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RESUMEN 

INTRODUCCIÓN: En México el 98% de los pacientes con ERC se encuentra en 

estadios III y IV. El declive de la función renal genera disbiosis intestinal. Las familias 

bacterianas que poseen enzimas formadoras de índoles se expanden. El indoxil 

sulfato (IS), es una toxina urémica producida en el colon y excretada por vía renal, 

la cual se acumula en sangre durante la ERC. Las terapias que modulan la 

microbiota intestinal pueden ser efectivas para disminuir los niveles de las toxinas 

urémicas.  Los sinbióticos podrían mejoran los parámetros bioquímicos de los 

pacientes con ERC. 

OBJETIVO: Evaluar la eficacia de un sinbiótico (Lactobacillus acidophilus La-14 y 

fructooligosacáridos) comparado contra placebo en la disminución de Indoxil Sulfato 

en pacientes con ERC estadios III y IV durante 30 días 

MATERIALES Y MÉTODOS: Ensayo clínico controlado, aleatorizado, triple ciego, 

ADD ON. Se invitó a los pacientes que asistieron al área de consulta externa del 

Servicio de Nefrología y Trasplantes, Servicio de Endocrinología y Medicina Interna 

del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” que cumplieran con los criterios de 

inclusión y hayan firmado el consentimiento informado. Los pacientes se 

aleatorizaron en dos grupos: control y activo. El análisis estadístico se realizó con 

el software Rstudio versión 1.1.383. ®, mediante la Prueba T Student o el 

equivalente no paramétrica U de Mann Whitney. Se tomó un valor de p <0.05 como 

significativo. 

RESULTADOS: Después de 30 días de intervención, la concentración final de IS 

en el grupo control fue de 41.1 mg/L (17.7  – 103.9), con un valor de p =0.33 y en el 

activo fue de 43.4 mg/L (24.2 – 144.9) con un valor de p =0.52. 

CONCLUSIONES: Posterior a los 30 días de administración de un sinbiótico no se 

detectaron diferencias estadísticas significativas en las concentraciones 

plasmáticas de Indoxil Sulfato. La microbiota en el grupo activo tuvo una disminución 

de bacterias Gram negativo con un valor p= 0.05.  

PALABRAS CLAVE: disbiosis intestinal, enfermedad renal crónica, indoxil sulfato, 

probióticos, prebióticos, sinbióticos. 
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GLOSARIO 

Ácidos grasos de cadena corta: Son un subgrupo de ácidos grasos con cadenas 

carbonadas de menos de seis carbonos.  Son los principales productos finales de 

la fermentación microbiana en el tracto digestivo de los rumiantes y también han 

sido implicados en la causa de enfermedades neurológicas en humanos. 

Bacterias comensales: Conjunto de bacterias que se asocian a otras dentro de 

un mismo medio, en donde la bacteria se beneficia de dicha asociación, sin afectar 

al otro. 

Bacterias sacarolíticas: Conjunto de bacterias que tienen la capacidad de 

descomponer y fermentar carbohidratos a nivel intestinal. Familias: Bacteroides, 

Bifidobacterium, Ruminococcus, Eubacterium y Lactobacillus 

Bacterias proteolíticas Conjunto de bacterias que tienen la capacidad de degradar 

proteínas a aminoácidos, a nivel intestinal. 

Bacteroides: Género de bacterias Gram negativos, anaerobias, en forma de 

bastoncillos. Sus organismos habitan normalmente en la cavidad oral, respiratoria, 

intestinal y urogenital de humanos, animales e insectos. Algunas especies pueden 

ser patógenas. 

Bifidobacterium: Género de bacterias en forma de bastoncillos, Gram positivas, no 

resistentes a ácidos, que no forman esporas, son inmóviles y pertenecen a la familia 

Bifidovacteriaceae, orden Bifidobacteriales, clase Actinobacteria. Habita en los 

intestinos y las heces humanos así como en la vagina humana.  

Citrobacter: Género de enterobacterias Gram negativas que pueden utilizar el 

citrato como única fuente de carbono.  

Clostridium: Género de bacterias Gram positivas móviles e inmóviles de la familia 

Clostridiaceae. Se han identificado muchas especies, siendo algunas patógenas. 

Se encuentran en el agua, suelo y en el tracto intestinal de humanos y animales 

inferiores.  

Disbiosis: Cambios en la composición cuantitativa y cualitativa de la microbiota. 

Los cambios pueden conducir a la alteración de la interacción microbiana-huésped 

o desequilibrio homeostático que puede contribuir a un estado de enfermedad a 

menudo con inflamación. 
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Enfermedad Renal Crónica: Según a las guías KDIGO, es alteración en la 

estructura renal o su función presentas por más de tres meses, con implicaciones 

para la salud.  

Escherichia: Género de bacterias gran negativas, facultativamente anaerobias, en 

bastoncillos cuyos organismos se encuentran en la parte inferior del intestino de 

animales de sangre calientes. Las especies no son patógenos o son patógenos 

oportunistas.  

Enterobacter: Bacilos gramnegativos productores de gas que se encuentran en las 

heces del hombre y de otros animales, desagües, suelos, aguas y productos 

lácteos.  

Fenol (Fenoles): Derivado del benceno, que incluyen uno o más grupos hidroxilos 

unidos a la estructura de anillo.  

Fermentación: Degradación anaerobia de la glucosa u otros nutrientes orgánicos 

para proporcionar energía en forma de ATP. Los productos finales varían según los 

organismos, sustratos y vías enzimáticas. Entre los productos comunes de 

fermentación están el etanol y ácido láctico.  

Indol (Indoles): Es un compuesto orgánico heterocíclico, con una estructura cíclica 

que consiste un anillo de seis miembros (benceno) unido a otro de cinco miembros 

(pirrol). 

Lactobacillus: Género de bacterias Gram positivas, microaerofílicas, en forma de 

bastoncillos que están ampliamente distribuidas en la naturaleza. Sus especies son 

parte también de la flora normal de la boca, del tracto intestinal y de la vagina de 

muchos mamíferos incluidos del hombre. La patogenicidad de este género es rara.  

Microbiota intestinal: Comunidad de microbios que vive en el tracto 

gastrointestinal de una persona. El término abarca Bacteria, Archea, Eukarya y 

virus. 

Prebióticos: Aquel ingrediente fermentado selectivamente, el cual generará 

cambios específicos en la composición y/o actividad de la microbiota 

gastrointestinal. Estimulará el crecimiento específico de Lactobacillus y 

Bifidobacterias. 

Probióticos: Microorganismos, cuando se administran en cantidades adecuadas, 

tienen la capacidad de conferir un beneficio para la salud del huésped. Dentro de 
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las principales bacterias usadas como agente probiótico, son las bacterias ácidos 

lácticas: Lactobacillus y Bifidobacterium. 

Proteus: Género de bacterias Gram negativos, facultativamente anaerobias, en 

forma de bastoncillos que se encuentran en los intestinos de humanos y en una 

gran variedad de animales, así como en el estiércol, suelo y aguas con polución. 

Sus especies son patógenos, producen infecciones del tracto urinario y se 

consideran también invasores secundarios, que producen lesiones sépticas en otros 

sitios del cuerpo.  

Simbiosis: Relación entre dos especies diferentes de organismos que son 

interdependientes; cada uno gana beneficios del otro o una relación entre las 

diferentes especies donde tanto de los organismos en cuestión se benefician de la 

presencia del otro. 

Sinbiótico: Producto con combinaciones apropiadas de probióticos y prebióticos, 

tienen un efecto tanto probiótico como prebiótico. Para fines de este estudio, es la 

combinación de Lactobacillus acidophilus La-14 y fructooligosacáridos.  

Toxinas urémicas: Solutos urémicos que no pueden ser eliminados por la vía renal 

y quedan retenidos en circulación sanguínea, afectando a los demás órganos.  

Urea: Compuesto formado en el hígado a partir del amoniaco producido por 

desaminación de los aminoácidos. Es el principal producto final del catabolismo de 

las proteínas y constituye aproximadamente la mitad del total de los sólidos 

urinarios. 

Ureasa: Enzima que cataliza la conversión de la urea y agua en dióxido de carbono 

y amonio. 

Uricasa: Enzima que cataliza la conversión de urato y productos no identificados. 

Es una proteína de contiene cobre. Los productos iniciales se descomponen para 

formar alantoína. 
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1. ANTECEDENTES 

1.1 ENFERMEDAD RENAL CRÓNICA 

La Enfermedad Renal Crónica tiene un impacto importante en la población, el 

Reporte de Salud Mundial de la Organización Mundial de la Salud indica que las 

enfermedades renales y del tracto urinario representan la décimo segunda causa 

de mortalidad con 850,000 casos anuales y son la décimo séptima causa de 

discapacidad. En México es la décima causa de mortalidad y  la segunda incidencia 

más elevada a nivel mundial, conforme a lo reportado por  el Registro Estatal de 

Diálisis y Trasplante del estado de Jalisco REDTJAL (1).  

