcion al estimular el aumento del
volumen de los compartimientos digestivos,
la superficie de absorcion, y el tamafio de las
microvellosidades; promover la renovacion
de las células que recubren la mucosa
intestinal; y regular el transito digestivo y la
motilidad intestinal.**™*°

Dados los numerosos beneficios que el
uso de probidticos pudiera traer para la
salud, es solo contraproducente que no
abunden los estudios del impacto del uso de
tales bacterias en varias situaciones clinico-
quirurgicas, independientemente si las cepas
se vehiculan en un contenedor farmacéutico
como capsulas, tabletas o suspension; o
mediante un alimento como el yogur. En un
articulo citado en la literatura consultada, se
emple6 una forma farmacéutica contentiva
de 5 poblaciones microbianas en el
tratamiento ancilar de las crisis agudas de la
colitis  ulcerosa.’’ A pesar de la
heterogeneidad clinica asociada al dafio
mucosal en la colitis ulcerosa (CU), el
tratamiento con los probidticos resultd en
efectos  beneficiosos sobre el habito
defecatorio del paciente, la composicion
corporal, e indicadores bioguimicos selectos
de la actividad de la enfermedad.'’

Examinados estos antecedentes, vy
motivados por la bulsqueda de terapias
alternativas para la intervencion en la
desnutricion  hospitalaria, fue que se
consideré oportuno conducir el siguiente
trabajo que tuvo como fin primario
comprobar el impacto de calidades y
composiciones bacterianas diferentes de
yogur en el comportamiento de indicadores
selectos del estado nutricional de los
enfermos atendidos por el Grupo de Apoyo
Nutricional (GAN) del Hospital “Dr. Luis
Diaz Soto” (La Habana, Cuba).
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Exposicion de la hipotesis de trabajo

En un hospital concurren enfermos con
grados variables de desnutricion,
inmunodepresion, infecciones nosocomiales,
fallas de la cicatrizacion tisular y estadias
prolongadas.'® La antibioticoterapia multiple
puede ser una caracteristica distintiva de
tales enfermos.'® Es solo natural anticipar
que todos estos eventos contribuyan a
modificar significativamente las propiedades
funcionales y la composicion microbiana de
la biota intestinal. Si bien pequefias en
namero, estas subpoblaciones pueden afectar
la gestion sanitaria de la institucion y
disminuir la calidad de la atencién médica
brindada.’® ™

Se sabe que el tracto gastrointestinal
alberga miles de millones de bacterias que se
organizan dentro de los sistemas naturales de
inmunidad y rechazo de la colonizacion
luminal y mucosal de gérmenes pat6genos.®
El aporte de lactobacilos con accion
probidtica mediante alimentos como el
yogur podria ser entonces una terapia
nutricional alternativa factible en el medio
hospitalario,* y podria resultar en la mejoria
del estado nutricional y la actividad inmune
del individuo, y por consiguiente, una
recuperacion mas expedita junto con ahorros
en la prestacion de los cuidados médicos.

MATERIAL Y METODO

Locacion del estudio: Hospital “Dr.
Luis Diaz Soto”, La Habana (Cuba).

Disefio del estudio: Ensayo clinico
quasi-experimental. Los pacientes fueron
incluidos en el ensayo bajo el principio de
“Intention-To-Treat”.?? El ensayo fue
aprobado por el Comité de Bioética del
Hospital “Dr. Luis Diaz Soto”, Yy
supervisado por la Unidad de Ensayos
Clinicos del Grupo Empresarial
LABIOFAM Laboratorios Biofarmacéuticos
(La Habana, Cuba).

Pedroso Garriga y cols.

Serie de estudio: Fueron elegibles
para participar en este estudio los pacientes
atendidos en la institucion entre los meses de
Junio del 2011 y Junio del 2012 que
satisficieron los criterios definidos de
inclusion en el mismo. A cada paciente se le
explicaron los objetivos del ensayo y los
posibles beneficios, asi como el respeto de
los investigadores por la decision que tomara
respecto de su inclusion en el estudio. Los
que consintieron firmaron la correspondiente
acta de consentimiento informado. De los
pacientes incluidos finalmente en la serie de
estudio se obtuvieron el sexo, la edad y el
problema principal de salud que motivo el
ingreso corriente.

