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INTRODUCCION 

Las diarreas agudas constituyen un serio problema de salud 

pública en los paises en vlas de desarrollo, en donde 

afectan frecuenteaente a los infantes cuyas familias se 

encuentran bajo condiciones socioeconómicas desfavorables. 

De hecho, en dichas regiones geográficas representan la 

causa principal de morbilidad y mortalidad infantil: cerca 

de 17 •illones de nil'los •enores de 5 al'los •ueren cada aNo 

en el aundo a causa de este tipo de padeciaientos y, de ese 

total, el 30 ~ (aproxi•adaaente 5 •illanes) se asocia 

directamente a la desnutrición (1, 2). 

Un estudio realizado en 1983 por la organización 

Pana•ericana de la Salud destaca aun nas este criterio: la 

diarrea es la causa del 25 % de los decesos ocurridos en 

niRos menores del afio (3). 

Cabe se!'ialar que, en los paises en v1as de desarrollo, la 

•ortalidad global relacionada con el s1ndrome diarreico es 

cerca de 100 veces mayor a la de otras zonas calculándose 

que. en los priDeros, uno de cada 10 niRos •uere por 

diarrea antes de llegar a los cinco afias de edad (3, 4, 5). 
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Lógicamente, los estados precarios de nutrici-=-n y las 

condiciones desfavorables de higiene contribuyen COtlú 

factores predisponentes de gran relevancia; sin embargo, 

otro motivo i•posible de soslayar consiste en la carencia 

de educación entre la poblacion, la cual se refleja en 

elevados indices de •ortalidad. Lo anterior resulta 

incuestionable, considerando que el tratamiento elemental 

del síndrome diarreico radica en una acción sencilla: 

restituir oportunamente el agua y los electrolitos que se 

han perdido (4, 5). 

El presente trabajo aborda co•o tema fundamental la 

utilidad de un medica•ento biológico b>sico que coadyuva al 

restablecimiento de los pacientes afectados por el s1ndrome 

diarreico. 

OBJETIVOS 

-.Describir algunos aspectos fisiologicos asociados al 

síndrome diarreico. 

- . Mencionar las caracter1sticas terapéuticas de 

bc1.ilt:zrdLL en los padecimientos 

intestinales. 
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l. GENERALIDADES 

i. El s1ndroae diarreico 

Desde el punto de vista fisiologico, el s1ndroae diarreico 

puede tener diferentes or1genes en el paciente pediatrico 

que en el adulto. Por lo que se refiere a este últiao, el 

individuo proaedio ingiere al d1a alrededor de 1.5 1 de 

agua (en bebidas y aliaentos), cantidad a la que se 

adicionan otros 6 1 de liquides en foraa de saliva, 

contenido gástrico, bilis y los jugos pancreatico e 

intestinal. No obstante lo anterior, su organisao s6lo 

eliaina con las heches 0.1 l/d1a, lo cual iaplica que en el 

intestino se absorben al aenos 7.4 lidia: de 3 a 5 1 en el 

yeyuno (45 ~).de 2 a 4 1 en el ileon (30 ~)y ee 1 a 2 1 

en el colon (5 ~) (4). 

L6gica11ente, las alteraciones en este sisteaa absortivo 

suelen traducirse en diarrea: defecaci6n frecuente de heces 

fluidas (4). 

En este sentido, la diarrea se debe a un auaento en la 

eliminación de agua a través de las heces, coao resultado 

de una sobrecarga de sustancias potencial•ente absorbibles 

por el intestino, la cual rebasa la capacidad de absorción 
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del sisteaa 1 leo-col.onico ( 6) . 

Por lo general, los or1genes de dicha sobrecarga pueden 

derivar de la hipersecreci~n de agua y moco -por algun 

estiaulo sobre el proceso secretorio que se lleva a cabo en 

el intestino delgado- la cual se traduce en aumentos en la 

pérdida de sodio y agua. Sin e•bargo, el •ecanisao 

principal alude a la acu•ulaci~n de solutos en el lu•en 

intestinal que, debido a su elevada osmolaridad, atraen 

agua de las células intestinales -tendencia al equilibrio 

de Donnan- para restablecer la isotonicidad global del 

intestino (6). 

La secrecion intestinal es responsabilidad de las células 

epiteliales (criptas de Lieberk'Jhn). aunque taabién depende 

de la funcion digestivo-absortiva de los vellos 

intestinales. El desequilibrio numérico o funcional entre 

las células absortivas (vellos) y las celulas secretoras 

(criptas), ya sea por el aumento de éstas últimas y/o por 

la disminución de las pri•eras, representa una de las 

principales razones del origen de ciertas diarreas (4). 

Por lo que respecta a los ni~os -principal•ente los 

lactantes-, éstos presentan algunas otras particularidades, 

tales coao su escasa ·flora intestinal y un sisteaa 

inmunológico inmaduro las cuales. ademas de hacerlos a~s 
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susceptibles a los agentes infecciosos patógenos, se 

asocian notablemente a cna aayor predisposicion a la 

deshidratacion y a la aarcada intensidad de las diarreas 

que los afectan 17, 8). 

Adeaás, la capacidad funcional de su intestino delgado -en 

relación a sus necesidades aetabólicas- es 

proporcionalaente aenor a la del adulto, y la relacion 

vello-cripta, que en el adulto alcanza valores de 4:1, 

llega a sólo 3:1. Esos dos factores !aplican una superficie 

de absorción liaitada y, por lo tanto, una aenor c~pacidad 

digestivo-absortiva (8). 

En resu•en, se puede señalar que los aecanisaos esenciales 

que provocan la diarrea son los siguientes (9): 

1. El auaento en la secreción activa o pa~iva de agua y 

electroli tos. 