 Las Guías de Práctica Clínica (GPC) en México establecen los siguientes los 

factores de riesgo para la ERC, que se pueden apreciar en la tabla 1 (1): 

Tabla 1. Factores de riesgo e inicio de la ERC. 

FACTORES DE RIESGO DE SUSCEPTIBILIDAD 

PARA EL DESARROLLO DEL DAÑO RENAL 

FACTORES PARA EL INICIO DE ERC 

 Edad >60 años. 

 Antecedente familiar de ERC. 

 Síndrome Metabólico. 

 Grupo étnico (afroamericano, 

latino). 

 Reducción de masa renal. 

 Bajo nivel socioeconómico y 

educativo. 

 Diabetes Mellitus. 

 Hipertensión arterial sistémica. 

 Enfermedades autoinmunes. 

 Uso de nefrotoxinas (AINEs, 

aminoglicósidos, medios de 

contraste invasivos, litio). 

 Obstrucción urinaria. 

 Litiasis urinaria. 

 Infección urinaria recurrente. 

Tomado de: Secretaría de Salud. Guía de Práctica Clínica Prevención, Diagnóstico y 

Tratamiento de la Enfermedad Renal Crónica Temprana. México: Secretaría de Salud; 

2009. 95 p. 

 

Actualmente en el país, la DM es la causa más frecuente de enfermedad renal 

secundaria y el 98% de los pacientes con ERC se sitúan en los estadios III y IV (2). 

 

 

1.1.1 Características de los pacientes con ERC en estadios III y IV 

La ERC se clasifica en cinco estadios, aunque sus manifestaciones clínicas son más 

notables a partir los estadios III y IV. La tasa de filtración glomerular (TFG) en dichos 
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estadios corresponde a 30-59ml/min/1,73m2 y 15-29ml/min/1,73m2 

respectivamente, lo que refleja una disminución moderada a severa de la función 

renal (anexo 1).  

Sin embargo, la mayoría de los pacientes no progresan al estadio V debido a que 

mueren prematuramente por enfermedad cardiovascular (3). 

Desde el estadio III se detecta el aumento de las complicaciones como: hipertensión 

arterial, hiperparatiroidismo, anemia, déficit de vitamina D, hiperfosfatemia, acidosis 

e hipoalbuminemia que suelen progresar en el estadio IV.  

Tabla 2. Prevalencia de complicaciones según TFG. 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

Tabla tomada de: Josep M. Galcerán MG, Rafael Santamaría, Roberto Alcázar, Gema 

Fernández-Fresnedo. Documento de la Sociedad Española de Nefrología sobre las guías 

KDIGO para la evaluación y el tratamiento de la enfermedad renal crónica. Nefrología. 

2014 34:302–16. 

 

Asimismo se presentan desde las etapas iniciales las alteraciones en la microbiota 

intestinal en composición y actividad metabólica (4) . 

 

1.2 DISBIOSIS EN LA ENFERMEDAD RENAL CRÓNICA  

1.2.1 Fisiología de la microbiota intestinal  

En el tracto gastrointestinal humano se encuentra el 70% de la microbiota, la 

distribución varía según el segmento del aparato digestivo, con menor presencia en 

el lumen gástrico y aumento progresivo en el intestino delgado y colon. En 

condiciones normales, el intestino delgado tiene una concentración de 104 a 108 

bacterias y el intestino grueso de 1010 y 1012 bacterias. Entre las funciones de la 

ESTADIO III ESTADIO IV-V 
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microbiota intestinal  se encuentran las de tipo metabólico, que consiste en la 

fermentación de los carbohidratos y péptidos (5) .   

 

1.2.2. Causas de la Disbiosis en la ERC 

La disbiosis presente en la ERC es multifactorial, entre las causas que alteran el 

equilibrio de las bacterias intestinales se encuentran el flujo de la urea hacia el 

intestino, la intervención dietética en conjunto con el tránsito intestinal lento: 

Flujo de la urea hacia el intestino:   la urea generada en el hígado mediante su propio 

ciclo y proveniente de los aminoácidos dietéticos y endógenos, es excretada en 80% 

a través de la vía renal y el 20% restante llega al intestino. 

En la  microbiota intestinal, por acción de las familias bacterianas que poseen la 

ureasa, la urea se convierte en amoniaco (NH3) y dióxido de carbono (CO2).  El 

amoniaco formado puede reconvertirse en urea mediante su ciclo  o ser 

transformado en hidróxido de amonio (NH4OH) para ser excretado por las heces (6).  

 

Esquema 1.  Ilustración del flujo de urea y su conversión a amoniaco en el intestino. 

Tomado de: (Ramenazi A y cols., 2016). 

 

Con la disminución de la función renal, el flujo de urea aumenta en el intestino, el 

cual conlleva a una mayor producción de NH3 e NH4OH. Ambos compuestos 

modifican el pH a nivel del lumen intestinal y afectan el equilibrio entre las bacterias 

comensales y patógenos. La pérdida de la función renal conduce al incremento de 

los niveles de urea, ácido úrico y oxalato en el colon y propicia así, la expansión de 

las familias bacterianas que poseen ureasa, uricasa y enzimas formadoras de 
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indoles y p-cresol, con la subsecuente disminución de las familias sacarolíticas, las 

cuales producen ácidos grasos de cadena corta. Dichos factores también modifican 

el equilibrio de la bacterias intestinales, lo que contribuye a la disbiosis presente en 

el paciente con ERC  en el esquema 2, se muestran los cambios antes mencionados  

(7), (8), (9), (10).  

Estas alteraciones son potenciadas por la prescripción de dietas bajas en potasio, 

fósforo y fibra (9).   

 

Esquema 2.  Microbiota en ERC y expansión de las familias bacterianas. 

Tomado de: (Lau, WL y cols., 2018). 

 

Intervención dietética y tránsito intestinal lento: Un objetivo en el tratamiento 

nutricional durante la ERC es el control del potasio en la alimentación, su restricción 

conlleva a una dieta baja en fibra, se ha reportado que los pacientes tienen un 

consumo 17 g de fibra al día. La reducción de la fibra dietética propicia la 

disminución de las bacterias sacarolíticas que producen  AGCC (11).  

La presencia de carbohidratos y proteínas en el intestino promueven la producción 

de toxinas urémicas. En promedio, de 0.3 a 4.1 g de nitrógeno (50% en forma de 

proteína y 20-30% en péptidos) difunden al colon. Estos compuestos son 

hidrolizados en pequeños aminoácidos y aminoácidos libres. Cuando la cantidad de 

fibra es insuficiente, en el lumen del colon, éstos sufren una fermentación y pueden 

convertirse en metabolitos como: amoniaco, aminas, tioles, fenoles e indoles. 

Aunado a ello, un tránsito intestinal lento promueve la proliferación de bacterias, lo 

que modifica la disponibilidad de los carbohidratos y favorecen  la expansión de las 
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bacterias proteolíticas y disminución de las bacterias sacarolíticas. Estos factores 

también contribuyen  a la disbiosis intestinal y al incremento en la formación de 

toxinas urémicas, (anexo 2), (10). 

 

1.3 INDOXIL SULFATO 

Las  toxinas urémicas son solutos que no pueden ser eliminados por vía renal y se 

retienen en la circulación sanguínea, ocasionado efectos sobre múltiples funciones 

fisiológicas y bioquímicas del organismo  (12), (13). 

El  Indoxil Sulfato (IS), es una toxina urémica unida a proteínas, derivada del indol 

(14).  

En el colon distal y por acción de la enzima Triptofanasa (TnaA), que se encuentra 

presente en la microbiota intestinal en los géneros Citrobacter, Escherichia, Proteus 

entre otros. El triptófano puede ser convertido en indol y derivados. Posteriormente 

en el hígado,  el indol es oxidado por el citocromo p450 (CYP 2E1) y convertido en 

indoxil y éste ser sulfatado por la enzima SULTA1T y transformarse  en indoxil 

sulfato, en el esquema 3 se muestra la formación de indoxil sulfato (15). 

 

 

Esquema 3. Formación de indoxil sulfato 

Tomado de: (Ellis, RJ y cols., 2016). 
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El IS se excreta vía  renal, pero en condiciones de insuficiencia renal se acumula en 

sangre y subsecuentemente afecta las funciones de diferentes órganos produciendo 

así, procesos inflamatorios, progresión de la misma ERC, ECV y riesgo de 

mortalidad  (15), (16), (17). 