Criterios de inclusion: Enfermos de
uno u otro sexo, y con edades mayores de 19
afios en los que se identificaron factores de
riesgo de inmunodepresion como
antibioticoterapia mdaltiple y prolongada,
diarreas, estadia hospitalaria > 7 dias, y
fallas de la cicatrizacion evidenciadas por
Ulceras, dehiscencia de suturas y fistulas.

Los pacientes elegibles para ser
incluidos en el ensayo se atendian en los
diferentes servicios de la institucion de
pertenencia de los autores, y fueron
remitidos al GAN hospitalaria para
asistencia nutricional por los respectivos
grupos basicos de trabajo.

Criterios de exclusion: Estadio
terminal de la enfermedad, intolerancia a los
lacteos, gestacion, puerperio, edades < 18
afios, estadia < 7 dias, deseo voluntario de
abandono del estudio, imposibilidad de
continuar el (adherirse al) tratamiento
prescrito.

Evaluacion nutricional: El estado
nutricional del enfermo se califico mediante
la Encuesta Subjetiva Global (ESG) del
estado nutricional descrita previamente.? El
paciente fue calificado como “Desnutrido” si
se le asign6 un puntaje “B” o “C” tras la
administracion de la ESG.%
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Intervencion principal: El enfermo
fue asignado (seudo)aleatoriamente a
cualquiera de 2 posibles ramas de terapia:
Terapia A: Yogur suave que incorpora
Lactobacillus fermentum vs. Terapia B:
Yogur batido que incorpora estreptococos
termofilos y lactobacilos acidofilos vy
balgaros. El yogur suave fue aportado por la
Unidad de Produccion “Paraiso” del Grupo
Empresarial LABIOFAM. EIl yogur batido
fue  suministrado por la  Empresa
Metropolitana de Productos Léacteos de La
Habana (Cuba).

El enfermo fue “blindado” ante la
naturaleza del yogur que consumiria durante
el tiempo de duracion del ensayo. En
cualquier rama de tratamiento, se le
ofrecieron al paciente 3 vasos diarios de
yogur a razén de un vaso (250 mililitros)
cada 8 horas; durante 7 dias (como minimo).
Se previeron ciclos adicionales de otros 7
dias ante la respuesta del paciente. El
contenido energético de una porcion de
consumo de cualquiera de las variedades
administradas de yogur se estimé en 240
kilocalorias.?* Si el caso fuera de que el
paciente tuviera instalado un dispositivo de
acceso enteral (sondas | ostomias), la
cantidad prescrita de yogur en cada
frecuencia fue infundida siguiendo las
normas, técnicas y procedimientos de
enfermeria.?®

El  GAN hospitalario  verifico
diariamente el cumplimiento de la terapia
prescrita, los dias de terapia, y la ocurrencia
de reacciones adversas, mediante la
inspeccion de la hoja “Indicaciones
Terapéuticas” de la historia clinica del
enfermo, y auditorias de los procesos de
atencion de enfermeria. Asimismo, el GAN
hospitalario  supervis6 el cumplimiento
diario de la prescripcion dietética y la
conduccion de los esquemas de alimentacion
asistida.

El impacto de la terapia con los
probidticos vehiculados mediante el yogur
prescrito se midié a la conclusion del ciclo
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de tratamiento. En aquellos pacientes en los
que se condujeron 2 (0 mas) ciclos, el
impacto de la terapia se midié a la
conclusion de la misma.

Evaluacion del impacto de la
intervencion principal: La Tabla 1 muestra
los puntos de corte de las variables
bioquimicas empleadas como indicadores
del impacto de la terapia correspondiente. El
impacto de la intervencion hecha en una u
otra rama de tratamiento se midio del
cambio en los valores basales de indicadores
bioquimicos selectos del estado nutricional,
como la Hemoglobina, el Conteo Total de
Linfocitos (CTL), el Colesterol sérico, los
triglicéridos, y la Albdmina sérica. Los
valores de los indicadores bioquimicos
fueron determinados en muestras de sangre
venosa obtenidas por puncién antecubital en
los dos momentos del ensayo, mediante los
procedimientos analiticos vigentes en el
Servicio hospitalario de Laboratorio Clinico.
Se hipotetizd que la terapia administrada era
capaz de incrementar los valores séricos
basales de la hemoglobina, el colesterol y la
albimina; y aumentar los conteos basales de
linfocitos; y, a la vez, disminuir las
concentraciones  plasméticas de  los
triglicéridos.