2. La acumulacion de sustancias osmoticaaente activas en la 

luz intestinal, ya sea por deficiencias en la absorción 

y/o la digestión de los nutrientes, o bien, debido a la 

ingestión de sustancias no absorbibles. 

3. La alteración en la absorcion activa de electrolitos. 

4. Las anoaal1as en la aotilidad intestinal. 
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Por otro lado. cabe serialar que las diarreas se dividen en 

infecciosas y no infecciosas de acuerdo a su etiolog1a. A 

continuacicn se describen brevemente 

caracter1sticas de unas y otras. 

Diarreas infecciosas 

a. De origen viral 

las principales 

Por lo general, los virus invaden los epitelios duodenal 

y yeyunal, en donde provocan las lesiones más 

i•portantes. Incuestionable•ente, los 

-incluidos los neonatos- son quienes se 

lactantes 

ven aás 

afectados por estos agentes etiológicos ya que, en el 

adulto, provocan -por lo regular- diarreas benignas 

cuyos slnto•as son indistinguibles de las que originan 

otros aicroor~anis•os. Kn todo caso, es •UY frecuente el 

aumento en la secreci~n de sodio con el consiguiente 

acumulo de agua y la reduccion de las enzimas 

responsables de digerir lactosa y sacarosa en la •ucosa 

intestinal (9, 10, 11). 

b. Causadas por bacterias invasivas 

En estos casos, existe invasion de la pared intestinal 

con degradacion de la mucosa colónica. produciéndose 

slndromes disent..:?ricos que incluyen calambres 
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abdominales. tenesmo y dep0siciones con sangre y pUS: 

tal es el caso de las patolog1as ocasionadas por 

sp. '¡'9rs1.ntc 

subespecie J&)'.J.Tl.1.. algunas cepas de E:. -::et t.. etc. (9. 

10, 11). 

c. causadas por bacterias enterotoxigénicas 

Generalmente. las enterotoxinas son producidas en el 

lumen intestinal y esti•ulan los receptores específicos 

situados en las células de criptas y en la punta de los 

vellos intestinales. Es precisamente dentro de estos 

ulti•os en donde el AHPc bloquea la reabsorción de 

cloruro de sodio, generándose una secreci,_:;,n rica en 

electrolitos tales co•o cloruro, sodio y bicarbonato. 

EJe•plos de estos cuadros son los producidos por ECET 

(E. coLl enterotoxigénica), V. r.h.olerae, ~:l66slella sp y 

C. F~rfi~tn;!-?7\S (9, 10, 11). 

d. De naturaleza fungica 

Estas son producidas, principalaente, por diversas 

especies de levaduras oportunistas del genero Candta'a y. 

en especial, par c. aLbtca~s La candidosis se origina 

-la •ayor1a de las veces- de aanera endogena, debido al 

desequilibrio de la flora bacteriana, que deriva en un 

incremento de las levaduras. Esto se puede deber a 
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cambios de pH, acumulacion de nutrientes -tales co•o el 

glucogeno- o la disminucion de la flora bacteriana 

influenciada por numerosos antibioticos: sin e11bargo. 

otro motivo iaportante son las enfermedades o procesos 

que influyen en la respuesta inmune. sobre todo a nivel 

celular; en este caso destacan los defectos en los 

polimorfonucleares y las celulas T y B (12). 

e. Causadas por par~sitos 

El s1ntoaa aás comun de 

intestinal es la diarrea, 

infestacion 

la cual 

parasitaria 

puede ser 

sanguinolenta y/o purulenta. Los espasaos abdoainales 

constituyen un rasgo prominente de estas enfermedades, 

en las que existe invasion de la mucosa o pared 

intestinal por Cn.tarrv;,.;.éa h.t stoly! tea. Giardta. laMbl ia. 

StronBllold&s St9rcolarts, etc. cabe S~alar que las 

infestaciones intensas par Ascarts lumbrtcotd9s pueden 

derivar adicionalaente en la obstruccicn del intestino 

delgado 113). 

Diarreas no infecciosas 

Generalaente, este tipo de diarrea no representa •ayor 

emergencia para la salud del paciente y con frecuencia se 

relaciona con una alimentaci6n deficiente: en este sentido. 

destaca la ingesta de alimentos incompatibles con la 

8 



capacidad enzia~tico-digestiva del ni~o. En resumen, se 

observa que el consumo de leche con cantidades excesivas de 

azucares ausenta la osaolaridad del liquido intestinal y 

origina, como consecuencia. el stndroae diarreico (4). 

Cabe se~alar que taabién existen casos de diarrea por 

alergia alimenticia. Esta es aenos frecuente, se presenta 

con aayor frecuencia durante el priaer a~o de vida y la 

desencadenan -entre algunos otros alergenos- ciertas 

proteínas de la leche de vaca y de la soya. Este 

padecimiento suele provocar eólicos, diarrea y otras 

manifestaciones tales coao eczeaa atopico, rinitis y asaa 

(4). 

Por otra parte, los tumores funcionales raros -incluidos 

los ganglioaas y 1>et.1roblastoaas de suprarrenal o de cadena 

siapatica- y las neoplasias pancreáticas y carcinoides son, 

en ocasiones, res~nsables de cuadros diarreicos graves que 

taabién i•plican disturbios electrolíticos (4, 9). 