En la tabla 3, se muestran los valores de la concentración plasmáticas de  IS  en 

sujetos sanos y en pacientes con ERC (13).  

 

Tabla 3. Concentraciones plasmáticas promedio de indoxil sulfato. 

TOXINA Sujetos Sanos  Promedio de 

concentración urémica 

Concentración urémica 

más elevada 

Indoxil Sulfato 0.53 +  0.29mg/L 23.1+ 13.0 mg/L 44.5+ 15.3 mg/L 

Tomado de Duranton F y cols., 2012. 

 

De acuerdo con los valores de la tabla 3, la concentración plasmática de IS en 

pacientes con ERC, puede ser de entre 43 y 84 veces superiores a las detectadas 

en sujetes sanos. 

El IS se asocia con mayor mortalidad conforme a lo reportado por un metaanálisis 

realizado por Lin y Cols., (OR 1.10, IC95%: 1,03- 1,17). Esta toxina urémica  inhibe 

la proliferación de células endoteliales, promueve la agregación plaquetaria y 

formación de trombos. Además,  induce al estrés oxidativo, acelera la fibrosis e 

hipertrofia cardiaca, favoreciendo así la progresión de la ECV  (10),(17) . 

Sato y cols., encontraron mayor prevalencia de disfunción ventricular izquierda en 

pacientes que tenían niveles plasmáticos de IS más elevados.  Otros estudios 

detectaron en pacientes con ERC estadio I a III y cardiomiopatía, que los niveles 

más altos de indoxil sulfato total se asociaron con el riesgo de hospitalización por 

insuficiencia y muerte cardiaca. Por otra parte, el grupo de investigación de Lin 

mostró que en pacientes con estadio III a V, a mayor concentración de IS total 

incrementa el riesgo de eventos cardiovasculares (19),(20). 

En la gráfica 1 se muestra la relación de ECV con ERC, en donde a medida que 

progresa el daño renal aumentan los eventos cardiovasculares. 

En pacientes con ERC la complicación mayor es la Insuficiencia Cardiaca (IC) con 

una prevalencia de 63%. La ERC es considerada como un factor de riesgo 
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cardiovascular independiente y su diagnóstico implica un alto riesgo cardiovascular 

(21). 

Gráfica 1. Relación entre los eventos cardiovasculares y tasa de filtración 

glomerular 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tomada de: (Liu, M y cols., 2014). 

 

1.4 TRATAMIENTO ACTUAL DE LA ENFERMEDAD RENAL CRÓNICA 

Con el objetivo de retardar la progresión de la enfermedad, las guías KDIGO 

establecen que el tratamiento de la ERC dependerá del estadio y de las 

comorbilidades presentes en el paciente, entre las medidas generales se incluyen: 

cambios en el estilo de vida y tratamiento farmacológico, las cuales de forma 

conjunta mejoran la salud cardiovascular. Además dichas guías ofrecen un 

tratamiento específico para cada alteración de la ERC, presentan así el manejo de: 

anemia, desórdenes del metabolismo óseo y mineral, hepatitis, dislipidemias (22), 

(23), (24), (25), (26). 

 

1.5 PREBIÓTICOS, PROBIÓTICOS, SINBIÓTICOS Y TOXINAS URÉMICAS  

Con la finalidad de bloquear o disminuir la concentración de las toxinas urémicas, 

se han propuesto diversos tratamientos que incluyen:  

 Reducir del sustrato a través de la dieta. 

 Incremento del aclaramiento a través de las terapias de sustitución renal. 

 La modulación de vías celulares. 

 Modulación de la microbiota intestinal  (27). 
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1.5.1 Pre/Pro/Sinbióticos en ERC 

Los probióticos disminuyen: BUN, marcadores de estrés, procesos inflamatorios y 

toxinas urémicas, mientras que los prebióticos estimulan el crecimiento de 

Bifidobacterium,  y que al combinarse con los probióticos, forman sinbióticos, que 

mejoran los parámetros bioquímicos de los pacientes con ERC. De ahí que la 

suplementación con pre, pro y sinbióticos mejora los síntomas gastrointestinales, 

disminuye la inflamación y por ende la acumulación  de las toxinas urémicas (6) 

(26).   

Dunn y cols., (28) e Hida y cols., (29) fueron los primeros en estudiar el efecto de 

los probióticos en la disminución de las toxinas urémicas. El grupo de investigación 

de Dunn y cols (28) comprobó los efectos de la suplementación de L.acidophilus 

NCFM y BG2F04 al reducir los niveles de dimetilamina (DMA) y nitrosodimetilamina 

(NDMA). Mientras que Hida y cols. (29), con el probiótico L. acidophilus, B. infantis 

y E.faecalis con el que disminuyeron las concentraciones plasmáticas de  p-cresol 

e indican en pacientes con hemodiálisis.   

Posterior a los resultados de las investigaciones efectuadas en pacientes con 

hemodiálisis, los estudios comenzaron a enfocarse en la población de individuos en 

etapas previas a la final, es decir en individuos que se encontraban en estadios III 

a V sin diálisis (anexo 3).  

Miranda y cols., (30) evaluaron  durante dos meses el efecto de Lactobacillus casei 

Shirota en la reducción de urea en pacientes con ERC estadios III y IV durante dos 

meses. Mientras que  Rossi y cols., (31) emplearon un sinbiótico constituido por 

Lactobacillus, Bidifobacterium y Streptococcus en combinación con inulina, 

fructooligosacáridos y galactooligosacáridos para disminuir IS y pCS en estadios IV 

y V sin diálisis, con una intervención de cuatro semanas. Poesen y cols., (32) 

administraron  el prebiótico oligosacáridos de arabinoxilano en la disminución de 

pCS, pCG, TMAO y PAG en etapas IIIb y IV por cuatro semanas.  

El grupo de Guida y cols., (33)  ha demostrado la mayor reducción en los niveles de 

toxinas urémicas, los autores reportaron que después de un tratamiento de cuatro 

semanas, a partir del día catorce de intervención, se detectó la disminución de en 

40% de pCS. Emplearon un sinbiótico conformado por L. plantarum, L. casei 
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rhamnosus, B. infantis, B. longun, L. acidophilus, L. salivarius, L. sporogenes, S. 

termophilus, inulina y tapioca el tratamiento fue por cuatro semanas. 

Por tanto, los géneros más empleados como probióticos son Lactobacillus y 

Bifidobacterium, debido a que se ha demostrado su capacidad para disminuir los  

niveles de urea, BUN, amoniaco y pCS e IS  (34), (35). 

Debido a la capacidad de producción de ácido láctico, reducción de pH intestinal e 

inhibición de bacterias, el equipo de investigación de Ranganathan y cols., (36) 

recomendó el género Lactobacillus, en específico L. acidophilus, ya que ha 

demostrado ser seguro por más de 70 años.  

En México, el grupo de Cruz Mora y cols., (37) así como Viramontes - Hörner y cols. 

(38), realizaron estudios  en pacientes con hemodiálisis, ambos grupos de 

investigación utilizaron un gel sinbiótico  compuesto por Lactobacillus acidophilus 

NCFM e inulina, el cual modificó la microbiota al aumentar la población de 

Bifidobacterium y disminuyó la sintomatología gastrointestinal ocasionada por el 

síndrome urémico. 

Con base a lo anterior, L. acidophilus NCFM es una de las cepas más empleadas 

en la enfermedad renal crónica. Asimismo, la FDA determina que L.acidophilus 

NCFM tiene un 99.98% con L.acidophilus La-14 y  ser extremadamente similares. 

Con base a lo anterior, declara a la cepa La-14 como categoría GRAS – 

Generalmente Reconocido como Seguro-(39), (40). 

1.5.2 Lactobacillus acidophilus La-14 

L. acidophilus es una bacteria Gram positiva, su tasa más alta de crecimiento es en 

medio ligeramente ácido – (pH 5.5-6.0) -, tiene la capacidad de fermentar azúcares 

convirtiéndolos en ácido láctico. Es el más empleado para uso dietético, el 80% de 

los yogurt comerciales en Estados Unidos lo contienen  (39), (41) . 

La cepa La-14  es una bacteria productora de ácido láctico (L-ácido láctico en 66%), 

con baja probabilidad de producir histamina y tiramina, usada en alimentos 

convencionales y suplementos lácteos, sin causar efectos adversos o incidentes. 

Son bien tolerados, además  degradan oxalatos, producen bacteriocinas y modulan 

la respuesta inmunológica (39). 