Otras intervenciones nutricionales:
A cada paciente se le prescribié una figura
dietética ajustada a la condicidn clinico-
quirargica corriente, y la capacidad de
sostener el estado nutricional mediante el
uso de la via oral.?® La figura dietética
previo los aportes de energia y nitrégeno
dietéticos requeridos para el sostén del
estado nutricional del enfermo.?® En el caso
de que el uso de la via oral no fuera posible,
se diseid un esquema de alimentacion
asistida por sonda | ostomia (segun el tipo
del acceso) para la administracion de
alimentos modificados en textura vy
consistencia en varias frecuencias.”
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Tabla 1. Puntos de corte empleados en la calificacion de las variables utilizadas como indicadores del
impacto de la terapia con probidticos administrada al paciente.

Indicador Punto de corte Calificacion

IMC, Kg.m” Para cualquier sexo: 18.5 Peso insuficiente para la Talla si:
IMC < 18.5

Hemoglobina, g.L™ Hombres: 140.0 Anemia si:

Mujeres: 120.0

Hombres: Hb < 140.0
Mujeres: Hb < 120.0

CTL, células.mm™

Para cualquier sexo: 1,500

Linfopenia si:
CTL < 1,500

Colesterol, mmol.L™

Para cualquier sexo: 3.5

Hipocolesterolemia si:
Colesterol < 3.5

Triglicéridos, mmol.L™

Para cualquier sexo: 1.7

Hipertrigliceridemia si:
Triglicéridos > 1.7

Albumina sérica, g.L™*

Para cualquier sexo: 35.0

Hipoalbuminemia si:
Albimina < 35.0

Fuentes: Referencias [26], [27].

Se registraron las cantidades de
alimentos consumidas por (administradas a)
el enfermo a los fines de la evaluacién del
cumplimento de la prescripcién dietética.®

Procesamiento de los datos y
analisis  estadistico-matematico de los
resultados: Los datos recolectados de los
pacientes participantes durante la
conduccidén del ensayo fueron almacenados
en un contenedor digital creado con EXCEL
para OFFICE de WINDOWS (Microsoft,
Redmond, Virginia, Estados Unidos); y se
redujeron hasta estadigrafos de locacion
(media), dispersion (desviacion estandar), y
agregacion (frecuencias relativas | absolutas,
porcentajes); segun el tipo de la variable. La
existencia de diferencias entre los valores
basales de las caracteristicas propias de los
subgrupos de pacientes se evaluo
indistintamente mediante el test “t” de
Student para poblaciones independientes o el
test de homogeneidad basado en la
distribucion ji-cuadrado, segun fuera el tipo
de la variable®® Los cambios ocurridos
dentro-de-cada-grupo en las categorias
diagnosticas construidas segun el valor de la
variable de respuesta se evaluaron mediante

el test deMcNemar para muestras
apareadas.™

Para cada variable de respuesta del
tratamiento se calculd el cambio A en el
valor basal como: A = (Valor final — Valor
basal). Valores positivos de A apuntarian
hacia la efectividad de la terapia
administrada. Se hace notar que en el caso
de los triglicéridos séricos, la efectividad de
la terapia administrada se estableceria ante
valores negativos de A. La magnitud del
cambio ocurrido en los valores basales de la
variable de respuesta del ensayo en el
subgrupo correspondiente se determino
mediante el test “t” de Student para muestras
apareadas.™

Se empled el paquete SPSS (SPSS
Inc., New York) de gestion estadistica
(version 13.0) para el analisis estadistico-
matematico de los resultados. En cualquier
instancia se fijo un nivel del 5% para denotar
el hallazgo pertinente como significativo.*
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Tabla 2. Caracteristicas demogréficas y clinicas de los pacientes incluidos en la serie de estudio.

