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RESUMEN  

Se realizó una búsqueda bibliográfica con el fin de actualizar la información disponible en los 

últimos 5 años acerca de estudios experimentales que evalúan el uso de probióticos y su efecto, 

sobre los perfiles glucémico y/o lipídico, en pacientes adultos con Diabetes Mellitus tipo 2 

(DMT2), en tratamiento con drogas antidiabéticas y/o insulina. Fueron excluidos aquellos 

artículos que no definieron el diagnóstico de DMT2 o este fuese definido por autorrelato, que no 

especificaron datos sobre el tipo de droga antidiabética en el tratamiento y que incluyeran mujeres 

embarazadas con DMT2.  Métodos:  En una primera etapa se buscó y analizó la información 

disponible, utilizando bases de datos como Pubmed, Cochrane, Scielo, y Lilacs, filtrando los 

artículos por título, resumen y eliminando los duplicados. En una segunda etapa se definió que 

estudios se incluirán, analizándolos por texto completo. Estos procedimientos se realizaron en 

duplas de investigadores independientes, obteniendo consenso en reuniones entre investigadores 

y el orientador. Resultados: Dos de los siete estudios analizados demostraron una reducción 

significativa de la glucemia con el uso de probióticos. Por otra parte, de los cinco estudios que 

analizaron la relación entre el uso de probióticos y el perfil lipídico, un estudio demostró una 

reducción significativa de los valores de triglicéridos y tres estudios demostraron un aumento 

significativo en los niveles de HDL colesterol. Conclusiones: en la presente revisión no se puede 

concluir que los probióticos tengan un potencial benéfico en el control de la hiperglucemia y la 

dislipemia en los pacientes con DMT2 debido al pequeño número de estudios y la heterogeneidad 

entre estos.  

 

Palabras clave: Probióticos, diabetes mellitus tipo 2, adultos, glucemia, HbA1c, perfil lipídico. 
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INTRODUCCIÓN 

 

El trabajo se realizó en el marco de una revisión de la bibliografía sobre el efecto de los probióticos 

y su impacto en los perfiles glucémico y lipídico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DMT2)  

no gestantes.  

Se pretende actualizar la información disponible en distintas bases de datos hasta 2018, para poder 

generar nuevo conocimiento en nuestro medio, en el cual actualmente hay poca información 

acerca de este tema.  

La prevalencia de DMT2 en Uruguay es de seis por ciento aproximadamente y no se presentan 

diferencias significativas entre hombres y mujeres (1). 

 

El criterio utilizados para el diagnóstico de diabetes mellitus tipo 2 según la ADA (American 

Diabetes Association  2017) son tener algunos de los siguientes niveles: glicemia en ayunas ≥ 

1,26 g/l (con un ayuno de 8 horas), glicemia  ≥ 2,0 g/l dos horas después de una carga de glucosa 

de 75 g durante la prueba oral de tolerancia a glucosa, hemoglobina glicosilada ≥ 6,5% y síntomas 

de diabetes con glucemia casual ≥ 2,0 g/l (2). 

 

La DMT2 es un desorden metabólico de causa multifactorial que se caracteriza  por hiperglucemia 

persistente o crónica relacionada a alteraciones en el metabolismo de los carbohidratos, grasas y 

proteínas, que resulta de defectos en la secreción y/o en la acción periférica de la insulina.  La 

fisiopatología de esta enfermedad se caracteriza por la asociación de la insulino-resistencia y la 

secreción compensatoria deficiente de insulina; predominando uno u otro pero siendo ambas 

condiciones necesarias. (3)  

La baja sensibilidad a la insulina principalmente en el tejido adiposo visceral incrementa los 

ácidos grasos e inhibe la acción de la insulina en los tejidos insulino sensibles (tejido muscular, 

tejido adiposo e hígado) (4), (5). 

 

Los factores de riesgo principales para el desarrollo de dicha enfermedad son: el sedentarismo y 

una alimentación no saludable (que resulta en obesidad/ sobrepeso). También un factor relevante 

es el síndrome metabólico o  síndrome de insulino-resistencia, que está constituido porobesidad 

abdominal, intolerancia a la glucosa, dislipemia e hipertensión arterial . En los pacientes con mal 

control metabólico de su enfermedad suele haber un aumento de los triglicéridos plasmáticos con 

LDL-colesterol normal o elevado y disminución del HDL-colesterol (3). 
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En el tratamiento de esta patología existen dos pilares fundamentales como son los cambios en el 

estilo de vida y el tratamiento farmacológico.  

En cuanto a los cambios en el estilo de vida, éstos se refieren a la modificación de los hábitos 

dietarios, en donde se recomienda una dieta hipocalórica (entre 1000 y 1500 kilo calorías) e 

hipoglucémica dentro de las cuales las que tienen más evidencia son la dieta Dash, la dieta 

mediterránea y en base a vegetales. Las dietas deben tener un porcentaje de proteínas del 10 al 

20% del total de las calorías, 35% de grasas totales priorizando el consumo de ácidos grasos 

monoinsaturados y poliinsaturados, 45% al 60% hidratos de carbono, se deben incluir frutas, 

verduras, cereales y legumbres.  Además se recomienda realizar ejercicio físico aeróbico durante 

150 minutos semanales, dejar de fumar y disminuir el consumo de alcohol (6). 