Se ha reportado que el empleo de L. acidophilus en dosis diaria de 3.8*1011 UFC 

durante 6 días (la dosis más alta en un periodo corto), así como una dosis de 1*1010  
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durante 6 meses (dosis mínima para un periodo largo) no ocasionó efectos 

adversos. El nivel más elevado de la ingesta de NCFM que ha sido reportado como 

seguro en humanos  es de 3*1011 UFC/día (39), (42). 

1.5.3 Fructooligosacáridos 

Es un prebiótico compuesto por una mezcla de oligosacáridos de glucosa con 

fructosa unidos por enlaces con un grado de polimerización entre los carbonos 1 

y 5. Su principal fuente es la cebolla y también se encuentra en trigo, alcachofas y 

centeno. Posterior a su paso por el tracto gastrointestinal en el colon, son 

fermentados a lactato y AGCC: acetato, propionato y butirato. Estimulando así el 

crecimiento de Bifidobacterium y suprimiendo las bacterias dañinas en el colon. Lo 

que conlleva a una disminución  del pH en el colon al aumentar la concentración de 

AGCC. La cantidad sugerida de FOS para que logre el efecto prebiótico es de 2 a 5 

gramos  (43). 

Entre los aspectos que se deben considerar en la elección de un probiótico, es que 

llegue en cantidad adecuada y vivo al órgano a colonizar, por lo que debe superar 

tanto el pH como  la exposición a los ácidos del estómago y a las sales biliares (44). 

1.5.4 Tecnología Licaps ® 

Esta tecnología consiste en un cuerpo de dos piezas y tapa herméticamente sellada, 

para conformar una sola cápsula a prueba de fugas, evitando así la pérdida de su 

contenido. Por lo que le confiere la propiedad de ser impermeable a la atmósfera y 

oxígeno y proporciona un alto nivel de protección contra la degradación de 

compuestos sensibles (45).  

Como ya se describió en párrafos anteriores, la disbiosis intestinal es una de las 

alteraciones ocasionadas por la ERC, condición que se presenta desde etapas 

iniciales y que favorece a la producción y acumulación de toxinas que no pueden 

ser eliminadas mediante la vía renal, afectando no solo al riñón, también a otros 

órganos, en especial al sistema cardiovascular. Por lo tanto, conviene preguntarse 

si el uso de sinbióticos, al restaurar el equilibrio de la microbiota intestinal, sería 

posible disminuir la formación de toxinas urémicas como el indoxil sulfato.  
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2. PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Será eficaz la administración de un sinbiótico comparado contra placebo para 

disminuir los niveles de indoxil sulfato en pacientes con ERC estadio III y IV? 
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3. JUSTIFICACIÓN  

La Enfermedad Renal Crónica representa la décimo segunda causa de mortalidad 

a nivel mundial. México posee la segunda incidencia más elevada. 

La pérdida de la función renal trae consigo complicaciones metabólicas, 

hidroelectrolíticas y cardiovasculares. Los pacientes no progresan al estadio final 

porque presentan una muerte prematura a causa del daño cardiovascular que esta 

enfermedad propicia. Las toxinas urémicas como el Indoxil Sulfato, son en parte 

responsable de los eventos cardiovasculares en esta población, por lo tanto es 

pertinente y necesario buscar estrategias para disminuir sus concentraciones 

plasmáticas. 

La modulación de la microbiota intestinal figura como una alternativa viable para 

reducir la producción de dichos compuestos a través de administración de 

probióticos, prebióticos o sinbióticos. Actualmente, el género Lactobacillus ha sido 

el más estudiado, el combinarlo con un prebiótico, para conformar un sinbiótico, 

podría incrementar su eficacia, de ser así, su empleo podría mejorar el manejo de 

esta enfermedad, por lo que el cuidado de la salud intestinal se incorporaría como 

un nuevo aspecto de atención en el tratamiento de la ERC. 
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4. HIPÓTESIS 

La administración de un sinbiótico reduce en 40% los niveles de indoxil sulfato 

comparado contra placebo en pacientes con ERC estadios III y IV 

 

5. OBJETIVO GENERAL 

Evaluar la eficacia de la administración de un sinbiótico durante 30 días 

(Lactobacillus acidophilus La-14 y fructooligosacáridos), comparado contra placebo, 

en la disminución de los niveles de indoxil sulfato en pacientes con ERC estadios III 

y IV. 

Objetivos específicos 

 Determinar el nivel basal  de indoxil sulfato del grupo activo y del grupo 

control. 

 Cuantificar la concentración final de indoxil sulfato del grupo activo y del 

grupo control, 30 días posteriores a su administración. 

 Comparar el nivel final de indoxil sulfato del grupo activo contra el control. 

Objetivos secundarios 

 Determinar la composición basal y final de la microbiota intestinal del grupo 

activo y del grupo control. 

 Evaluar los marcadores bioquímicos (línea roja, química sanguínea, 

albúmina y hemoglobina glucosilada) al inicio y término del tratamiento de 

ambos grupos. 

 Evaluar las características de la dieta al inicio y término del tratamiento de 

ambos grupos. 

 Determinar el estado nutricional al inicio y final de la intervención del grupo 

activo y control. 

 Registrar el tratamiento farmacológico al inicio de la intervención de ambos 

grupos.  
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6. DISEÑO Y MÉTODOS 

Diseño de estudio: 

 Ensayo clínico aleatorizado, controlado, triple ciego. ADD ON. 

Lugar de realización:  

 Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” San Luis Potosí, S.L.P.  

 Laboratorio de Género, Salud y Ambiente. Facultad de Medicina. Universidad 

Autónoma de San Luis Potosí. 

 Centro de Investigación en Ambiente y Salud. Coordinación para la 

Innovación y Aplicación de la Ciencia y la Tecnología. Universidad Autónoma 

de San Luis Potosí. 

Población de estudio:  

 Pacientes que asistieron al área de consulta externa del Servicio de 

Nefrología y Trasplantes, Endocrinología y Medicina Interna del Hospital 

Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”. 

Tipo de muestreo:  

 Muestreo no probabilístico por conveniencia hasta completar el tamaño de 

muestra estimado. 

Criterios de selección: 

Criterios de inclusión: 

 Pacientes de 18 años - 70 años. 

 Pacientes con ERC en estadios III y IV. 

 Pacientes que firmaron la carta de consentimiento informado. 

Criterios de no inclusión: 

 Pacientes con tratamiento de sustitución renal (trasplante renal, diálisis, 

hemodiálisis). 

 Tratamiento con inmunosupresores. 

 Consumo de antibióticos o algún suplemento que contenga probióticos y/o 

prebiótico durante el último mes. 

 Hepatopatías. 

 Pancreatitis aguda. 

 Pacientes embarazadas. 

 Sujetos con desnutrición severa. 
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 Enfermedades autoinmunes. 

 Individuos con síndrome de intestino irritable, Enfermedad de Crohn y colitis 

ulcerativa.  

 Antecedentes familiares de enfermedad autoinmune 

 Antecedentes de endocarditis infecciosa 

Criterios de eliminación: 

 Derivación a algún tratamiento de sustitución renal 

 Decisión voluntaria de retiro del estudio 

Aleatorización 

Los pacientes se aleatorizaron en dos grupos: grupo activo  y grupo control. 

Grupo activo: 

 Este grupo recibió durante 30 días un suplemento alimenticio conformado por 

Lactobacillus acidophilus La-14 y fructooligosacáridos, en una concentración de 

1*109 y 55 mg de fructooligosacáridos de cadena corta. 

En marzo de 2019 se efectuó el convenio de confidencialidad por parte de la 

empresa farmacéutica y el equipo de investigación, para el desarrollo de este 

estudio, por tanto no se usó la presentación comercial del producto.  

Dosis: una cápsula diaria antes del primer alimento del día durante 30 días. Se 

eligió la intervención durante 30 días, con base  en el estudio de Guida y cols., 

(2014), se observaron cambios en la microbiota y niveles de toxina urémicas a partir 

de los 15 días de intervención.  

Tecnología Licaps ®: Como se mencionó en los antecedentes, esta tecnología 

consiste en un cuerpo de dos piezas y tapa herméticamente sellada, para conformar 

una sola cápsula a prueba de fugas (45). 

 

 

 

 

 

 

Imagen 1.  Cápsula de tecnología Licaps ®

Foto tomada de (Cápsulas Licaps® | Capsugel [Internet]. [citado el 25 de enero de 2023]. 

Disponible en: https://br.capsugel.com/ihc/licaps?ViewFullSite=true) 
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Grupo control: 

Los pacientes de este grupo recibieron un placebo elaborado por la farmacéutica, a 

base de  hemicelulosa. Los participantes tomaron durante 30 días, una cápsula 

diaria antes del primer alimento del día.  

Método de aleatorización: 

Para la aleatorización se empleó el programa R studio® versión 1.1.383, mediante 

el paquete blockrand,  en bloques de 4. 