Caracteristica Grupo | Grupo Il Todos
Terapia A Terapia B
Tamafio 38 [52.1] 35 [47.9] 73 [100.0]
Sexo
e Masculino 22 [57.9] 21 [60.0] 43 [58.9]
e Femenino 16 [41.1] 14 [40.0] 30 [41.1]
Edad, afios 48.5+22.1 59.3+21.4 53.7+22.3
Edad
e < 60 afios 23[60.5] 19 [54.3] 42 [57.5]
e > 60 afios 15 [39.5] 16 [45.7] 31[42.5]
IMC, Kg.m” 21.8+4.4 21.7+4.9 21.7+4.6
IMC < 18.5 Kg.m” 9 [23.6] 12 [34.3] 21 [28.7]
Hemoglobina, g.L™ 11.0+23 109+25 11.0+24
Hemoglobina < PuntoCorte " 31 [81.6] 27 [77.1] 58 [79.5]
CTL, células.mm 1,969.9 + 853.8 1,688.0 £ 799.4 1,834.7 £ 813.0
CTL < 1,500 células.mm’ 17 [44.7] 14 140.0] 31[42.5]
Colesterol, mmol.L™ 32+13 3.1+1.2 3.2+1.3
Colesterol < 3.5 mmol.L™ 27 [71.1] 24 [68.6] 51 [69.9]
Triglicéridos, mmol.L™ 1.2+13 1.0+0.8 11+1.1
Triglicéridos > 1.7 mmol.L™" 5[13.1] 411.4] 9[12.3]
Albimina, g.L™ 36.0 £8.0 38.6£8.0 37.3+8.0
Albimina < 35 g.L™ 18 [47.4] 12 [34.3] 30[41.1]

TPuntoCorte: Punto de corte empleado en el diagndstico de la anemia: Hombres: 140 g.L ™" vs. Mujeres:

120 g.L™

Tamafio de la serie: 73.

Fuente: Registros del estudio.

En virtud del principio de “Intention-
to-Treat”,”? en caso de abandono del
paciente durante la ejecucion del ensayo, los
datos esperados al cierre del ensayo se
sustituyeron por los observados en el
momento de la captacidn. Si se acepta como
cierta la hipotesis nula H,: Ausencia de
influencia de la terapia sobre la variable de
respuesta, entonces los valores observados al
final no deberian diferir de los vistos
inicialmente.  Se  realizaron  analisis
estadisticos  adicionales  (“Analysis-Per-
Protocol”) con los resultados obtenidos en
aquellos pacientes que completaron el
periodo de observacion contemplado en el
protocolo del ensayo.

RESULTADOS

La Tabla 2 muestra las caracteristicas
demogréficas y clinicas de los pacientes
incluidos en la serie de estudio. La serie
quedd constituida finalmente por 73
pacientes: Grupo I: 38 vs. Grupo Il: 35.
Prevalecieron los hombres sobre las mujeres.
El 46.6% de los enfermos estudiados tenia
edades > 60 afios.
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Tabla 3. Distribucion de los problemas de salud
observados en los enfermos estudiados.

Problema Grupol  Grupoll  Todos
principal de Terapia  Terapia

salud A B

Céncer 8 18 26
Enfermedades 17 6 23
gastrointestinales

Afecciones 4 4 8
respiratorias

Afecciones 6 4 10
ortopédicas

Otras " 3 3 6
Totales 38 35 73

T Otras: Terapia A: Endocarditis bacteriana (1),
Quemaduras graves (1), Puerperio complicado (1)
vs. Terapia B: Gangrena de Fournier (1), Anemia
megalobléstica (1), Hipertiroidismo (1).

Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie de estudio: 73.

Los grupos de tratamiento no difirieron
entre si respecto del sexo ni la edad:
Hombres: Grupo I: 57.9% vs. Grupo II:
66.7% (Diferencia = -8.8%; p > 0.05; test de
comparacion de proporciones
independientes); Edades > 60 arios: Grupo I:
39.5% vs. Grupo IlI: 54.3% (Diferencia =
-14.8%; p > 0.05; test de comparacion de
proporciones independientes).

La anemia fue el hallazgo bioguimico
predominante, y afecté al 79.5% de los
enfermos participantes (Grupo I: 81.6% vs.
Grupo II: 77.1%; A = +4.5%; p > 0.05; test
de comparacion de proporciones
independientes). La hipocolesterolemia fue
tambien prevalente como evento bioquimico
en la presente serie de estudio (Grupo I:
71.1% vs. Grupo II: 63.1%; A = +8.0;
p > 0.05; test de comparacion de
proporciones independientes).

Pedroso Garriga y cols.