Finalmente, algunas otras causas no co•unes de diarrea, son 

las afecciones congénitas relacionadas con deficiencias 

enziaáticas que involucran a las disacaridasas. invertasas. 

isoaaltasas, etc. Sin embargo, el diagnóstico opartuno 

taabién debe considerar que la insuficiencia pancreática, 

el colon irritable y otras enfermedades raras son causas de 
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diarrea (4, 9). 

ii. Factores intestinales de defensa en el hospedero 

En condiciones normales, diversos factores del hospedero 

actúan peraanente•ente para li•itar las poblaciones 

bacterianas intestinales. 

siguientes: 

Entre ellos destacan los 

l. La peristalsis, que constituye la •ayor defensa contra 

el sobredesarrollo bacteriano en el intestino delgado 

(14, 15). 

2. El Jugo gastrico, que es un i•portante mecanis•o 

protector que destruye y esparce las 

bacterianas que intentan establecerse en 

superior del intestino delgado (15, 16). 

3. La flora habitual -integrada por 

poblaciones 

la parte 

a 10" 

•icroorganisaos por graao de heces- que genera un eficaz 

antagonisao contra nu•erosas cepas patógenas (15, 17, 

18). 

4. El sistema inmune gastrointestinal (15, 19). 

Estos factores actúan en conjunto y cualquier alteración en 

alguno de ellos afecta al equilibrio y, por ende, a la 
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eficacia de todo el siste.ia; en consecuencia, puede ocurrir 

la disminución de la oposicion gastrointestinal a la 

colonizacion por enteropatogenos (14, 15, 16, 17, 18, 19). 

En el caso de la flora intestinal, se considera que su 

objetivo es triple (20): 

- Nutricional: la digestion de carbohidratos y proteJ.nas es 

compleaentarla por la secrecion enzim~tica de algunos de 

sus coaponentes. 

- Vitallinica: ciertos aicroorganisaos coliforaes efectúan 

la sintesis de varias vitaainas de los grupos B y K, las 

cuales son utilizadas por el hospedero. 

Defensiva: dada su acción antiaicrobiana. al ejercer un 

antagonisao directo sobre otros ger•enes patógenos y al 

ocupar ~reas y receptores que éstos rf!'Quieren para 

establecerse. 

Desde el punto de vista microbiológico. antagonis•o es el 

proceso a travQs del cual ciertas especies i•piden el 

asentaaiento y creciaiento de otras en su •isao 

•icroaabiente o medio alimenticio (15, 16). 

El papel de la flora habitual como barrera de resistencia a 

la implantación de pat~genos se ha comprobado en diversos 
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experimentos en los que se han detectado nuaerosos 

aecanismos a traves de los cuales sus coaponentes pueden 

inhibir el creciaiento de aicroorganisaos patogenos (21). 

En este contexto, se ha demostrado que la participacion de 

las bacterias anaerobias en el colon es muy iaportante, ya 

que convierten los carbohidratos en ácidos grasos libres 

-principalaente acético, propiónico y butlrico- los cuales 

son absorbidos rápidaaente por el epitelio, reduciendo la 

osmolaridad y facilitando la absorción de agua (18, 22, 23, 

24). Dichos ácidos orgánicos son productos finales no 

oxidados totalaente, los cuales dis•inuyen el pli y el 

potencial de óxido-reducción (Eh) del intestino grueso y, 

por ello, liaitan las poblaciones bacterianas en este sitio 

(15, 24, 25). 

Por su parte, Savage sugiere que los mecanis•os a trnVés de 

los cuales la flora inhibe el potencial patogénico de otros 

aic~oorganisaos se pueden dividir en los que generan 

efectos directos y los que lo hacen de aanera indirecta 

(21). 

Entre los primeros, probable.ente el a.;.s iaportante es la 

producción de bacteriocinas, las cuales son protelnas de 

alto peso aolecular con acción antibiótica (26). Otros 

•ecanismos que Savage considera de acción directa son: la 
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producción de ~cidos grasos de cadena corta (22), la 

disainucicn del Eh en el ecosisteaa (21), la deplecicn de 

los nutrientes esenciales y la degradación de toxinas (27). 

Por lo que se refiere a los efectos indirectos, destaca la 

capacidad de la flora para estiaular al sisteaa 

inaunológico del hospedero, para que se produzcan 

anticuerpos, se estimule a los fagocitos y au•enten los 

niveles de interfercn (19, 211. 

El sisteaa inaunológico local del intestino 

El sisteaa gastrointestinal dispone de una inaunidad 

autonoaa, constituida por factores huaorales y celulares. 

Las investigaciones deauestran que la flora intestinal y el 

sistema inaunológico influyen el uno en el otro y actuan de 

aanera sinérgica en el rechazo de los agentes patócenos 

(20). 

Tanto los linfocitos T y B coao los aacr6f agos representan 

la base de la barrera inmunológica y se encuentran 

concentrados en las placas de Peyer de la pared intestinal. 

1.ógicaaente, el desarrollo de estas estructuras foliculares 

linfoides es fomentado por la flora aicrobiana del 

intestino (20). 

Las células plasmáticas derivadas de la diferenciación de 
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los linfocitos B producen inmunoglobulinas IgA como 

resultado huaoral de la existencia de ant!genos absorbidos. 

Sin embargo, s6lo una pequeña parte de esta clase de 

anticuerpos pasa a la sangre circulante. porque la mayor1a 

peraanece en la pared intestinal, cubriendo la superficie 

del intestino -sobre todo la del colon- como sí se tratara 

de una "pintura" o "capa" de anticuerpos (28, 29). 

Cabe sel'lalar que los anticuerpos IgA activan el sistema del 

coaple•ento ocasionando la lisis de las bacterias en cuyas 

superficies reaccionan (29). 

Por lo que toca a la inaunidad celular. los linfocitos T -a 

los que taabién se les atribuyen propiedades cit:otóxicas 

directas (células asesinas)-, estos fomentan la actividad 

f~oct tica de los aononucleares (29). 