 

Dentro del tratamiento farmacológico existen grupos de hipoglucemiantes orales como las 

sulfonilureas, tanto de primera como de segunda generación, las biguanidas como la metformina, 

los inhibidores de la glucosidasa y los potenciadores de incretinas como los inhibidores de la 4 

dipeptidil peptidasa y los agonistas del receptor GLP-1. En cuanto a la insulinoterapia debe de ser 

indicada en forma oportuna y efectiva, ayuda a disminuir las complicaciones crónicas, dentro de 

los tipos se encuentra la cristalina o regular, los análogos de acción rápida como el lispro, la de 

acción intermedia llamada NPH, y las insulinas de acción prolongada como la glargina o el 

detamir  (2, 3, 6).  

Inicialmente se debe comenzar con monoterapia, para ésto la metformina es el fármaco de mayor 

prescripción para la DMT2 por su seguridad, bajo costo, los beneficios en el perfil glucémico y 

en la reducción de la mortalidad cardiovascular y por su bajo riesgo de hipoglucemia (7), (8). Hay 

evidencia que demuestra que la metformina tiene como uno de los principales sitios de acción el 

intestino delgado (9), otros estudios en ratas (10-12)  y humanos (13-15) sugieren que los cambios 

en la microbiota intestinal influyen en el efecto antidiabético de la metformina. Se sugiere que 

existe una relación entre la composición de la microbiota intestinal y enfermedades metabólicas 

como la obesidad y la diabetes (16). 

Dentro de las funciones de la microbiota intestinal se incluyen la producción de vitaminas, síntesis 

de aminoácidos, de ácidos biliares y biotransformación. Juega un rol importante en el desarrollo 

del sistema inmune e impide la colonización intestinal por patógenos exógenos. Está involucrada 

en el desarrollo celular y tisular (17). 
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Se plantea la posibilidad que los probióticos cambian el microbioma intestinal y pueden jugar un 

rol positivo en el tratamiento de la DMT2  (18). 

 

Los probióticos se definen como microorganismos vivos que cuando son administrados en dosis 

adecuadas tienen efectos benéficos sobre el hospedero (19).  También los probióticos cumplen 

con la acción de protección de acuerdo con los criterios de Huchetson, los cuales consideran que: 

debe ser un habitante normal del intestino, tener un tiempo corto de reproducción, ser capaz de 

producir compuestos antimicrobianos y ser estable durante el proceso de producción, 

comercialización y distribución para que pueda llegar vivo al intestino (20). El efecto protector 

de estos microorganismos se realiza mediante dos mecanismos: el antagonismo que impide la 

multiplicación de los patógenos y la producción de toxinas que imposibilitan su acción patogénica 

(21). 

 

Con el objetivo de obtener evidencia acerca de los beneficios de los probióticos en ésta revisión 

bibliográfica nos enfocamos en  los perfiles glucémicos y lipídicos debido a que éstos son 

indicadores cuantitativos del estado metabólico del paciente.  

 

El perfil glucémico detecta tendencias glucémicas a partir de datos del paciente, se registran 

mediante el análisis de glucemia capilar o por monitorización continua de la glucosa; su utilidad 

radica en cuantificar la variabilidad glucémica y estratificar el riesgo de hipoglucemia. (22) El 

perfil lipídico es un estudio clínico que se utiliza para el diagnóstico, pronóstico y seguimiento de 

las enfermedades metabólicas. Se suele solicitar el análisis de los niveles de triglicéridos, 

colesterol total, colesterol-HDL y colesterol-LDL (23). Los valores límites de LDL están entre 

130 y159 mg/dl; para colesterol total son 200-239 mg/dl; para triglicéridos son 150-199 mg/dl; y 

para el HDL son considerados los valores altos los mayores a 60 mg/dl. (3) 

 

Se realizó una revisión bibliográfica de ensayos clínicos aleatorizados.  Por revisión bibliográfica 

se entiende como “operación documental de recuperar un conjunto de documentos o referencias 

bibliográficas que se publican en el mundo sobre un tema, un autor, una publicación o un trabajo 

específico” (24), (25).  
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MARCO TEÓRICO 

  

 La DMT2 es la forma más prevalente de los tipos de diabetes (siendo casi el 90-95%) y es de 

origen multifactorial. Entre los principales factores de riesgo se destacan la obesidad y el 

sedentarismo. La prevalencia suele aumentar a partir de la cuarta década de vida de forma 

progresiva, pero en los últimos años se ha encontrado también un incremento en personas edades 

jóvenes, como ser niños. Los pacientes son diagnosticados tardíamente por la forma 

paucisintomático, lo cual empeora la situación debido a que se mantienen sin tratamiento durante 

varios años (6). 

La presentación clínica típica de la diabetes se denomina síndrome diabético precoz, y consta de 

polidipsia, polifagia, poliuria, adelgazamiento y visión borrosa. Este conjunto de síntomas puede 

estar de forma completa o incompleta, e incluso el paciente puede no percatarse de los mismos, 

haciendo que muchas veces se subestimen los síntomas, y se dificulte el diagnóstico. Esto puede 

llevar a que el mismo termine siendo en el contexto de exámenes de rutina o en el contexto de 

complicaciones agudas o crónicas de la enfermedad (26). 

Una de las complicaciones agudas de la DMT2 más frecuentes es la cetoacidosis diabética (CAD).  

La CAD se da cuando las concentraciones de insulina son muy bajas, ya sea porque se ha 

administrado en forma inadecuada la insulina o porque ha aumentado las necesidades de forma 

importante. Esta constituye la cuarta parte de la forma de inicio en niños y adolescentes.(3), (6), 

(26). 