La desnutricion (establecida mediante
la ESG) fue un hallazgo universal en la serie
de estudio, explicado en parte por el
problema de salud que motivo el ingreso del
paciente, y las circunstancias clinico-
quirdrgicas tenidas como criterios de
inclusion en la serie de estudio; asi como la
percepcion del grupo bésico de trabajo de
beneficiar con estas terapias de interferencia
microbiana a los sujetos con peor estado
nutricional.

La Tabla 3 muestra el problema
principal de salud que justificé el ingreso
hospitalario del enfermo. Predominaron las
distintas locaciones del cancer y las
enfermedades gastrointestinales. Las
diferencias numéricas observadas en los
grupos no alcanzaron  significacion
estadistica (datos no mostrados).

La Tabla 4 muestra la distribucion de
los criterios seguidos para la inclusion del
enfermo en el ensayo. Debido a la
heterogeneidad clinica propia del paciente,
se construyeron 3 criterios generales de

inclusion:  Sobrecrecimiento  bacteriano
causante de diarreas debido a
antibioticoterapia prolongada; sepsis

sistémica asociada (0 no) a complicaciones
quirargicas; y fallas de la cicatrizacién
causantes de infeccion de la herida
quirdrgica, dehiscencia de anastomosis y
fistulas. En el Grupo | predominaron los
pacientes con disbacteriosis y
sobrecrecimiento bacteriano después de
antibioticoterapia prolongada y de amplio
espectro (Grupo I: 73.7% vs. Grupo |II:
26.3%); y aquellos con fallas de la
cicatrizacién (Grupo I: 66.7% vs. Grupo IlI:
33.3%).Por el contrario, en el segundo grupo
prevalecieron los enfermos con sepsis
sistemica (Grupo I: 34.2% vs. Grupo II:
65.8%).
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Tabla 4. Criterios de inclusion del enfermo en el presente estudio.

Criterio Grupo | Grupo Il Todos
Terapia A Terapia B

Antibioticoterapia 14 5 19

prolongada/Sobrecrecimiento

bacteriano/Diarreas

Sepsis sistémica’ 13 25 38

Falla de la cicatrizacion ¢ 8 4 12

Otras” 3 1 4

Totales 38 35 73

T Asociada a complicaciones quirtrgicas: Todas: 5 casos (Terapia A: 4 casos vs. Terapia B: 1 caso).
*Fistula intestinal: Todas: 6 casos (Terapia A: 3 casos vs. Terapia B: 3 casos). Sepsis de la herida
quirdrgica: Todas: 4 (Terapia A: 4 vs. Terapia B: 0). Enfermedad de Crohn complicada con fistula

enterovaginal: Todas: 2 (Terapia A: 1 vs. Terapia B: 1).

*Disfagia concurrente con desnutricion: Todas: 2 casos (Terapia A: 2 casos vs. Terapia B: 0).Status post
guimioterapia complicado con anemia y pérdida de peso: Todas: 1 (Terapia A: 1 vs. Terapia B: 0).
Pérdida de peso concurrente con linfopenia: 1 (Terapia A: 0 vs. Terapia B: 1).

Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie de estudio: 73.

La Tabla 5 muestra los dias de
tratamiento acumulados en los pacientes
participantes en el ensayo. Los 73 enfermos
fueron tratados con una u otra terapia
durante 1,237 dias (Grupo I: 659 dias vs.
Grupo Il: 578 dias) para 180 ciclos de
tratamiento (Grupo I: 96 ciclos vs. Grupo II:
84 ciclos). No se observaron diferencias
significativas entre los grupos de tratamiento
segun la duracién promedio de la terapia
administrada: Grupo I: 17.3 £ 12.9 dias vs.
Grupo II: 16.5 + 13.1 dias (A= +0.8; p >
0.05; test de comparacion de medias
independientes). El 38.3% de los sujetos
participantes recibié solamente un ciclo de
tratamiento (Grupo |: 34.2% vs. Grupo IlI:
42.9%; A = -8.7%; p > 0.05; test de
comparacion de proporciones
independientes).

Los ingresos energéticos diarios
fueron independientes del tratamiento
asignado: Grupo I: 2,213.4 + 751.1 Kcal.24
horas™ vs. Grupo II: 2,250.6 + 705.4 Kcal.24

horas™ (t = -0.217; p > 0.05; test de
comparacion de medias independientes).