Cegamiento 

 La empresa farmacéutica proporcionó tanto el sinbiótico como el placebo. 

 Se identificaron como tratamiento 1 y tratamiento 2. 

 Después de realizar el análisis estadístico, se reveló el tratamiento. Los 

frascos con el número 1 correspondieron al grupo control, mientras que las 

cápsulas del sinbiótico estaban etiquetadas con el número dos y 

pertenecieron al grupo activo.  

Tipo de cegamiento:  

Triple ciego: la investigadora principal, los pacientes y el analista estadístico, 

estuvieron cegados hasta la finalización del estudio. 

Vía de salida de seguridad 

Se le proporcionó al Director de Tesis el control del cegamiento, así como la 

codificación de las cápsulas del suplemento y placebo para su identificación, con el 

objetivo de que si algún participante del estudio llegase a presentar algún evento 

adverso, por mínimo que éste fuese, se pudiese identificar el tipo de cápsula que 

estaba ingiriendo. Es importante mencionar que  ninguno de los pacientes presentó 

efecto adverso alguno.  

Adherencia 

Para medir el grado de adherencia al día 15 de intervención se citó a los pacientes 

y se les solicitó que trajeron consigo el frasco del tratamiento, el cual debía contener 

únicamente 14 cápsulas.  

También se determinó la microbiota inicio y final de ambos grupos para evaluar los 

cambios.  
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Colecta de las muestras biológicas 

Los sujetos de estudio fueron citados, en el Laboratorio Clínico del Hospital Central 

“Dr. Ignacio Morones Prieto”, debían presentar en ayuno  de 12 horas y una muestra 

de heces, para lo cual se les entregó previamente durante la fase de reclutamiento,  

un frasco para la colecta de la misma. Dicha muestra fue trasladada bajo 

condiciones controladas de temperatura, al Laboratorio de Microbiología  de la 

Facultad de Ciencias Químicas de la U.A.S.L.P, en donde una proporción de ésta 

fue diluida 1:10 con solución salina y conservada a una temperatura de -20°C, hasta 

su posterior análisis de la microbiota intestinal.  

Por punción venosa se colectaron dos muestras, la primera muestra (7mL) fue 

analizada en el laboratorio clínico del mismo hospital, para determinar los siguientes 

marcadores bioquímicos: biometría hemática mediante impedancia eléctrica; 

química sanguínea, hemoglobina glucosilada, albúmina, proteína C reactiva a 

través de fotometría y electrolitos séricos con ion selectivo. 

El análisis se realizó con base en el control de calidad a la Norma Mexicana NMX-

EC-17025-IMNC-2018. Requisitos generales para la competencia de los 

laboratorios de ensayo y calibración.   

Para la segunda muestra de sangre (4mL) se empleó un tubo BD Vacutainer ® con 

EDTA, ésta se trasladó inmediatamente después de su colecta dentro de una 

hielera, para mantenerla fresca, al Laboratorio de Género, Salud y Ambiente de la 

Facultad de Medicina de la UASLP, en dónde se separó el plasma por centrifugación 

(3,000 rpm durante 10 minutos) y almacenada a -20°C hasta el análisis de los 

niveles del IS.  

Análisis del Indoxil Sulfato 

Este ensayo fue realizado en el Centro de Investigación en Ambiente y Salud de la 

Coordinación para la Innovación y Aplicación de la Ciencia y la Tecnología de la 

U.A.S.L.P. mediante HPLC (Cromatografía líquida de alta eficiencia). Se utilizó 

indoxil sulfata de Sigma Albrich ® como estándar de referencia para la curva de 

calibración. Como  fase móvil se usó 34 % de solución amortiguadora de acetato de 

sodio 0.01 g/mL, pH 4.5 y 66& de acetonitrilo. Columna C18 Zorbax Eclipse 

250*4.6mm*5m. La identificación del IS (tiempo de retención= 0.983 + 0.03 

minutos), se realizó con detector de fluorescencia, a una longitud de onda de 
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excitación de 280nm y una longitud de onda de emisión de 374nm. Se inyectaron 

2L de la muestra de plasma. 

Composición de la microbiota intestinal 

La cuantificación de los microorganismos se realizó en alícuotas de 10 µL de 

muestra y empleando diferentes medios sólidos selectivos, agar papa dextrosa 

(APD) para levaduras; agar sal y manitol (ASM) para bacterias Gram positivas del 

género Staphylococcus; agar MacConkey (AMC) para bacterias Gram negativas y 

agar Man, Rogosa y Sharpe (AMRS) para bacterias ácido lácticas (BAL). Las 

muestras se incubaron a 37°C durante dos periodos de tiempo, 24 y 48 horas bajo 

condiciones aerobias, excepto las BAL que fueron incubadas en una cámara 

anaerobia. Los resultados se reportan como el logaritmo base 10 de unidades 

formadoras de colonias por mililitro (UFC/mL) (50). 

Características de la dieta y estado nutricio  

Para valorar las características de la dieta, se interrogó el recordatorio de 24 horas 

a cada participante al inicio y final de la intervención. Posteriormente, la ingesta 

calórica, el consumo de carbohidratos, proteínas y lípidos en gramos y su porcentaje 

de adecuación; así como la ingestión de sodio, potasio, calcio, fósforo y fibra se 

estimaron mediante el software de Nutrición Nutrimind ®.  

El estado nutricio se determinó con la obtención del índice de masa corporal (IMC) 

y la evaluación global subjetiva modificada para el paciente renal. 

Tasa de Filtración Glomerular  

La estimación de la tasa de filtración glomerular se efectuó con la fórmula 

Modification of Diet in Renal Disease (MDRD-4). 
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7. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

Tabla 4. Variables de estudio. 

VARIABLE RESPUESTA- VARIABLE DEPENDIENTE 

CÓDIGO NOMBRE SIGNIFICADO ESCALA DE 
MEDICIÓN 

VALOR 

 
IS 

 
Indoxil sulfato 

 
Nivel de toxina urémica 

 
Cuantitativa 

Continua 

 
23.1+ 13.0 mg/L 

VARIABLE  PREDICTIVA- VARIABLE INDEPENDIENTE 

CÓDIGO NOMBRE SIGNIFICADO ESCALA DE 
MEDICIÓN 

VALOR 

 
SIN 

 

 
Sinbiótico 

 
Intervención a evaluar 

 
Dicotómica 

1= Control 
2= Activo 

VARIABLE  DE INTERES 

CÓDIGO NOMBRE SIGNIFICADO ESCALA DE 
MEDICIÓN 

VALOR 

Creat Creatinina Nivel de creatinina sérico Continua de intervalo  0.6 -1.3 mg/dL 

TFG Tasa de filtración 
glomerular 

Tasa de filtrado glomerular Continua de intervalo  15 -60 mL/min/1.73 m2 

Glucosa Glucosa Nivel de glucosa sanguínea Continua de intervalo 70 – 105 mg/dL 
 

Urea Urea Nivel de urea en sangre Continua de intervalo 15 – 50 mg/dL 

BUN Nitrógeno Ureico 
Sanguíneo 

Nivel de nitrógeno ureico 
sanguíneo 

Continua de intervalo 8.9 – 25.7 mg/dL 

ac.urico Ácido úrico  Nivel de ácido úrico en 
sangre 

Continua de intervalo 2.6 – 7.2 mg/dL 

Sodio  Sodio sérico Nivel de sodio en sangre Continua de intervalo 136.0 -145.0 mmol/L 

Potasio  Potasio sérico Nivel de potasio en sangre Continua de intervalo 3.5 – 5.1 mmol/L 

Calcio Calcio sérico Nivel de calcio en sangre Continua de intervalo 8.9 – 10.0 mg/dL 

Fósforo  Fósforo sérico Nivel de fósforo en sangre Continua de intervalo 2.3 – 4.7 mg/dL 

Cloro  Cloro sérico Nivel de cloro en sangre Continua de intervalo 98.0 – 107.0 mmol/L 

Magnesio  Magnesio sérico Nivel de magnesio en 
sangre 

Continua de intervalo 1.32 – 2.14 mEq/L 

Hb Hemoglobina Nivel de hemoglobina Continua de intervalo  13.8 – 17.3 g/dL 

Hto Hto % de hematocrito Continua de intervalo 41.4 – 53.4 % 

Eritrocitos Eritrocitos Cantidad de eritrocitos Continua de intervalo 4.6 – 5.9 M/uL 

VCM Volumen Corpuscular 
Medio 

Volumen corpuscular medio Continua de intervalo 83.0 – 100.0 fl 

HCM Hemoglobina corpuscular 
media 

Hemoglobina corpuscular 
media 

Continua de intervalo  28.0 – 32.0 pg 

CMHG Concentración media de 
hemoglobina globular 

Concentración media de 
hemoglobina globular 

Continua de intervalo 32.0 – 34.5 g/dL 

Plaquetas  Plaquetas Cantidad de plaquetas Continua de intervalo 150.0 – 400.0 K/uL 