Coao se puede constatar. la aencionada barrera inmunológica 

-en su conjunto- protege eíicazaente a la aucosa intestinal 

del estableciaiento de microorganisaos patogenoe (28, 29). 

i11. Terap>utica asociada al stndrome diarreico 

A la luz de los conceptos fisiopatológicos mencionados 

anteriormente, el enfoque terapéutico del s1ndrome 

diarreico debe cubrir un objetivo doble (11): 
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- La rehidrataci~n. para corregir el desequilibrio del 

ciclo intestinal del agua. 

- La preservación y refuerzo de las defensas del hospedero 

para restablecer el equilibrio del ecosistema 

gastrointestinal. 

Rehidratación 

La rehidratación constituye el primer paso esencial en la 

diarrea infecciosa aguda. Para llevarla a cabo, es 

conveniente utilizar una solución de 

analoga a la f ór•ula recomendada 

Mundial de la Salud (0!15): cloruro 

bicarbonato de sodio, 2.5 g; cloruro 

glucosa, 20 g; agua, 1 1 (11). 

glucosa-electrolitos, 

por la Organización 

de sodio, 3.5 g; 

de potasio, 1.5 g; 

Restauración del equilibrio en el ecosiste•a 

gastrointestinal 

Al seleccionarse el tratamiento de los pacientes con 

diarrea, es necesario proceder con toda precaución, ya que 

existen faraacos que pueden debilitar aún más las defensas 

gastrointestinales del hospedero, tales como la integridad 

de la flora habitual, el peristaltismo intestinal y el 

sisteaa inmune local. 

Sustancias antidiarreicas 
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La gran nayor1a de los coapuestos antidiarreicos que se han 

espleado durante a?'ios continúan siendo prescritos, llás por 

tradición que por haberse deaostrado su clara eficacia. 

Algunos de los lldS tradicionales actuan sobre el contenido 

intestinal, en tanto que otros lo hacen foraando una 

barrera entre éste y la pared de todo el tracto. Allbos 

tipos de sustancias integran el denoainado grupo de los 

adsorbentes intestinales (6). 

Portnoy y cols (30) llevaron a cabo algunos estudios en los 

cuales coapararon la efectividad de varios de los agentes 

antidiarreicos conocidos -pectina, caolin, caol1n-pectina y 

difenoxilato-atropina- contra siaples placebos. Los 

resultados no aostraron que dichos fármacos hayan influido 

benéficaaente en la frecuencia de la aotilidad intestinal, 

en el contenido de agua en las heces o en el peso fecal; 

por lo tanto, dichos investigadores concluyeron que, al 

parecer, esos coapuestos no son útiles en la terapia de la 

diarrea aguda inespecifica de los niños. 

Por otra parte, los antiperistalticos derivados del opio 

(tintura de opio, elixir de paregórico y codeJ.na), aunque 

son •oderada•ente efectivos en el trataaiento del 

padeci•iento, aanifiestan una acción perjudicial sobre 

sistema nervioso central, pudiendo causar deficiencias 

respiratoria y/o habituación (6). 
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Los aedica11entos antiespasaódicos, cuyo uso se prescribe 

aproxi•adaaente al 31 ~ de los pacientes que asisten a 

consulta aédica. ocasionan la supresién no sclo de las 

bacterias patógenas, sino de las que integran la flora 

habitual (4). 

Los opiaceos y la lopera•ida (31) dis•inuyen la aotilidad 

intestinal, interfiriendo al mecanismo fisiolcgico de 

defensa contra la colonización bacteriana en la parte 

superior del intestino delgado. De esa manera, tales drogas 

pueden propiciar y prolongar la colonización en la diarrea 

aguda bacteriana. 

En cuanto al hidrocloruro de difenoxilato, éste es un 

derivado de la .eperidina y su aecanis•o de acción parece 

si•ilar al de la aorfina, ya que produce efectos 

espas•ogénicos en el 11\Jsculo liso. Por lo regular, s6lo se 

emplea en el trata•iento de la diarrea, porque 

una t1pica acción opiácea la cual incluye 

dependencia f1sica despuos de una ad•inistración 

(32). 

•anif iesta 

euforia y 

repetida 

Por lo que se refiere al hidrocloruro de lopera•ida, puede 

serialarse que. aunque presenta una configuración si•ilar a 

los difenoxilatos, lo cierto es que origina efectos •ucho 

menos marcados sobre el siste•a nervioso central. Sus 
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efectos secundarios se relacionan con el origen de 

reacciones de hipersensibilidad y con la constipacion, y su 

uso es~ contraindicado en niKos menores de tres meses, ya 

que este co•puesto se aetaboliza en el tu.gado Y. a esa 

edad, no se ha alcanzado la aadurez hep;.tica (4, 32). 

Loe agentes antiperistálticos tienen poca o ninguna 

eficacia en el trataaiento de la diarrea infecciosa, debido 

a que ésta se asocia a un desequilibrio de los aoviaientos 

del agua y no al auaento de los aoviaientos peristAlticos 

(11, 31, 33). Por otra parte, existe evidencia experimental 

y clinica de que el eapleo de los f~r•acos que retardan el 

trAnsito facilita el creciaiento de la población de 

•icroorganisaos pat~genos que se han logrado establecer en 

el epitelio, provocando la 

patolóeico (34). 

prolongación del estado 

Las drogas anticolinérgicas manifiestan un aejor efecto 

antidiarreico, aunque su acción sobre el aúsculo liso. las 

secreciones y el bloqueo vagal, afecta al intestino y 

origina resequedad de labios, aco•odo visual alterado. 

Vértigo, taquicardia y disuria (4, 32). 