Se consumieron 360 potes de 1%
litros cada uno del yogur suave (Terapia A)
“Paraiso” (LABIOFAM, La Habana, Cuba)
durante los 6 meses de conduccion del
presente estudio. En este mismo periodo se
utilizaron también 720 bolsas de 1 litro de
capacidad cada una del yogur Dbatido
(Terapia B) “Yogur” (Empresa
Metropolitana de Productos LA&cteos, La
Habana Cuba).

La Tabla 6 muestra los cambios
observados en los valores basales de las
variables de respuesta del ensayo al término
de la terapia de interferencia bacteriana con
una u otra variedad de yogur. Solo se
observo un incremento significativo de los
valores basales del Colesterol sérico en el
grupo tratado con la terapia A: Cambio
observado: Terapia A: +0.2 + 0.9 vs. Terapia
B: -0.1 £ 0.9 (A = +0.3; p < 0.05; test de
comparacion de medias apareadas).
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Se ha de notar que el cambio
observado en el Grupo | en la albumina
sérica basal fue marginalmente superior:
Cambio observado: Terapia A: +0.9 £ 5.8 vs.
Terapia B: -1.7 £ 5.6 (A = +0.3; p = 0.059;
test de comparacion de medias apareadas).

Finalmente, la Tabla 7 muestra el
cambio observado en las categorias
diagnésticas  propias  del indicador
nutricional empleado como variable de
respuesta del ensayo al término de la terapia
de interferencia bacteriana con una u otra
variedad de yogur. La terapia A con el yogur
suave implicd una reduccion de la linfopenia
(A = -23.6%; p < 0.05; test de McNemar
para observaciones apareadas) y la
hipocolesterolemia (A = -18.5%; p < 0.05;
test de McNemar para observaciones
apareadas) observadas a la inclusion del
paciente en el ensayo.

DISCUSION

Este trabajo ha establecido el impacto
que el uso de probioticos (vehiculados
mediante un yogur) puede tener sobre
indicadores selectos del estado nutricional
del paciente hospitalizado. En un escenario
dominado por la desnutricion, la anemia, y la
hipocolesterolemia, el uso de un tipo
especificado de yogur resultd6 en un
incremento significativo del colesterol sérico
total, a la vez que un aumento (si bien
marginal) de la albumina sérica. El uso de
este yogur “suave” también puede producir
aumentos mensurables de las subpoblaciones
de células inmuno-competentes como los
linfocitos.

El uso de probidticos ha sido
propuesto como una alternativa terapéutica
en diversas afecciones gque recorren desde la
enfermedad inflamatoria intestinal hasta la
insulinorresistencia y las dislipidemias.®*
Otros estudios también se han interesado por
el impacto de los probidticos en la respuesta
terapéutica  de  sujetos  criticamente
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enfermos.***® En los estudios citados, los
probidticos han sido administrados como
preparaciones farmacéuticas que integran
una o varias cepas de microorganismos
viables en cantidades percibidas para
producir un efecto terapéutico. El efecto
terapéutico de los probidticos vehiculados
mediante como alimentos como el yogur
también se ha examinado.>**

Tabla 5. Dias de tratamiento acumulados por los
pacientes a la conclusién del estudio.

Resultado Grupol  Grupo Il Todos
Terapia A Terapia B

Dias de 659 578 1,237

tratamiento

e Ajustados 173+ 165+ 16.9 +

por paciente 12.9 13.1 13.0

Ciclos de 96 84 180

tratamiento

e Ajustados 25+18 24+16 2517

por paciente

1 ciclo 13 15 28

2 ciclos 9 8 17

3 ciclos 9 4 13

4 ciclos 3 5 8

5 ciclos 1 1 2

6 ciclos 1 0 1

7 ciclos 1 1 2

8 ciclos 0 0 0

9 ciclos 1 1 1

Tamario de la serie: 73.
Fuente: Registros del estudio.

La premisa que ha guiado todas estas
investigaciones ha sido la modificacion del
sistema inmune del sujeto a través de
cambios en la composicion de la biota
intestinal que favorezcan wuna mayor
presencia en la luz coldnica de especies
“amigables” para la salud (como los
lactobacilos y las bifidobacterias).*** Una
biota asi modificada desencadenaria sefiales
humorales que actuarian a distancia sobre la
regulacion del medio interno, la tasa del
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metabolismo celular, y la utilizacion
periférica de los nutrientes.***  Por
consiguiente, el organismo estaria en

mejores condiciones de enfrentar la agresion
y promover una mejor reparacion 'y
cicatrizacion tisulares.