Colesterol Colesterol Nivel de colesterol en 
sangre 

Continua de intervalo 150.0 – 200.0 mg/dL 

TGL Triglicéridos Nivel de triglicéridos en 
sangre 

Continua de intervalo 40.0 – 150.0 mg/dL 

HDL HDL Cantidad de HDL en sangre Continua de intervalo 35.0 – 88.0 mg/dL 

LDL LDL Cantidad de LDL en sangre Continua de intervalo <100 mg/dL 

Alb albumina Nivel de albúmina en sangre Continua de intervalo 3.5 – 5.0 g/dL 
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Hba1c Hba1c % de hemoglobina 
glucosilada 

Continua de intervalo 0.0 – 7.0 % 

pCr Proteína C reactiva Nivel de  proteína C reactiva 
en sangre 

Continua de intervalo 0.0 – 0.5 mg/dL 

 
Ingesta calórica 

 
Ingcal 

Cantidad de calorías 
ingeridas según R24hrs 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ kcal 

CHOg Consumo de 
carbohidratos en gramos 

Cantidad de gramos de 
carbohidratos consumidos 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ g 

 
CHO% 

Porcentaje de consumo de 
carbohidratos 

% de carbohidratos 
consumidos 

Continua de intervalo 50 – 60% 

 
PTg 

Consumo de proteínas en 
gramos 

Cantidad de gramos de 
proteínas consumidos 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ g 

 
Pt% 

Porcentaje de consumo de 
proteínas 

% de proteínas consumidos Continua de intervalo 10 – 15% 

 
LIPg 

Consumo de lípidos en 
gramos 

Cantidad de gramos de 
lípidos consumidos 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ g 

LIP% Porcentaje de consumo de 
lípidos 

% de lípidos consumidos Continua de intervalo 25 – 30% 

Na Ingesta de sodio Cantidad de sodio ingerido Continua de intervalo <2000 mg 

K Ingesta de potasio Cantidad de potasio ingerido Continua de intervalo 1600 – 2000 mg 

Ca Ingesta de calcio Cantidad de calcio ingerido Continua de intervalo 1000 – 1500 mg 

P Ingesta de fósforo Cantidad de fósforo ingerido Continua de intervalo 800 – 1000 mg 

Fibra  Consumo de fibra Cantidad de fibra consumido Continua de intervalo 25 – 30 g 

IMC Índice de Masa Corporal Índice de Masa Corporal Categórica ordinal Normal 
Sobrepeso 
Obesidad I 
Obesidad II 

Obesidad Mórbida 

EGS Evaluación Global 
Subjetiva 

Estado Nutricio conforme a 
Evaluación Global Subjetiva 

Categórica ordinal Adecuado 
Riesgo Nutricional 

Desnutrición moderada 
Desnutrición grave 

Desnutrición gravísima 

Levaduras Cultivo APD para 
Levaduras 

Unidades formadores de 
colonias de levaduras 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ UFC 

Staphylococcus Cultivo AMS  para 
Staphylococcus 

Unidades formadoras de 
colonias de Staphylococcus 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ UFC 

Bacterias Gram 
negativas 

Cultivo AMC para 
bacterias Gram negativas 

Unidades formadores de 
colonias para bacterias 

Gram negativas 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ UFC  

Bacterias 
ácido-lácticas 

Cultivo AMRS para 
bacterias ácido-lácticas 

Unidades formadoras de 
colonias para bacterias 

ácido-lácticas 

Continua de intervalo 0.0 - ∞ UFC 

TxFarm Tratamiento 
farmacológico 

Registro del tratamiento 
farmacológico de todos los 

participantes 

Categórica nominal Insulina 
Antidiabético oral 
Antihipertensivo 
Hipolipemiante 
Suplementos 

Otros 

 

Análisis de las variables 

La base de datos fue elaborada con el programa  Microsoft Office Excel ®  y después 

su análisis estadístico se realizó con el software R® versión 3.4.2., y R estudio 

versión 1.1.383.  

En las variables cuantitativas se aplicaron pruebas de normalidad mediante Qqplot 

y Shapiro Test. El análisis de las mismas fue con la Prueba T Student para muestras 

independientes o su equivalente no paramétrico con U de Mann Whitney. Se 
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expresaron como media y desviación estándar o mediana y rango intercuartílico 

según el caso. 

En las variables categóricas se empleó X2 de Pearson o su equivalente no 

paramétrico con la prueba exacta de Fisher según el caso  y se expresaron como 

frecuencias.  

Tamaño de la muestra 

Para el cálculo del tamaño de la muestra se consideró el promedio de concentración 

urémica de IS plasmático descrito previamente en la tabla 3, así como el efecto del 

sinbiótico del estudio de Guida y cols (33), el cual fue del 40%: 

 

Tabla 3. Concentraciones plasmáticas promedio de indoxil sulfato 

TOXINA Sujetos Sanos  Promedio de 

concentración urémica 

Concentración urémica 

más elevada 

Indoxil Sulfato 0.53 +  0.29mg/L 23.1+ 13.0 mg/L 44.5+ 15.3 mg/L 

Tomado de Duranton F y cols., 2012. 

Con el programa Rstudio ® versión 1.1.383., a través de la función pwr.t.test para 

una muestra a dos cola: se calculó una delta 0.70, poder 80%, significancia de 5%. 

Obteniéndose una N para cada grupo: 33.02 pacientes= 33 pacientes por grupo,  

para un total de 66 a participante a reclutar. 

 

Reporte de efectos adversos 

Se trabajó de forma conjunta con los departamentos de Auxiliar Regulatorio y 

Farmacovigilancia de la empresa farmacéutica  para el reporte de efectos adversos. 

Cabe mencionar que no se reportó algún efecto adverso en ninguno de los sujetos 

de estudio.  
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8. FACTIBILIDAD 

En el Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” de San Luis Potosí, S.L.P. 

Conforme a la información proporcionada por el Departamento de Vigilancia 

Epidemiológica (DAOS) durante los años  2017 y 2018, 1327 pacientes estaban 

registrados con el diagnóstico de insuficiencia renal crónica, de los cuales 974 

estaban en etapas que no ameritaban la terapia de reemplazo renal. Es decir, el 

73% de éstos se encontraban en estadios no finales de la enfermedad renal crónica.  

Considerando lo anterior y para fines de realización del estudio, se hizo la 

estimación de que anualmente 664 pacientes estaban registrados con diagnóstico 

de insuficiencia renal; 484 en etapas III a V sin diálisis, por tanto 40 pacientes 

correspondían a dichas etapas, lo que permitió localizar de lunes a viernes 2 

pacientes que cumplían con los criterios de inclusión al estudio. 
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9. RECURSOS  

Recursos financieros 

 Patrocinio del placebo y suplemento por la  empresa farmacéutica  

Recursos humanos 

Recursos humanos: 

Elaboración de protocolo: 

 Investigadora principal 

 Director de tesis 

 Co-director de tesis  

 Asesores clínicos 

Reclutamiento de pacientes: 

 Investigador principal 

 2 estudiantes de Licenciatura en Químico-Farmacobiólogo. Facultad de 

Ciencias Químicas. UASLP. 

 2 pasantes de la Licenciatura en Nutrición del Hospital Central “Dr. Ignacio 

Morones Prieto”. 

Consulta de nutrición: 

 Investigadora principal 

 2 pasantes de la Licenciatura en Nutrición del Hospital Central “Dr. Ignacio 

Morones Prieto”. 

Toma de muestra sanguínea: 

 Personal del Laboratorio Clínico del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones 

Prieto”. 

Determinación de toxinas urémicas: 

 Co-director de tesis. 

 1 Químico del Laboratorio de Salud, Género y Ambiente. Facultad de 

Medicina. U.A.S.L.P. 

 1 Químico de Centro de Investigación en Ambiente y Salud. Coordinación 

para la Innovación y Aplicación de la Ciencia y la Tecnología. U.A.S.L.P. 
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Determinación de microbiota intestinal: 

 Co-director de tesis. 