También se pueden generar complicaciones crónicas como ser microangiopatía, macroangiopatía 

y mixta. Dentro de la microangiopatía se encuentran la retinopatía diabética, nefropatía y la 

neuropatía. En la macroangiopatía se presentan la enfermedad coronaria, enfermedad isquémica 

cerebral y enfermedad vascular periférica. El pie diabético se considera una complicación crónica 

mixta (6). 

La DMT2 es considerada un factor de riesgo cardiovascular independiente. Los pacientes 

diabéticos tipo 2 presentan un 70% de sus muertes debido a enfermedad cardiovascular, y tienen 

una prevalencia de 2 a 4 veces mayor de infarto de miocardio que en la población general. Este 

hecho se explica principalmente por el potencial aterogénico que se genera vinculado al estado 

de dislipemia (26). 

La resistencia a la insulina y el hiperinsulinismo en la DMT2 favorecen un mayor aporte de ácidos 

grasos hacia el hígado, con un importante aumento de la síntesis hepática de triglicéridos. La 
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dislipemia diabética tiene como consecuencia una trigliceridemia con lipemia postprandial 

alterada, con un aumento de partículas residuales de quilomicrones y VLDL, disminución de la 

concentración plasmática de HDL y niveles normales o elevados de LDL colesterol (3). 

Los pacientes diabéticos suelen ser dislipémicos a pesar de tener un buen control de la 

enfermedad. (6) Dado la importancia de este hecho decidimos valorar los perfiles lipídicos y no 

solo quedarnos con los perfiles glucémicos como único marcador de disfunciones metabólicas en 

el paciente con DMT2. 

Varias estrategias terapéuticas se han intentado probar en esta enfermedad, con el fin de evitar las 

complicaciones y lograr un buen control metabólico.  Se denomina buen control metabólico en el 

tratamiento de la DMT2 cuando se logra alcanzar los siguientes niveles de: hemoglobina 

glicosilada menor de 7 % (en pacientes jóvenes se puede intentar lograr llegar a 6,5%), glucemia 

en ayuno menor de 130 mg/dl, glucemia posprandial inferiores a 180 mg/dl; y también evitando 

en lo posible el desarrollo de hipoglicemia y ganancia de peso. Con éste control se intenta 

minimizar las repercusiones micro y macroangiopáticas del paciente con DMT2 (6), (26). 

Además de las recomendaciones terapéuticas de cambios de estilo de vida y terapia farmacológica 

en las últimas décadas se han investigado otros tratamientos posibles que ayuden a mejorar el 

control metabólico de la enfermedad. Una de estas posibilidades es el rol de la microbiota 

intestinal en el desarrollo de la DMT2 (27).Hay varios estudios que sugieren una relación directa 

entre un estado de disbiosis intestinal (alteración de la microbiota intestinal) y la incidencia de 

insulino resistencia, prediabetes y DMT2 (28-35). 

La mejor manera de controlar el balance de la flora intestinal se logra mediante la utilización de 

probióticos (36) , ya que éstos pueden modificar la composición y la función de la microbiota 

intestinal (37). 

En la patogenia de DMT2 se sugiere la presencia de inflamación de bajo grado a nivel intestinal 

causado por el estado de disbiosis antes mencionado (38). El uso de probióticos en modelos 

animales con DMT2 demostró  disminuir los niveles  de citoquinas inflamatorias a nivel inestinal, 

aumentar los niveles de GLP-1 que se producen en este órgano y mejorar la insulino resistencia 

(39).  

Estudios en ratas albinas, con una duración de la investigación de aproximadamente un mes 

evidencian que los probióticos pueden ser capaces de prevenir el incremento del colesterol total, 

los triglicéridos y LDL e incrementan el nivel de HDL. Los efectos beneficiosos sobre el perfil 
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lipídico retrasan exitosamente la aparición de las complicaciones micro y macrovasculares de la 

DMT2. Las especies bacterianas utilizadas en estos estudios fueron Lactobacillus y 

Bifidobacterium (40), (41). 

En otro estudio, se demostró que el probiótico L-casei es capaz de inhibir la producción de 

citoquinas proinflamatorias y de disminuir la concentración de glucosa plasmática en ratones no 

insulino dependientes (42). Además se ha visto que existe una mejoría en la sensibilidad de la 

insulina por la suplementación de L-casei, retrasando el inicio de la intolerancia a la glucosa, 

hiperglucemia, la dislipidemia en ratas con dieta inducida para diabetes (43). 

 

Hay cuatro revisiones sistemáticas con meta-análisis que estudiaron la relación entre probióticos 

y la mejora de los parámetros metabólicos en pacientes con DMT2 (37), (44-46). Estas revisiones 

observaron que los probióticos tienen un efecto positivo sobre el control glucémico en la DMT2, 

pero no mostraron resultados concluyentes sobre la HbA1c. También fueron estudiados los 

cambios en el perfil lipídico en relación entre los probióticos en sólo dos revisiones (Referencias). 

Li y col. (2016) (45), mostró un aumento significativo en HDL colesterol con el uso de 

probióticos, pero no mostró diferencias significativas en los niveles de triglicéridos, colesterol 

total y LDL colesterol. Por otro lado, Hu y col. (2016) (37) refirió que en los estudios analizados 

existe una reducción significativa en los niveles de colesterol total, los triglicéridos y un aumento 

en los niveles de HDL, no encontraron diferencias significativas en los niveles de LDL colesterol. 