Tabla 6. Cambios observados a la conclusion del
estudio en los valores basales (a la inclusion en el
estudio) de las variables indicadoras del estado
nutricional del enfermo.

Caracteristica Grupo | Grupo Il

Terapia A Terapia B
IMC -0.7+2.0 -05+15
Hemoglobina +0.2+£15 -0.3£29
CTL -14.7 +821.0 +162.7 +976.2
Colesterol +0.2+0.9 -0.1+09"
Triglicéridos -02+1.1 +0.1+£0.6
Albimina +0.9+5.8 -1.7+5.6
"p<0.05

Tamario de la serie: 73.
Fuente: Registros del estudio.

Los cambios bioquimicos observados
tras el uso del yogur “suave” (empleado
como Terapia A) no serian adscritos a las
cantidades extra de nutrientes aportados,
como a la composicion bacteriana de este
producto, y las caracteristicas de los
microorganismos incorporados. De acuerdo
con la carta tecnoldgica acompafiante, el
yogur “suave” incorpora cultivos lacteos
viables que podrian colonizar el ambiente
colénico y cambiar la composicion de la
biota. La tasa de viabilidad del producto
supera las 107 ufc por cada gramo de masa
del mismo.***® También la composicién
bacteriana del yogur “suave” difiere de otros
productos fermentados por cuanto incluye
cepas no tradicionales como Lactobacillus
fermentum en aras de lograr un coagulo
firme y de baja acidez. Estas 2 propiedades
podrian actuar sinérgicamente para disminuir
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la intensidad de la respuesta inflamatoria
sisttmica, como evento inicial de una
cascada de sefiales celulares y tisulares
conducentes a una recuperacion superior.
Ello se reflejaria en los cambios observados
en indicadores bioquimicos del estado
nutricional que a la vez se comportan como
marcadores negativos de la inflamacion,
como serian el colesterol sérico total, la
albdmina sérica y los linfocitos sanguineos.

CONCLUSIONES

El uso de un tipo especificado de
yogur que se distingue por una superior tasa
de viabilidad de los cultivos, y la inclusion
de cepas microbianas diferentes, se traduce
en sujetos afectados por sobrecrecimiento
bacteriano, sepsis sistémica y fallas de la
cicatrizacion por un aumento del colesterol
sérico total, unido a cambios modestos en las
cifras de la albumina sérica y el numero de
linfocitos. Los cambios observados en los
indicadores bioguimicos pudieran reflejar el
impacto del yogur administrado sobre la
intensidad de la respuesta inflamatoria
sistémica.

Futuras extensiones del estudio

Hasta donde alcanza el conocimiento,
este estudio es el primero que evalta el
impacto del uso de un tipo especificado de
yogur sobre indicadores bioquimicos
selectos del estado nutricional del paciente
hospitalizado  que  atraviesa  varias
complicaciones. Como tal, deberia ser
seguido de otros que evallen el impacto de
las terapias de interferencia bacteriana sobre
las estadisticas vitales y la gestion sanitaria
de la institucion.** En estos empefios
futuros el disefio experimental debe
acomodarse para que la duracion de las
terapias administradas se extienda hasta 30
dias, y de esta manera, controlar la
variabilidad bioldgica individual asociada a
la respuesta anticipada en el sujeto.
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Tabla 7. Cambios observados a la conclusién del
estudio en las categorias diagndsticas de las
variables indicadoras del estado nutricional del
enfermo.

Caracteristica Grupo | Grupo Il
Terapia A Terapia B
IMC 28.9 314
A=-53 A=+2.9
Hemoglobina 82.1 85.7
A=+0.6 A=+8.6
CTL 21.1 34.3
A=-23.6" A=-57
Colesterol 52.6 68.6
A=-185" A=0.0
Triglicéridos 13.1 114
A=0.0 A=0.0
Albimina 36.8 37.1
A=-105" A=+28
"p<0.05

Tamafio de la serie: 73.
Fuente: Registros del estudio.
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SUMMARY