Por otra parte, los productos que alteran la secreción 

intestiryal actúan a tres niveles (35, 36, 37, 38): 
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a. Inhibiendo a la prostaglandina sintetasa, co•o lo hacen 

el ácido acetil salicllico y la indo•etacina. 

b. Inhibiendo a la adenil ciclasa, como lo hacen la 

cloropromacina y el carbonato de litio. 

c. Esti•ulando la fosfodiesterasa, tal co•o sucede con el 

i•idazol. 

Este tipo de fár•aoos se adainistran en casos de 

post-radiación. cólera y diarreas crónicas de etiolog1a 

desconocida. Cabe subrayar que el carbonato de litio aún no 

se ha e•pleado en la clinica y que, en general, el uso de 

estas drogas es restringido puesto que aún se requieren 

llevar a cabo •ás investigaciones para obtener aayor 

infor•ación sobre ellos (35, 36, 37, 38). 

Por lo que respecta a la terapia con antibióticos, puede 

asegurarse que ésta ta•bién es causa de efectos 

secundarios, los cuales pueden deberse a la estructura 

quiaica del fáraaco. a su toxicidad o a sus propiedades 

alergizantes. Los agentes antimicrobianos, au~que 

siendo 1rreenplazables en ciertas situaciones 

septicémicas e invasivas): destruyen las 

siguen 

(foraas 

barreras 

ecológicas, favorecen la aparición de resistencia en los 

microorganismos, esti•ulan el estado de portador en el 

paciente, originan s1ndro•es de hipovitaainosis, etc. (39, 
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40). 

El empleo de antibióticos iaplica la desaparicion de los 

gérmenes sensibles y el auaento de los resistentes. La 

desaparicion de ciertos 11icroorganismos ocurre por 

mecanisaos directos e indirectos (20). 

Las bacterias sensibles mueren por acción directa del 

antibiótico. En la aayoria de los casos. dichos 

microorganismos son productores de vitaminas del grupo B y 

su desaparición iaplica un déficit en estas sustancias. 

En otro sentido, los que son resistentes a los antibióticos 

pueden ser consua1dores obligados de vitaainas del grupo B 

y, por este hecho, la desaparición de los priaeros implica 

la auerte de los segundos. 

Otros gérmenes, tambien resistentes a los antibióticos, 

pueden ser eliminados de aanera indirecta, debido 

principalaente a que las condiciones del hábitat se 

modifican -variaciones en la presión de o
2

, en el pH, etc.­

al desaparecer los que resultan sensibles (20). 

En resumen. nuaerosos aedicaaentos con efectos 

antidiarreicos comprobados tienen la desventaja de generar 

una serie de efectos colaterales los cuales. en varios 
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casos. resultan auy severoc. 

Por esta razón, en los paises de Europa central y, •~s 

recientemente. en algunos del Continente A•~ricano, se 

presi:a gran atención a la lla•ada "regeneracion de la flora 

intestinal" como parte i11portante del trataaiento de las 

diarreas agudas infecciosa y las no especificas. Dicha 

terapia consiste en su•inistrar al enferao dosis •asivas de 

•1.croorganismos no patógenos. los cuales ejercen su efecto 

benéfico estabilizando la flora intestinal y previniendo la 

proliferación de los aicroorganisaos patógenos, al coapetir 

con ellos por el o
2 

y/o los nutriaentos {4, 42, 43}. 

Inicialaente, se eaplearon preparaciones de lactobacilos 

(L. act.<1.oph.tl~.J.S. L. la.cttct.i.So y L, b\.il5cu--lcus); sin eabargo? 

varios estudios controlados deaoatraron que no ocurr1a una 

•eJor1a significativa en los cuadros cllnicos. Estos 

lactobacilos actuan desdoblando los azucares y, por ende, 

disminuyendo el pH del m1croa•biente; empero, su gran 

desventaja radica precisaaente en que consumen vita•inas 

del complejo B durante su desarrollo (41, 42. 43). 

Más tarde. se utilizaron cepas de 

estreptomicina-resistentes, las cuales pueden 

tracto gastrointestinal con relativa facilidad. 

consiste en bajar el pH, aportar una peque!la 
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vitaminas del grupo By producir colicinas (44, 45). Sin 

embargo, estas bacterias no aanifestaron una peraanencia 

duradera en el intestino 144). 

También se han intentado las suspensiones de 8acLl1us 

sub!ilis, el cual actúa produciendo bacteriocinas; no 

obstante, tiene coao desventaja la de ser un aerobio 

estricto incapaz de convivir con anaerobios facultativos en 

el tracto intestinal (44). 

Coao puede observarse, ha resultado auy dificil lograr el 

éxito a través de este tipo de aecanisao. Las principales 

razones son las siguientes (45): 

a. Las cepas adainistradas deben encontrar en el intestino 

condiciones de vida que les peraitan desarrollar. 

b. Estas especies deberan superar los efectos propios de su 

concurrencia vital con numerosos aicroorganisaos. 

c. La antibioticoterapia a que es soaetido el paciente 

puede variar o ser aixta, en cuyos casos se incre11enta 

la probabilidad de que las bacterias adain1stradas sean 

erradicadas. 

Lo anterior ha originado la sustitucicn de los bacilos 

mencionados por ciertas levaduras, las cuales lógicaaente 
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son resistentes a los antibacterianos Y. en consecuencia. 

han proporcionado •ejores resultados que los primeros. En 

este contexto. destaca el espleo de la especie 
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II. Saccharo~yces boulardit 

i. Caracteristicas generales 

Esta levadura es utilizada por via oral para prevenir el 

desequilibrio de la flora intestinal. 