Mientras que revisiones que presentaron datos para ambos perfiles glucémicos y lipídicos 

mostraron resultados diferentes. En el estudio de Kasinzka y col. (2015) (47) no se observó que 

los probióticos determinen cambios en los niveles de glucemia, triglicéridos, LDL y HDL 

colesterol; pero si una reducción de los niveles de HbA1c de manera significativa. En cambio, en 

el estudio de Hsieh y col (2013) (36) se encontró una reducción significativa en los valores de 

glucemia en el grupo probiótico con respecto al grupo control; y un descenso significativo en los 

valores de triglicéridos, LDL colesterol y aumento en los valores de HDL colesterol. 

La heterogeneidad del diseño de estudios (tamaño de la muestra, duración de la intervención, 

dosis y cepas utilizadas) dificulta la comparación de los trabajos que investigan la eficacia de los 

probióticos en la DMT2 en las revisiones. Por lo tanto amerita realizar una revisión bibliográfica 

del tema teniendo en cuenta su importancia y la implicancia que puede tener en la mejora del 

control metabólico y en los desenlaces de la DMT2. 
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OBJETIVO GENERAL 

 

El objetivo de este trabajo es realizar una revisión bibliográfica de los efectos del uso de 

probióticos por individuos adultos diabéticos tipo 2 en tratamiento con drogas antidiabéticas y/o 

insulina sobre los perfiles glucémico y lipídico.  

Objetivos específicos:  

 Evaluar el efecto del uso continuo de probióticos sobre los perfiles lipídicos y glucémicos 

de pacientes con diabetes mellitus tipo 2. 

 Actualizar la información disponible sobre el tema hasta Mayo del año 2018.  
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METODOLOGÍA 

Búsqueda de artículos 

Se realizó la búsqueda guiada en base a una pregunta PICOS (participantes, intervención, 

comparación, desenlace y diseño de estudio). Se usaron  las siguientes bases electrónicas para la 

búsqueda: Pubmed, Cochrane, Scielo, y Lilacs en el período de los últimos cinco años. Una 

combinación de palabras claves y términos MESH fueron utilizados y adaptados para cada base 

de datos.  En PubMed, por ejemplo, las palabras y términos de búsqueda fueron: ("diabetes 

mellitus, type 2"[MeSH Terms] OR "type 2 diabetes mellitus"[All Fields] OR "type 2 

diabetics"[All Fields] OR "hyperglycemia"[All Fields]) AND ("probiotics"[MeSH Terms] OR 

"probiotics"[All Fields] OR "microbiota"[All Fields] OR "lactobacillus"[All Fields] OR "gut"[All 

Fields] OR "bacteria"[All Fields]) AND ("clinical trial"[Publication Type] OR "clinical trials as 

topic"[MeSH Terms] OR "clinical trial"[All Fields] OR "cohort"[All Fields]) AND ("adult"[All 

Fields] OR "adults"[All Fields] OR "mature"[All Fields]). Las búsquedas fueron desarrolladas en 

el idioma inglés. Los resultados de la búsqueda fueron organizados y los duplicados excluidos 

mediante el uso de un programa referenciador (Mendeley).  

 

Selección de estudios  

Los criterios de elegibilidad de los estudios fueron: a) desarrollarse en individuos adultos 

con diabetes tipo 2 en tratamiento con drogas antidiabéticas; b) incluir medidas de los perfiles 

glucémico y lipídico; c) ser estudios de diseño experimental y observacional; d) presentar datos 

del efecto del uso de probióticos en los perfiles glucémico y/o lipídico. Se excluyeron aquellos 

estudios que: a) no definen el diagnóstico realizado de diabetes tipo 2 o este sea por auto-relato; 

b) no presenten datos del tipo de droga antidiabética en el tratamiento; c) los individuos sean 

mujeres embarazadas con diabetes tipo 2. Se incluyeron estudios que solo estuvieran escritos en 

idioma Inglés y Español.   

La primera etapa de selección de los artículos para la inclusión, se realizó filtrándolos  por su 

título y resumen en base a los criterios preestablecidos. Posteriormente, se analizaron los artículos 

en su texto completo  y fueron considerados como incluidos conforme a los criterios de inclusión 

y exclusión preestablecidos. Este proceso fue realizado entre pares de investigadores 

independientes y se obtuvo un consenso para la inclusión de dichos artículos.  
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Extracción de datos 

La recolección de datos de los estudios se realizó a través de un planilla estandarizado, priorizando 

las características del estudio y participantes, desenlace, droga de tratamiento, probióticos 

utilizados y resultados del estudio. 

El trabajo fue desarrollado en el departamento de Medicina Preventiva y Social, Facultad 

de Medicina, Universidad de la República durante el periodo de Abril-Octubre de 2018. 
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RESULTADOS 

 

Selección de estudios 

Establecidos los objetivos y la metodología de la búsqueda, se realizó una amplia búsqueda en las 

bases de datos o PubMed, Lilacs, Scielo y Cochrane donde se obtuvieron un total de 372 artículos 

que respondían a los criterios de búsqueda utilizados. Posteriormente, se eliminaron los artículos 

duplicados que fueron obtenidos en las bases de datos anteriormente descritas, resultando 

entonces un total de 273 artículos.  