 2 Estudiantes de noveno semestre de la Lic Q.F.B. Facultad de  Ciencias 

Químicas 

Recursos materiales  

Búsqueda de información, elaboración del escrito del protocolo, creación de base 

de datos, análisis estadístico, elaboración de formatos para la consulta de nutrición: 

 Computadora personal marca LENOVO AMD RYZEN 3 

 1 paquete de 500 hojas tamaño carta 

 1 impresora 

Comunicación y consulta con los pacientes: 

 1 planeador 2019 

Grupo de intervención y Grupo control 

 1650 cápsulas de Lactobacillus Acidophilus La-14 con fructooligosacáridos 

 1650 cápsulas de placebo 

Aleatorización: 

 Programa estadístico R studio® versión 1.1.383 

Consulta de nutrición: 

 Báscula 

 Tallímetro 

 Cinta métrica metálica para antropometría 

 Plicómetro 

 Formato de expediente electrónico mediante Google Forms 

Recolección de muestras sanguíneas y heces fecales 

 Tubos para muestras de laboratorio (98 tubos) 

 Recipientes de boca ancha para la muestra de heces fecales (98) 

 1 Hielera para transporte de muestras. 
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1
RECLUTAMIENTO 

DE PACIENTES

2
CONSULTA 
INICIAL DE 
NUTRICIÓN

3
CONSULTA 

INTERMEDIA DE 
NUTRICIÓN

4
CONSULTA 
FINAL DE 

NUTRICIÓN

10:00 a 13:00 
horas

LUNES

•Consulta 
matutina: 
10:00 - 13:00 
hrs

•Consulta 
vespertina 
14:00 - 16:00 
horas

MARTES

•Consulta 
matutina: 
10:00 -
13:00 hrs

•Consulta 
vespertina 
14:00 -
16:00 horas

MIÉRCOLES

10. PLAN DE TRABAJO 

La operatividad de la investigación consistió en 4 etapas: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Esquema 4. Etapas de la operatividad de la investigación 

 

1. Reclutamiento de pacientes  

Fueron los días de la consulta externa de Nefrología y Trasplante renal: 

 

 

 

 

 

 

Esquema 5. Etapa 1: reclutamiento de pacientes  
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1. De lunes a miércoles de 
7:30 a 8:30, un alumno de 9no 
semestre de Q.F.B. revisó los 

expedientes de la consulta 
externa de nefrología 
(matutina).Martes y 

míercoeles de 13:30 -14:30 se 
revisaron los expedientes de 

la consulta vespertina. 

2. Se registró en una lista de 
control de pacientes con 

potencial de inclusión, con los 
siguientes datos: fecha, 

registro hospitalario, nombre 
del paciente, edad, TFG, 
diagnóstico,  nefrólogo 
tratante, observaciones

3. La investigadora principal y 
los dos estudiantes de QFB 
localizaron a los pacientes 

potenciales para invitarlos al 
estudio, antes de su ingreso a 

la consulta de nefrología.

4. Mientras el paciente 
esperó su consulta de 

nefrología, se abordó y explicó 
el proyecto, conforme a la 
información descrita en la 
carta de consentimiento 
informado, mediante una 

presentación de power point.

5. Firma del consentimiento 
informado, entrega de kit para 

recabar muestra de heces.

6. Se programó cita al 
paciente para la consulta 

inicial de nutrición.

(Días de atención: jueves y 
viernes, según disponibilidad 

del paciente)

7. El paciente realizó su 
trámite correspondiente ante 

el Seguro Popular para el 
pago de los estudios de 
laboratorio solicitados.

8. Un día antes de la consulta 
inicial, se contactó al paciente 
vía telefónica para recordar su 

cita de nutrición.

1. Se citó al paciente a las 9:00 
horas, con ayuno previo de 12 

horas, en el servicio de 
nefrología y trasplante renal.

2. El investigador principal y/o 
alumnos de la Facultad de 

Ciencias químicas, recibieron al 
paciente y recolectaron la 
muestra de heces que el 
paciente traía consigo.  

3. El equipo de investigación  
acompañó al paciente al 
laboratorio clínico para 
presentar la solicitud de 

laboratorio con la etiqueta 
naranja, y así brindarle atención 

inmediata. El la primera  
muestra sanguínea fue 
analizada en el hospital. 

4. El equipo de investigación 
llevó la segunda muestra 
sanguínea debidamente 

identificada al Laboratorio de 
Salud, Ambiente y Género de la 
Facultad de Medicina U.A.S.L.P.

5.Al paciente se le otorgaron 
30-40 minutos para desayunar y 
posteriormente se le solicitó que 

se dirigiera nuevamente al 
Servicio de nefrología y 

trasplantes para ser atendido 
por el investigador principal. 

6. 9:30 / 10:00 horas

Consulta inicial de nutrición:

Se aplicó la historia clínica 
nutriciónal mediante  google 

forms para aplicar el 
recordatorio de 24 horas y 

determinar IMC y EGS 
modificada para paciente renal.

7. Se proporcióno al paciente 
el tratamiento, según 

aletorización, y recibió la 
información de cómo tomarse la 
cápsula. Al finalizar, se agendó 

la cita para la consulta 
intermedia (día 15 de 

intervención).

8. Se continuó el contacto con 
los participantes mediante 

llamdas telefónicas o mensajería 
instatánea.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Esquema 6. Operatividad de la etapa 1: reclutamiento de pacientes 

2. Consulta inicial de nutrición 

La consulta inicial se realizó jueves y viernes a partir de las 9:00 horas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Esquema 7. Operatividad de la etapa 2: consulta inicial de nutrición 
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1
Conteo de cápsulas 
para evaluación de 

adherencia

Nota: el conteo fue 
efectuado por un 

pasante de Lic. en 
Nutrición

para respetar el 
cegamiento.

2
Valoración de tolerancia 

gastrointestinal del 
suplemento sinbiótico o 
placebo, respetando el 

cegamiento.

3
Programación de cita 

para la consulta final de 
nutrición y entrega de 

solicitud de laboratorio 
y kit para la toma de 

heces.

1. Se citó al paciente a las 9:00 
horas, con ayuno previo de 12 

horas, en el servicio de 
nefrología y trasplante renal.

2. El investigador principal y/o 
alumnos de la Facultad de 

Ciencias químicas, recibieron al 
paciente y recolectaron la 
muestra de heces que el 
paciente traía consigo.  

3. El equipo de investigación  
acompañó al paciente al 
laboratorio clínico para 
presentar la solicitud de 

laboratorio con la etiqueta 
naranja, y así brindarle atención 

inmediata. El la primera  
muestra sanguínea fue 
analizada en el hospital. 

4. El equipo de investigación 
llevó la segunda muestra 
sanguínea debidamente 

identificada al Laboratorio de 
Salud, Ambiente y Género de la 
Facultad de Medicina U.A.S.L.P.

5.Al paciente se le otorgaron 
30-40 minutos para desayunar y 
posteriormente se le solicitó que 

se dirigiera nuevamente al 
Servicio de nefrología y 

trasplantes para ser atendido 
por el investigador principal. 

6. 9:30 / 10:00 horas

Consulta final de nutrición:

Se aplicó la historia clínica 
nutriciónal mediante  google 

forms para aplicar el 
recordatorio de 24 horas y 

determinar IMC y EGS 
modificada para paciente renal.

7. Se le solicitó al paciente 
que trajera consigo el frasco con 
las cápsulas, para verificar que 
había completado el tratamiento 
con el conteo de las cápsula por 
el pasante de la Lic en Nutrición, 
sin la presencia del investigador 

principal

8. Se agradeció al paciente su 
valiosa participación.

3. Consulta intermedia de nutrición 

La consulta intermedia de nutrición se realizó al día 15 de intervención, a partir de  

las 11:30 horas. 

 

 

 

 

 

Esquema 8. Operatividad de la etapa 3: consulta intermedia de nutrición. 

4. Consulta final de nutrición 

La consulta final se realizó al término del tratamiento a partir de las 9:00 horas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Esquema 9. Operatividad de la etapa 4: consulta final de nutrición.  
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11. ASPECTOS ÉTICOS  

La investigación se llevó a cabo tomando en cuenta las normas establecidas para 

investigaciones de seres humanos marcadas por la OMS, a la Norma Oficial 

mexicana NOM-012-SSA3-2012 y el Reglamento de la Ley General de Salud en 

Materia de Investigación para la Salud, que concuerda con la Declaración de 

Helsinki de la Asociación Médica Mundial sobre principios éticos para las 

investigaciones médicas en seres humanos, y el Protocolo de Estambul. 

En el protocolo de investigación, prevalecieron los criterios de respeto a la dignidad 

del sujeto de investigación, la protección de sus derechos, principalmente el de la 

protección de la salud, así como el bienestar y la conservación de su integridad 

física.  

De conformidad con el artículo 17 del Reglamento, se consideró como investigación 

con riesgo mayor del mínimo, ya que empleó métodos aleatorios de asignación a 

esquemas terapéuticos. Sin embargo, se garantizó que no se expuso al sujeto de 

investigación a riesgos innecesarios y que los beneficios esperados fueron mayores 

que los riesgos predecibles, inherentes a la maniobra experimental. 