Los estudios cinéticos han deaostrado ~ue aenos de 24 h 

después de haberse ingerido, s. boulardii se encuentra viva 

en todo el tracto gastrointestinal (45, 46). El hecho de 

ser una levadura la habilita para pasar a través del jugo 

gástrico, desarrollar en foraa 6ptiaa a temperaturas 

relativamente altas (arriba de 30°C) y adaptarse 

perfectaaente al aedio intestinal (45). 

Este aicroorganisao peraanece en el tracto gastrointestinal 

durante un cierto tiempo, dependiendo sólo de BU 

ad•inistración oral, dado que no cuenta con receptores 

especificos que le peraltan establecerse (47). 

Estudios efectuados en conejos han deaostrado que, al 

administrarse tres Cápsulas por dia (cada una de las cuales 

contiene 10º levaduras), el •icroorganis•o es eliminado a 

partir del segundo dta, a razon de 1.5 x 10~ levaduras por 
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gramo de heces pero, dependiendo del tiempo que dure la 

terapia, aparece todavia en el intestino durante un periodo 

de 6 a 10 dias después de finalizada la administración 

(47). 

La acción benefica de esta levadura se ha comprobado en los 

casos de diarrea de origen bacteriano. candidosis 

digestivas (48, 49, SO) y las diarreas por aclimatacion, la 

simple y la asociada al consumo de antibióticos. Los 

estudios correspondientes han involucrado acciones 

experi•entales, aunque varios de ellos han conte•plado 

casos clinicos controlados. Ade•ás, se ha observado que no 

•uestra efectos inhibitorios sobre los 

la flora habitual y que su empleo en 

microorganismos 

el tratamiento 

de 

del 

sindroae diarreico resulta muy exitoso (39, 46, 48, 49, 50, 

51, 52, 53, 54, 55, 56). 

ii. Clasificacion y comportaaiento bioquiaico 

5accha.rom~ces boulardiL es una levadura u hongo unicelular 

que pertenece a la clase Asccm.:,.•cetes, debido a que se 

reproduce sexualmente por medio de ascosporas. No obstante, 

también puede desarrollar de manera asexuada, por medio de 

blastosporas. 
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Este microorganismo se aisló por priaera vez en 

el micólogo francas Boulard en el Sureste de 

1923 -por 

ASia- Y, 

posteriormente. los estudios correspondientes condujeron a 

su registro en Holanda como 5accharom.yces ._:.:;.rev(s;La9 Hansen 

CBS 5926 (4). 

Por lo que respecta a su coaportamiento bioquimico, se ha 

co•Probado que utiliza con facilidad glucosa, sacarosa, 

maltosa y más débilmente a la rafinosa; su empleo de la 

galactosa es retardado pero vigoroso, aunque éste se puede 

observar después del sépti•o dia (57). 

Por otro lado, las fuentes de carbono que asiaila en 

cultivo son: lactosa, L-sorbosa, celobiosa, aelibiosa, 

aelecitosa, inulina, al•idón soluble, D-xilosa, 

L-arabinosa, D-ribosa, L-raanosa, glicerol, eritritol, 

adonitol, D-11anitol, 0-sort>itol, aetil-D-glucosa-salicina, 

ácido succinico, ácido citrico e inositol (57). 

iii. Resistencia a los antibióticos 

5accharomyces boulardii es resistente a los antibióticos, 

sulfonaaidas y deaás antibacterianos. a concentraciones de 

10 a 200 ag/al. Estas cifras no se pueden alcanzar en el 

intestino -ni con la administración oral de dosis aáxiaas-, 
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debido a que estos fdraacos se diluyen por efecto de las 

secreciones normales. En contraste. los microorganis•os 

contenidos en preparados siailares -tales como las 

lactobacterias o son inhibidos 

radicalaente por concentraciones mucho menores de esas 

mismas sustancias (58, 59). 

Lo anterior se ha establecido tanto en experiaentos 

realizados en animales coao en estudios cltnicos efectuados 

en pacientes; de hecho, la ingestión simultánea de 

antibióticos y S. boulardtt derivó en el aislamiento de 

esta últiaa a partir de las heces, y ello no varió 

-cualitativa ni cuantitativaaente- en los casos en los que 

la levadura se adainistro sin antiaicrobianos (47, 59). 

En concreto. s. boulo.rdLL desarrolla aun en presencia de 

las ~· altas concentraciones de antibióticos que se pueden 

alcanzar en el intestino y, por lo tanto, su uso es auy 

recomendable para llevar a cabo la profilaxis y el 

trataaiento de los trastornos digestivos provocados por la 

quiaioterapia (59). 

iv. Su papel en el tratamiento del stndrome diarreico 

Desde el punto de vista de la terapia del stndrome 
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diarreico, las dos propiedades principales de Saccharomyc~~ 

boutardtt -reforzar el antagonisao de la flora aicrobiana 

sobre los microorganismos patógenos e incre•entar las 

defensas no especificas del hospedero- explican como esta 

especie puede ayudar a restablecer el equilibrio del 

ecosistema intestinal y facilitar la eliminación de 

diversos agentes enteropatógenos. 

Actividad biológica 

En general, se coincide en sef':alar que la acción 

antidiarreica de s. boulardtt deriva de sus interacciones 

siabióticas en el intestino (48, 60). 

En este sentido, cabe •encionar que en el tleon inferior, 

el ciego y el colon ascendente ejerce autualisao con las 

lactobacterias de la flora. Por otro lado, se sabe que 

algunas de las sustancias que excreta esti•ulan 

principalmente a las bacterias blfidas para que estas 

increaenten su producción de ácido lactico y ácidos grasos 

de cadena corta e lapidan el crecimiento de diversos 

aicroorganismos patógenos. Adem~s. el acido lactico 

proaueve que s. boulardtt proporcione sustratos para la E. 

colt fisiológica y refuerce el antagonismo microbiano de 

las colibacterias sobre los germenes patógenos u 

oportunistas en el colon (46). 
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Cat...e subrayar que uno de los mas importantes perjuicios de 

la antibioticoterapia radica en su accicn antienzímática, 

que afecta el nivel de las enzimas digestivas y determina 

carencias vitaminicas en los grupos By K (55, 61, 62, 63). 