En la primera etapa de selección por título y resumen se encontraron 39 estudios, excluyéndose 

234 en base a criterios de inclusión y exclusión preestablecidos (Figura 1). Posteriormente, se 

filtraron artículos por la lectura del texto completo, en donde finalmente, se tomaron en cuenta 7 

estudios (48-54). Todos estos estudios fueron ensayos clínicos aleatorizados, no encontramos con 

los criterios establecidos estudios de tipo cohorte. Dentro de estos siete estudios, cuatro cumplen 

con todos los criterios de inclusión y exclusión que propusimos al inicio de la revisión. Estos 

estudios eran los realizados por Kobyliak y col. (48), Raygan y col. (49), Shakeri y col. (50) y 

Tajadadi-Ebrahimi y col. (51). Los otros tres estudios son: Howe y col.  (52), Mobini y col  (53), 

que no  especifican el método diagnóstico de DMT2 y Raygan y col (54) que y  no específica la 

utilización drogas antidiabéticas en sus pacientes. 

Así mismo para esta revisión se tomaron en cuenta los resultados de los siete estudios, ya que, si 

bien no cuentan con todos los criterios de inclusión o exclusión, la metodología, las poblaciones 

objetivo y sus resultados son aceptables para analizar y nos parece que enriquece el análisis de 

esta revisión. 

Características de los estudios incluidos 

Los 7 ensayos clínicos aleatorizados incluidos en esta revisión (48-54) contaban con un total de 

365 participantes (192 probióticos y 173 control). Todos los estudios incluidos fueron 

aleatorizados correctamente ya que contaban con poblaciones similares y comparables al inicio 

de los mismos. Todos los ensayos clínicos que tomamos en cuenta para esta revisión fueron 

aleatorizados doble ciego.  

De este total de ensayos clínicos 3 fueron realizados en el continente europeo, en los países de 

Suecia (53), Ucrania (48) y Dinamarca (52), mientras que el resto (4 estudios) fueron realizados 

en el continente asiático, siendo todos de Irán (51), (50), (49) y (54). 

La tabla 1 muestra las características de los estudios incluidos. 
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Figura 1. Diagrama de flujo de la selección de estudios 
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Dentro de los 4 estudios que cumplen con todos los criterios establecidos (48-51), los pacientes 

utilizaban drogas antidiabéticas (Metformina, Sulfonilureas e Insulina) y no cambiaron su 

tratamiento durante el estudio. En los estudios nombrados todos los participantes recibieron una 

nutrición controlada, no existiendo diferencias entre grupos que consumieron probióticos y los 

grupos control.  Las especies de probióticos variaron entre los estudios. Dos artículos (48),(49), 

utilizaron 2 o más especies de probióticos, destacando que el estudio de Kobyliak y col. (48) que 

utilizó un total de 14 probióticos en el estudio. Por otro lado, dos estudios (50), (51), utilizaron 

una sola especie bacteriana, ambas del género Lactobacillus. Los géneros bacterianos más 

utilizados fueron Lactobacillus y Bifidobacterium . 

De los tres estudios que no especificaron el diagnóstico (52-54), dos aclaran la utilización drogas 

antidiabéticas (52), (53) (Metformina, sulfonilureas, insulina, agonistas GLP-1 e inhibidores 

DPP-4) y los pacientes de estos estudios no cambiaron su tratamiento durante los mismos. En los 

estudios nombrados todos los pacientes recibieron una nutrición controlada, no existiendo 

diferencias entre los grupos que consumieron probióticos y los grupos control. Las especies de 

probióticos variaron entre los mismos. Dos de los estudios utilizaron un solo tipo de especie 

bacteriana (52), (53) del género Lactobacillus, mientras que el restante (54) utilizó 2  especies 

bacterianas en sus probióticos de los géneros Lactobacillus y Bifidobacterium. 

Las dosis y las formas de administración de los probióticos variaron en los diferentes estudios, 

así como el tiempo de administración de los mismos. Es así que no encontramos un patrón común 

su administración, contamos con estudios que administran estos en forma de comprimidos (49), 

(54), en forma de leche fermentada (52), en suplementos en polvo o sachets (48) y en pan (50), 

(51). Solo un estudio no especifica la forma de administración de los probióticos (53).  El tiempo 

de administración de estos productos varía en general de 8 (48),(50),(51)  a 12 semanas (49), (52), 

(53), (54). Las dosis de los probióticos administrados se encuentra en la tabla 1. 

Las formas de diagnóstico de diabetes y el tiempo de duración de esta enfermedad en los pacientes 

incluidos varió en cada estudio analizado. Los criterios utilizados para el diagnóstico de esta 

enfermedad fueron los criterios de la Organización mundial de la salud (51)  y los criterios de la 

American Diabetes Association (ADA) (54), (49), (50), (51). Dos estudios (52), (53) no 

especifican los criterios diagnósticos. 