Rationale: The use of probiotics might be useful
for nutritional and clinical recovery of the
patient at risk of malnutrition and immune
depression as consequence of the response to the
medical-surgical treatment. Study design:
Quasi-experimental study for assessing the
effectiveness as a bacterial interference therapy
for the restoration of the intestinal ecosystem
and the nutritional status of the patient of a
yogurt incorporating selected, viable probiotics
(Therapy A) vs. another one with a regular
bacterial composition (Therapy B). Study
location: “Luis Diaz Soto” Hospital (Havana
City, Cuba). Study serie: Seventy-three patients
(Males: 58.9%; Ages > 60 vyears: 46.6%)

Pedroso Garriga y cols.

assisted at the institution between June 2011
and June 2012 (both included) in whom systemic
sepsis, bacterial overgrowth and diarrhea
associated with prolonged antibiotic therapy,
and failure of healing causing anastomosis
dehiscence and surgical wound sepsis
concurred. Material and method: Patients were
assigned randomly to one of each therapy:
Therapy A: 52.1% vs. Therapy B: 47.9%.
Therapeutic effectiveness was measured from
change in anthropometric and biochemical
indicators of nutritional status after 7 days (at
least) of treatment with 750 milliliters of the
yogurt (250 milliliters every 8 hours). Additional
treatment cycles were prescribed according with
the patient’s response. Results: Sixteen-point-
nine days of treatment per patient were
completed (Therapy A: 17.1 + 12.9 vs. Therapy
B: 16.5 + 13.1; p > 0.05). Daily energy intakes
were independent from the assigned treatment:
Therapy A: 2,213.4 # 751.1 Kcal.24 hours™ vs.
Therapy B: 2,250.6 +705.4 Kcal.24 hours™ (t =
-0.217; p > 0.05; test for comparing independent
means). Adverse reaction rate (manifesting as
diarrhea) was 2.7%. Microbial interference
therapy only resulted in an increase of serum
cholesterol basal values: Therapy A: +0.2 £ 0.9
mmol.L™ vs. Therapy B: -0.14 + 0.9 mmol.L™ (p
< 0.05). Conclusions: Microbial interference
therapy with probiotics provided as a yogurt can
cause increases in serum total cholesterol. If the
change observed in this nutritional indicator
represents a better prognosis for the patient
remains to be proved. Pedroso Garriga T,
Agramonte Pérez G, Montano Hernandez I,
Guedes Rodriguez D, Garcia Martin 1. Impact
of the use of probiotics upon selected indicators
of the nutritional status of the hospitalized
patient. RCAN Rev Cubana Aliment Nutr
2015;25(2):261-275. RNP: 221. ISSN: 1561-
2929.

Subject headings: Probiotic / Microbial
interference therapy / Ecosystem / Functional
foods / Yogurt.
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ANEXOS
Anexo 1. Composicién quimica y nutrimental de las variedades de yogur empleadas en el estudio
presente.
Yogur suave natural - |
“Paraiso”. - '.z" - Yogur batido natural
e Productor: Grupo ¥ : “Yogur”
- " Empresarial n Productor: Empresa
A LABIOFAM Fug i | Metropolitana de
" ke Laboratorios d Productos Lacteos de La
a J - Biofarmacéuticos de — ] Habana (Cuba).
- Cuba. .
Descripcién:  Producto con un leve olor | Requisitos fisico quimicos:

caracteristico a acetaldehido, sabor acido agradable,
coagulo firme, sin separacion de suero ni grasa, y
cremoso al batirse

Requisitos fisico quimicos:

¢ Acidez (% de acido lactico): 0.65 — 0.95.

e Grasas (%): 2.40 — 2.60.

¢ Sdlidos totales (%): 10.5-11.5

Microbiologia:

e Conteo de coliformes totales: < 10 UFC/mL

¢ Conteo de hongos y levaduras: < 10 UFC/mL
Almacenamiento: Manténgase en refrigeracion a
temperaturas entre 2 — 8°C.

¢ Acidez (% de acido lactico: 0.60 — 1.20

o Grasas (%): 2.40 — 2.60

¢ Sdlidos totales (%): 10.5-11.5

Microbiologia:

¢ Conteo de coliformes totales: < 10 UFC/mL

¢ Conteo de hongos y levaduras: < 10 UFC/mL
Almacenamiento: Manténgase en refrigeracion a
temperaturas inferiores a 8 °C por (al menos) 14
horas después de abierto el envase.

Durabilidad: 7 dias sin conservantes. 30 dias con
conservantes.