A este respecto, puede asegurarse que las levaduras 

representan una de las fuentes naturales mas ricas en 

vitaminas del grupo B, aunque también proporcionan 

cantidades apreciables de muchas otras ( 51,). 

Bruneel ha demostrado que 5. bouiardtl produce tiamina, 

riboflavina, ácido pantoténico, piridoxina y ácido 

nicotinico, necesario tanto para los •icroorganismos de la 

flora intestinal co•o para el hospedero (54). 

En 100 g de s. boulardLL liofilizada se encuentran un 

promedio de (64): 

6.05 11g de vita•ina ª1 

3.49 11g de vitamina ª2 

4.98 mg de vitamina 86 

38.00 11g de ácido nicotinico 

B.75 •g de acido pantoténico 

2.95 mg de ácido fólico 

o.os gammas de vitamina 8 12 

36.80 gammas de biotina 
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Sintesis de enzimas diversas 

Datos de diversos autores de•uestran que S bc~lardil posee 

una iaportante actividad sacarásica. Su administraci6n a 

voluntarios humanos les ha representado una mayor eficacia 

para asi•ilar sacarosa. lactosa y maltosa, sin que ocurra 

alteración aorfol6gica alguna en la aucosa intestinal (65). 

El auaento de la actividad enzilll-'tica en la aucosa 

intestinal se traduce en consecuencias utiles durante 

ciertas diarreas agudas (entre ellas las de origen viral), 

las cuales cursan con una disainucion en la actividad 

disacaridásica de la •ucosa y deterioran la absorci6n de 

agua y carbohidratos (65). 

En el huaano. la adainistración de s. boulardLL, a raZ6n de 

1000 •g/24 h durante 15 d1as, origina un aumento 

significativo en la actividad de las disacaridasas de la 

aeabrana de borde estriado, sin que se presente alguna 

alteraci6n aorfol6gica en la aucosa yeyunal. Además aporta 

al intestino lo siguiente (46, 54): 

- Aproxiaadaaente, 20 diferentes aainoacidos (incluyendo a 

todos los esenciales). 

- Alrededor de 30 diferentes enziaas (lipasas. proteasas, 

disacaridasas, transferasas y otras). 

30 



- Algunas esterinas tales como la ergosterina, que es un 

precursor in•ediato de la vitamina o2 . 

En este contexto. es necesario subrayar que importantes 

cantidades de dichos productos metabólicos también 

estiaulan selectivaaente la regeneracicn de la microflora 

fisiológica (20, 6S). 

Antagonismo de s. '::o•.Jlardt t frente a 

patógenos 

microorganismos 

5accharomyc9s boulardtt es una levadura que experimental y 

terapéuticaaente ha deaostrado efectos benéficos para la 

defensa intestinal (39, 44, 49, so, Sl, 52, S4, 66, 67, 68, 

69, 70). 

Brugier y Patte (48) observaron que inhibe tn vttro el 

desarrollo de C. albtcans. Proteus vul5arts. Esch9rtchta 

coli. 5hi69lla dys9nl~rtae, Salmonella typht y Pseudomonas 

Por su parte, seguela y cols (SO) detectaron que, al entrar 

en competencia con c. albtcans. s. boulardtt disminu1a los 

recuentos de la primera en las muestras de aateria fecal 

recolectadas a diferentes tiempos. 
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Ducluzeau y Bensaada (50) evidenciaron en ratones axénicos 

un efecto antagcnlco de 5. bot.:!ard'. t. contra ,- :::zlbtcans, C. 

P.r1..1S'9l y e. pseudo troptca l l 5 el cual. no obstante. 

resultaba inefectivo contra c. troptcal ts. Dicho efecto 

preventivo y curativo desaparec1a despues de someter la 

suspensión de la primera a 100°C durante 10 ainutos. lo 

cual indica que radica en las células vivas y/o en 

sustancias metab:>licas termolábiles producidas por estas 

últimas. 

corthier (71) observo que la levadura parece no 

relacionarse con algún efecto antagOnico contra C. 

dt//Lctlv en el lu•en. dado que el nü•ero de esta especie 

no se altera después de que aquélla es adainistrada. Sin 

embargo, es posible que S. oou!ardtt module la produccion 

de la citotoxina de c. diffici!e. 

Acción de S. boulardlt sobre la respuesta inmunitaria no 

especifica del hospedero. 

Varios estudios efectuados en animales han de•ostrado que 

la dosificación de ~accharomycQ• boulard1.1. 

puede aejorar las defensas inespecificas 

frente a las infecciones bacterianas 

por 

del 

vi a oral 

hospedero 

-inducidas 

experimentalaente- por S. aureus y Satm.onella entertttdis y 

las mic6ticas debidas a c. a!bic~ns (51, 52, 66). 
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Hassot (51) observ~ el efecto favorable de la levadura 

-administrada por v~a oral- contra la infección 

estafiloc6ccica experimental en ratones inoculados por via 

intravenosa. 

Hassot y cols (52), por aedio de recuentos de S. aureus en 

sangre, observaron que, en el ratón, la administración 

intravenosa de clortetraciclina reduc1a las defensas 

in•unitarias inespecificas y, posteriormente, demostraron 

que la ingestión previa de 5. OoulardLL permitia •antener 

dichas defensas en niveles normales (50, 52). 