Los tiempos en los que los pacientes incluidos fueron diagnosticados con la enfermedad variaron 

de 6 meses (48), (53)  a 1 año (52). Cuatro estudios no informan acerca de estos tiempos (49), 

(50), (51), (54).  
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Perfil glucémico 
Se encontraron siete estudios que buscaron cambios en el perfil glicémico (48 - 54), mediante 

glucemia en el test de sangre en ayuno y sólo tres para la HbA1c (48),(52),(53) (Tabla 2).Sólo 

dos de los siete estudios (49), (52) demostraron la existencia de diferencias significativas en la 

glucemia. Ninguno de los artículos que buscaban probar el efecto de los probióticos sobre la 

HbA1c (48), (52), (53)  mostró diferencias significativas en la misma entre los grupos control y 

probióticos  

Howe y col. (52), intentó mostrar la relación entre el uso de probióticos administrado en forma 

de leche fermentada y los valores en el metabolismo de la glucosa, metabolismo lipídico y otros 

marcadores de riesgo cardiovascular con una duración de intervención de 12 semanas. Fue un 

ensayo clínico randomizado doble ciego con placebo con una metodología factorial, y además del 

uso de probióticos se utilizaba otro fármaco: esomeprazol, para valorar qué influencia tiene este 

en los factores antes descritos. Cabe aclarar que los valores p que describe este estudio, están 

ajustados para el esomeprazol, así como para la edad y los valores base, evitando estas variables 

confusoras. Este estudio mostró una diferencia significativa en los valores de glucemia en el grupo 

post intervención con probióticos en comparación con el grupo placebo (p adj=0.022), no 

existiendo interacción entre el consumo de probióticos y el esomeprazol (p=0.87). No existieron 

diferencias significativas en los valores de HbA1c post intervención con probióticos en 

comparación al grupo placebo (p=0.740). 

El estudio de Raygan y col. (49) buscaba mostrar los efectos de la suplementación de probióticos 

en parametros metabolicos de los pacientes con DMT2 y enfermedad coronaria, la intervención 

duró 12 semanas. Fue un ensayo clínico randomizado doble ciego con utilización de placebo. Los 

resultados (valores p) fueron ajustados para los valores base, las variables bioquímicas, la edad y 

el índice de masa corporal. Este estudio informó que la administración de probióticos disminuye 

significativamente los valores de glicemia (p= 0.005) en comparación con el grupo placebo. No 

se utilizó la HbA1c. 

Kobyliak y col. (48) tenía como objetivo determinar el efecto de la administración de probióticos 

en pacientes con DMT2; la intervención duró 8 semanas. Fue un ensayo clínico aleatorizado doble 

ciego con uso de placebo. Este estudio no mostró diferencias significativas en los valores de 

glicemia entre el grupo que utilizaba probióticos y el grupo placebo (p=0.878) ni en los valores 

de HbA1c (p=0.367). 

Shakeri y col. (50) buscaron la asociación entre la administración de simbióticos (combinación 

de probióticos y prebioticos) y probioticos en los valores de glicemia y perfil lipídico en pacientes 

con DMT2; la intervención fue por 8 semanas. Fue un ensayo clínico aleatorizado doble ciego 
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con uso de placebo. No hubieron diferencias significativas entre el consumo de probióticos y el 

descenso de la glucemia en comparación con el grupo control (p>0.05); tampoco hubieron 

diferencias entre el grupo que consumió simbióticos en comparación con el grupo control 

(p=0.60). No utilizó HbA1c. 

El estudio de Tajadadi-Ebrahimi (51) buscaba mostrar la asociación entre el consumo de pan con 

simbióticos y pan con probióticos en distintos parámetros metabólicos en pacientes con DMT2; 

el tiempo de intervención fue de 8 semanas. Fue un ensayo clínico aleatorizado doble ciego con 

uso de placebo; se hicieron tres grupos, grupo con consumo de pan con simbióticos, grupo con 

consumo de probióticos y grupo control. No existieron diferencias significativas entre el grupo 

probiótico y el grupo control en los valores de glucemia (p>0.05); no contamos con los valores 

ajustados para el grupo probiótico en comparación al grupo control. El grupo simbiótico tampoco 

mostró diferencia significativa en cuanto a los valores crudos (p=0.75); sin embargo, cuando se 

realizaron los valores ajustados para los valores base, el grupo simbiótico mostró una reducción 

significativa de los niveles de glucemia en comparación al grupo control (p=0.05). De cualquier 

forma, en nuestra revisión, no tomamos los resultados de los grupos simbióticos, ya que nos 

centramos única y exclusivamente en la relación de los probióticos en los valores de glucemia y 

perfil lipídico. Este estudio no incluyó como variable a la HbA1c. 

Mobini y col (53) intentó mostrar la relación entre los probióticos (Lactobacillus reuteri) y 

parametros metabolicos en los pacientes con DMT2; el tiempo de intervención fue de 12 semanas. 

Fue un ensayo clinica aleatorizado doble ciego con utilización de placebo, probióticos a bajas 

dosis (10 x 10 a la 8 UFC) o a altas dosis (10 x 10 a la 10 UFC), contando así con tres grupos. No 

se encontraron diferencias significativas entre la administración de L. reuteri independientemente 

de su dosis en comparación con el grupo placebo (p<0.05). Tampoco se encontraron diferencias 

entre los grupos en comparación con el grupo placebo en los valores de HbA1c (p<0.05).  

El artículo de Raygan y col. (54), tenía como objetivo mostrar el efecto de los probióticos 

asociados a la suplementación de vitamina D en parametros metabolicos y de salud mental en 

pacientes con DMT2; la duración de la intervención con estos dos fármacos fue por 12 semanas. 

Fue un ensayo clínico aleatorizado doble ciego, con placebo. Los valores registrados, no están 

ajustados para el uso de vitamina D, por lo que, consideramos que es una variable confusora que 

puede alterar el resultado final del estudio en relación a los objetivos que nosotros planteamos 

para nuestra revisión.  
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En cuanto a los resultados del estudio, no se encontraron diferencias significativas en los valores 

de glicemia entre el grupo probiótico más vitamina D y el grupo placebo (p=0.51). No se 

utilizaron valores de HbA1c en este estudio. 

Perfil lipídico 

 

Se encontraron cinco estudios que buscaron cambios en el perfil lipídico (49), (50), (52), (53), 

(54),  todos buscaron cambios en triglicéridos, colesterol, LDL y HDL (Tabla 3). 

 Solamente uno de los cinco estudios demostró la existencia de diferencias significativas en los 

valores de los triglicéridos (50), y tres estudios (49), (50), (54) demostraron la existencia de 

diferencias significativas en el aumento de los valores de HDL. Mientras que ningún estudio 

demostró diferencias significativas en los valores de colesterol total ni LDL colesterol. 

En cuanto al estudio de Raygan y col. (49), no demostró diferencias significativas en aumento o 

descenso de los valores en TG (valor p=0.41) CT (valor p=0.28) y LDL (valor p=0.13).Aun 

así  Mostró una diferencia significativa en el aumento de HDL con un valor p=0.04 y una 

variación de 2.2 mg/dl entre el grupo probióticos comparado al grupo control. Estos valores 

estadísticos fueron ajustados a posibles variables de confusión mediante el test de Regresión 

Lineal Múltiple.   

El estudio Shakeri y col. (50) demostró diferencias significativas en el descenso de los valores de 

triglicéridos, con un valor p menor a 0.005, entre el grupo probiótico y el grupo control. Además 

presentó diferencias significativas en el aumento de los valores de HDL entre los grupos, con un 

valor p menor a 0.05. No demostró diferencias significativas en cuanto a los valores de LDL y 

Colesterol con valores p mayores a 0.05. Este estudio comparó intervenciones en grupos con 

probioticos y simbioticos frente a un grupo control, se muestran valores p de un análisis 

estadístico utilizando el test ANOVA por tanto no contamos con valores p independientes en cada 

grupo y variable a estudiar. 

En relación a los parámetros en el perfil lipídico en el estudio Raygan y col. (54); se encontraron 

diferencias significativas en los valores de HDL colesterol (p=0.004) comparando el grupo 

probiótico más vitamina D y el grupo placebo. No se observaron diferencias significativas en los 

valores de TG (p=0.37), CT (p=0.43) ni LDL colesterol (p=0.33). Estos valores no están ajustados 

para el uso de vitamina D ni para otro tipo de variables que puedan modificar los resultados del 

uso exclusivo de probióticos. 

Howe y col. (52) en su artículo, presentó diferencias estadísticamente significativas en los valores 

de TG (valor p=0.270) CT (valor p=0.835) LDL colesterol (valor p=0.851) y HDL colesterol 
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(valor p=0.092). Estos valores fueron ajustados a variables de confusión como el uso de 

esomeprazol, edad y valores basales mediante el test de Regresión Lineal múltiple.  

El estudio de Mobini y col. (53) no se observaron diferencias significativas con la adición de 

probióticos (L. reuteri) independientemente de sus dosis en los niveles de TG, CT, LDL colesterol 

y HDL colesterol (p<0.05). 
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DISCUSION 

 

Estudios previos demostraron efectos beneficiosos de los probióticos sobre el metabolismo de la 

glucosa en modelos animales (roedores) y humanos. (37), (44 – 46). Sin embargo, otros estudios 

muestran que no tiene beneficio sobre la glucemia (47) y la Hb1ac (37), (44 – 46).  En los 

resultados de ésta revisión sobre uso de probióticos sobre el perfil glicémico de los pacientes 

diabéticos se observaron resultados variables en estudios de ensayos clínicos randomizados, 

predominando que, no existiría una relación entre el consumo de probióticos y los descensos de 

los valores de glucemia. Solamente dos artículos (49), (52) encontraron que el consumo continuo 

de probióticos determina un descenso significativo en los valores de glucemia. De estos estudios 

Raygan y col. (49) centró su estudio en pacientes diabéticos con enfermedad coronaria conocida, 

por lo que la población objetivo es muy reducida. El otro estudio Howe y col. (52) no refería 

dentro del estudio como realizaron diagnóstico de diabetes mellitus tipo 2 a los participantes del 

mismo, sino que este era por auto relato, algo que podría confundir los resultados finales. 

Los cambios en el perfil glucémico es un factor sumamente relevante, ya que el estado de 

hiperglucemia mantenida en la diabetes da lugar a la mayoría de las complicaciones crónicas de 

esta patología. Por tanto saber la utilidad de un producto sobre la reducción de los niveles de 

glucemia mejoraría la calidad de vida de los pacientes diabéticos porque estos tendrían menos 

complicaciones a largo plazo. Los probióticos no demostraron en los estudios tener una utilidad 

absoluta en el manejo de la hiperglucemia de los pacientes diabéticos, de cualquier forma, 

tampoco podemos decir que no pudiesen ser útiles, ya que dos estudios muestran que esta 

reducción puede existir, por lo que se necesita profundizar en este ámbito con mayor cantidad de 

estudios. Con respecto a los resultados de los valores en la Hb1ac se evidencian a partir de los 

pasados 120 días, siendo los estudios exiguos en tiempo para demostrar dicho cambio, con lo que 

se necesitan estudios que superen las 12 semanas para valorar adecuadamente los resultados. 