Adicionalmente, s. ooulardtt -administrada por via oral­

reforzó la acción antibiótica de la clortetraciclina contra 

una infección del ratón, provocada experimentalmente con 

una cepa virulenta de Satmonella enterLtLdls -inoculada por 

v1a intravenosa- (66). 

v. Tolerancia y toxicidad 

Un estudio controlado reciente, llevado a cabo en pacientes 

hospitalizados de alto riesgo, demostró tanto la actividad 

antidiarreica como la inocuidad de Saccharomyces boulardlL, 

al administrarse en dosis de 500 a 2000 mg/24 h (72). 
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Otro trabajo incluyo la evaluacion de una dosis de 500 

mg/24 h de$. boulardtt en infantes con diarrea aguda, 

obteniéndose resultados muy satisfactorios (10). 

Sin embargo, también se observo que la administracion de 

1000 mg/24 h de s. ~oulardtt, durante 15 d1as, prodUJO un 

aumento significativo en la actividad disacaridasica en la 

membrana de borde estriado, sin que ocurriera alteraci6n 

alguna de tipo aofol6gico en la aucosa yeyunal (46). 

De acuerdo a lo anterior, se ha establecido que las dosis 

adecuadas en los tratamientos con s. boulardlt var1an entre 

500 y 1000 mg/24 h, durante 10 a 15 dlas (10, 46, 72). 

Por lo que se refiere a toxicidad, los estudios llevados a 

cabo no han logrado establecer que la administraci6n de 

esta levadura provoque efectos colaterales nocivos. A 

continuaci6n se describen algunos de los análisis 

realizados. 

Toxicidad aguda 

La determinacion de la toxicidad aguda se ha estudiado 

tanto en el producto terminado como en la suspensi6n pura. 

Los autores administraron la levadura pqr os (con ayuda de 

sondas estomacales) e intraperitonealmente en dos grupos de 

ratas: uno recibi6 3 g/kg de liofilizado de levadura (que 
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corresponde a 244 veces la dosis recoaendada en el huaano 

adulto) y, el otro, 10 g/kg del aisao producto (813 veces 

la dosis sugerida para el hoabre) (73J. 

En el misao trabajo, otros dos grupos de 10 ratas 

recibieron, respectivamente, en foraa intraperitoneal: l 

g/kg de sustancia pura (igual a 232 veces la dosis) y 3 

g/kg de sustancia pura (697 veces la dosis). El 

coaportaaiento y la condición de los anisales se obserVó 

diaria•ente y, después de 8 dLas, se sacrificaron para 

exponer su cavidad abdosinal. En ninguno de los casos se 

alcanZó alguna DL
50 

y el coaportaaiento y la condición de 

los anisales no se alteró en ningún soaento (73). 

Toxicidad subcrónica 

El análisis correspondiente consistió en tratar a un lote 

de perras con 5. boulardil, durante 6 semanas¡ los ani•ales 

recibieron diaria•ente un gramo (>9r os (igual a 3 c~psulas 

de liofilizado de levadura) antes de sacrificarse. Cabe 

seNalar que los paráaetros considerados fueron: curva de 

peso, exáaenes de sangre y orina, y observación 

aacrosc6pica de hLgado, bazo, ri~ones, cápsula suprarrenal 

Y ovarios y, en ningün caso, se detectaron ano•al1as 

evidentes (73). 

Toxicidad crónica 
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El estudio correspondiente se extendió durante aás de ó 

•eses. Diariamente se adainistraron a ratones -en foraa 

oral- 300 ag/kg de peso (equivalente a 24 veces la dosis de 

S. bo~LardLi en el ser huaano adulto). Por otra parte, se 

aplicaron del liofilizado 100 ag/kg a conejos. Después de ó 

meses los aniaales se sacrificaron y se les so•eti6 a una 

investigación iruoediata, toaandose en cuenta los caabios de 

peso, analisis de sangre y orina, y un estudio 

histopatológico de !Ugado, corazón, bazo, estóaago, 

intestino, cerebro. riRones y capsulas suprarrenales (73). 

En coa~aci6n con el •is•o nu•ero de ani•ales no tratados 

con la levadura, no se presentó caabio alguno en los 

par:...etros 11e11cionados. 
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CONCLUSIONES 

l .. El stndroae diarreico figura entre las principales 

causas de auerte en el paciente pediátrico, sobre todo 

en los paises en vias de desarrollo. 

2 .. Las diarreas pueden ser de origen disfuncional o 

asociadas a la presencia de microorganismos y/o de sus 

toxinas, en el tracto intestinal. 

3 .. En los trastornos intestinales, la deshidratacion ocurre 

principal•ente debido a la acumulacion de nutrimentos 

-os•ótica•ente activos- en la luz intestinal -que rebasa 

la capacidad absorbente de los enterocitos- y/o por la 

acción de enterotoxinas sobre las criptas de Lieberkuhn 

y las vellosidades. 

4 .. La acción terapQutica de S. boulardLt en las afecciones 

intestinales es secundaria con relaci~n a la restitucion 

del agua y los electrolitos perdidos. Se basa 

fundaaentalaente en su escasa o nula toxicidad, en su 

resistencia a nuaerosos antimicrobianos, en la 

coapetencia que establece con otros aicroorganisaos -por 

el espacio. los nutriaentos y el oxigeno-, en su 
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capacidad para producir varias vitaainas -útiles tanto 

para el hospedero coao para diversos aieabros de la 

flora habitual- y estimular al sistema intestinal de 

defensa, en su liberación de exoenzi•as con accion 

sacarásica. etc. 

S .. En las enfermedades intestinales, otros agentes 

terapéuticos de apoyo provocan efectos colaterales que 

perjudican a niveles iaportantes la homeostasia orgánica 

del paciente. 
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