Por otra parte, con respecto a los resultados obtenidos en cuanto al uso de probióticos y la 

modificación del perfil lipídico, tres artículos (49), (50), (54) mostraron un aumento significativo 

en los valores de HDL colesterol con el uso de probióticos de los cinco que analizaban este perfil 

(49), (50), (52), (53), (54). Como mencionamos anteriormente, en el estudio de Raygan y col. (49) 

la población se limita a pacientes diabéticos con enfermedad coronaria. En el estudio de Shakeri 

y col. (50), el análisis estadístico de este estudio se basaba principalmente en demostrar los 

beneficios de los alimentos sinbióticos en el perfil lipídico, los valores de comparación entre el 

grupo probióticos y el grupo control no son independientes del uso de sinbióticos, por lo que 
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puede alterar la veracidad de los resultados si solo queremos obtener cuanto modifican los 

probióticos el perfil lipídico.  Por último, el estudio de Raygan y col. (54), utilizaba una terapia 

combinada de probióticos y vitamina D en los pacientes intervenidos y se los comparaba con el 

grupo control, no sabiendo cuánto influye el uso de vitamina D en los resultados finales del 

mismo. 

El control de la dislipemia en los pacientes diabéticos es algo fundamental para el buen control 

metabólico, por lo que la mejora en los valores del perfil lipídico siempre deben ser tomados en 

cuenta para evaluar a aquellos que presenten esta patología. La enfermedad cardiovascular es la 

principal causa de muerte en los pacientes diabéticos, y la dislipemia es un factor de riesgo mayor 

para el desarrollo de esta, por lo que conocer si un fármaco (en este caso los probióticos) puedan 

ser útiles en el manejo de la dislipemia toma gran relevancia. Los probióticos podrían ser útiles 

para lograr elevar los valores de HDL colesterol. Individuos con valores elevados de HDL tienen 

un menor riesgo de padecer un evento cardiovascular debido a su función protectora y fuertemente 

asociada a la disminución de la enfermedad ateroesclerótica, dato relevante al conocer que los 

pacientes diabéticos suelen padecer dislipemia independientemente de alcanzar un buen control 

metabólico (55).  

Creemos que la heterogeneidad de los resultados entre los estudios podría deberse al estado del 

paciente (edad, peso, tiempo de la enfermedad) y también al número de los participantes en cada 

estudio, un aproximado de 30 personas en el grupo control y 30 personas en el grupo placebo lo 

que hace a la muestra muy pequeña, con una media de edad comparable entre grupos de 

aproximadamente 52 años , si bien se destaca el estudio Raygan y col. (2018) (49) donde los 

participantes van desde los 40 años hasta los 85 años.  Además otro factor en la heterogeneidad 

de los resultados es la variación en las especies bacterianas ya que en algunos estudios se usaron 

Lactobacillus sporogenes solamente (50), (51) y en otros estudios sumaron más especies 

bacterianas como las Biffidobacteria (48), (49). (54). En cuanto a  las dosis y formas de 

administración fueron diferentes, se  administraron  los probióticos  en  pan, leche fermentada y  

comprimidos donde fueron procesados en diferentes lugares de elaboración por lo que este factor 

podría eventualmente influir en los resultados finales. Conjuntamente el tratamiento previo de los 

participantes antes de los ECA podría ser  además otra fuente de variación en los mecanismos de 

acción de los probióticos. En dos de los estudios (49), (52) los resultados estaban ajustados a 

posibles variables de confusión por lo se deberían de ajustar los siete para un análisis más preciso. 

Por último cuatro estudios se dieron en el continente asiático (Irán) (49), (50), (51), (54) por lo 

que es poco comparable a nuestra población, a diferencia de los tres europeos donde la dieta 

mediterránea  y el estilo de vida es más extrapolable a nuestra población. 
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CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS 

 

En esta revisión se analizó los beneficios del uso de probióticos en los perfiles glucémicos y 

lipídicos de pacientes con DMT2, evaluando su uso como parte del tratamiento de esta 

enfermedad. La importancia de un buen control metabólico en la DMT2 implica la disminución 

de las complicaciones agudas y crónicas que causa el progreso de ésta enfermedad sin su adecuado 

tratamiento. El control en el perfil glucémico conlleva a la disminución en las complicaciones 

micro y macroangiopáticas; en el perfil lipídico la disminución de los eventos cardiovasculares 

siendo éstos la principal causa de muerte en estos pacientes.  

En conclusión en la presente revisión no se pudo demostrar que los probióticos tengan un 

potencial benéfico en el control de la hiperglucemia y la dislipemia en los pacientes con DMT2. 

Si bien se demostró diferencias significativas en el aumento del HDL en algunos de los estudios, 

los resultados obtenidos en ésta revisión no fueron concluyentes.  

Se debe seguir profundizando en éste tema de investigación prestando gran atención en optimizar 

las variables que pueden distorsionar los resultados finales como lo son el tiempo de la 

investigación, debiendo ser la administración de probióticos de forma prolongada, ser homogéneo 

el número de participantes en las investigaciones, con similares dosis y géneros bacterianos 

administrados. Además sería adecuado el seguimiento de los pacientes en estudio luego de la 

intervención con probióticos para evaluar la persistencia en los cambios de los perfiles evaluados. 

Como reflexión final, se debe destacar que no existen estudios realizados en el continente 

americano. La existencia de investigaciones en la región sería de gran aporte para obtener 

resultados que ayuden a la obtención de conclusiones acerca de este tema y de ésta forma éstos 

sean extrapolables a nuestra población, ya que una de las diferencias que existen entre la 

población donde se realizaron estas investigaciones con la de nuestro continente, es la dieta. 

Siendo los hábitos alimentarios uno de los pilares principales en el tratamiento de la DMT2. 
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