Conflicto de Interés 

En febrero de 2019 se inició el trámite del convenio de confidencialidad por la 

empresa farmacéutica y  tesista, en marzo se firma  dicho convenio por parte de la 

empresa, tesista, investigadores responsables y asesores. La empresa 

farmacéutica proporcionó el suplemento alimenticio sinbiótico así como el placebo. 

Es importante aclarar que la tesista ni los investigadores no mantenían ninguna 

relación laboral con la empresa.  Se aclaró con los directivos que reportarían los 

resultados del estudio, independientemente haya sido eficaz o ineficaz el 

suplemento sinbiótico. Por tanto, se declaró el nulo conflicto de interés. 
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12. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES 

 Marzo- 

noviembre 

2018 

Diciembre de 

2018 

Enero de 

2019 

Febrero / 

marzo 

2019 

 

Agosto 

2019 

marzo 

 2020 

Pandemia 

2020 

2021 

Febrero 

2022 

Febrero 

2022 

Marzo  

2022 

Elaboración de 

protocolo. 

        

Presentación 

ante el Comité 

Académico de 

la MCIC. 

        

Presentación 

ante el Comité 

de Ética del 

Hospital 

Central “Dr. 

Ignacio 

Morones 

Prieto”. 

        

 

Convenio  

de confiden- 

cialidad 

con la empresa 

farmacéutica. 

        

Captura, 

selección e 

intervención. 

        

Análisis de 

indoxil sulfato, 

análisis 

estadístico 

interpretación y 

redacción de 

resultados, 

discusión y 

conclusiones. 

        

 

Presentación 

de tesis. 
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320 en ERC III-V sin terapia de reemplazo renal  

n= 33 pacientes por grupo 

N= 66 

54 pacientes reclutados Agosto 2019-Marzo 2020 

20 pacientes  28 pacientes terminaron el tratamiento  6 pacientes eliminados 

15 pacientes 13 pacientes 

Grupo activo Grupo control 

13. RESULTADOS 

La población mensual de pacientes registrados con el diagnóstico de enfermedad 

renal crónica en estadios III a V sin diálisis fue de 40 individuos. De Agosto de 2019 

a Marzo de 2020, la población total correspondió a 320 individuos.  

Se logró reclutar 54 participantes, de los cuales 28 terminaron el tratamiento, 6 se 

eliminaron debido a que no acudieron a su consulta intermedia. Para el inicio de la 

pandemia de Sars Cov 2 (marzo 2020), 20 pacientes más habían comenzado la 

intervención y debido a ello, ya no pudieron concluir el tratamiento.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Esquema 10. Diagrama CONSORT.  

 



- 44 - 
 

A) CARACTERÍSTICAS SOCIODEMOGRÁFICAS 

Edad 

La mediana de la edad de los participantes en el grupo control fue de 61 años con  

edad mínima de 46 y máxima de 68. Mientras que los individuos del grupo activo 

fue de 59 años, con edad de mínima de 35 y máxima de 69. No se presentaron 

diferencia estadística significativa entre los grupos de estudio (p=0.98).  

Tabla 5. Edad. 

VARIABLE 

 

GRUPO CONTROL 

n= 13 

GRUPO ACTIVO 

n= 15 

 

Valor P 

Edad 

 (años) 

 

61.0 (46.0 – 68.0) 

 

59.0 (35.0 – 69.0) 

 

0.98b 

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 

 

Sexo 

De la población estudiada (n=28), 15 participantes correspondían al sexo femenino 

y 13 al masculino. No se encontraron diferencias  entre ambos grupos (p=0.68). 

Tabla 6. Sexo. 

SEXO 

 

GRUPO 

CONTROL 

n= 13 

GRUPO  

ACTIVO 

n= 15 

 

TOTAL 

 

Valor P 

Femenino (8) (7) 15  

Masculino (5) (8) 13 0.681 

Las variables categóricas son expresadas  frecuencia. Los valores de p son presentados 

mediante 1 Chi-cuadrada de Pearson y 2Prueba exacta de Fisher. 
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B) CONCENTRACIÓN PLASMÁTICA DE INDOXIL SULFATO  

La variable dependiente indoxil sulfato, al inicio del tratamiento no mostró diferencia 

significativa entre los sujetos controles y activos (p=0.75). 

Las concentraciones plasmáticas de IS post tratamiento en los sujetos controles 

fueron de 41.1 (17.7 – 103.9) mg/dL, en tanto que en los activos el IS se situó en 

43.4 (24.2 -144.9) mg/dL. Al compararse estadísticamente el sinbiótico contra el 

placebo, mediante la realización de  la prueba de U Mann Whitney no se detecta 

cambio estadístico significativo entre ambos tratamientos (p=0.46)  

 

Tabla 7. Concentración plasmática de indoxil sulfato. 

Indoxil Sulfato  
(mg/L) 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 40.5 (13.5 – 119.7) 38.2 (17.3 – 156.3) 0.75b 

Post tratamiento 41.1 (17.7 – 103.9) 43.4 (24.2 – 144.9) 0.46b 

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 
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C) COMPOSICIÓN DE LA MICROBIOTA INTESTINAL 

Al evaluarse la composición de la microbiota intestinal basal. No se detectan 

diferencias entre grupo control y activo en las levaduras (p=0.27), Staphylococcus 

(p=0.27), bacterias Gram negativo (p=0.32) y bacterias ácido-lácticas (p=0.15). 

Posterior a 30 días de tratamiento, se encontró cambio significativo en las bacterias 

Gram negativo (p=0.05). En los participantes del grupo control el valor del logaritmo 

fue de 3.1 + 0.8 UFC mientras que en el grupo activo fue de 4.0 + 1.4 UFC, lo 

anterior indica que quienes consumieron el sinbiótico disminuyeron este tipo de 

bacterias. 

Tabla 8.  Características de la microbiota intestinal. 

Levaduras 
Cultivo APD 

 

GRUPO CONTROL 
n= 13 
UFC 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 
UFC 

Valor P 

Basal 3.8 + 1.0  3.3  + 1.0  0.27a 

Post tratamiento 3.7 + 1.0 3.3 + 0.9 0.40ª  

        Staphylococcus 
          Cultivo: AMS  

Basal 3.6 + 1.0 2.9 + 1.1 0.27a 

Post tratamiento 3.4 + 0.8 3.2 + 0.6 0.53ª  

 Bacterias Gram negativas 
          Cultivo: AMC 

Basal 4.0 + 1.2 3.5 + 1.1 0.32a 

Post tratamiento 3.1 + 0.8 4.0 + 1.4 0.05ª  

Bacterias ácido-lácticas 
        Cultivo AMRS 

Basal 3.9 + 1.2  3.2 + 1.2 0.15a 

Post tratamiento 3.2 + 0.9 3.3 + 1.0 0.79ª  

Los datos son expresados en unidades formadoras de colonia UFC como media + 

desviación estándar (D.E.) o mediana (rango intercuartílico), valores de p son presentados 

mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 
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D) MARCADORES BIOQUÍMICOS  

Función renal y química sanguínea 

Las concentraciones basales de la creatinina, la tasa de filtración glomerular, urea, 

nitrógeno ureico sanguíneo, glucosa y ácido úrico, no mostraron diferencias 

estadísticas significativas entre los pacientes del grupo control y grupo activo.  

Posterior al tratamiento, al analizar y comparar estadísticamente el suplemento 

sinbiótico contra el placebo, las variables que tuvieron diferencias estadísticas 

significativas fueron: creatinina y la tasa de filtración glomerular. En ambas 

variables, el valor P fue =<0.05. La creatinina en el grupo control fue de 1.5 (1.1 – 

3.2) mg/dL mientras que en el activo fue de 2.3 (1.3 – 3.9) mg/dL. La TFG en los 

pacientes que consumieron el placebo fue de 42.5 + 11.8 mL/min/1.73m2 y quienes 

ingirieron el suplemento fue de 30.0 + 10.2 mL/min/1.73m2. 

 

Tabla 9. Función renal y química sanguínea. 

Creatinina  
(mg/dL) 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 1.8 + 0.6 2.3 + 0.6 0.05a 

Post tratamiento  1.5 (1.1-3.2) 2.3 (1.3-3.9) <0.05b 

Tasa de filtración glomerular ( mL/min/1.73m2) 

Basal 38.7 + 10.9 31.3 + 10.2 0.07a 

Post tratamiento  42.5 + 11.8 30.0 + 10.2 <0.05a 

 Urea (mg/dL) 

Basal 74.5 (41.9 – 183.4) 71.5 (52.9 – 156.2) 0.87b 

Post tratamiento  60.6 (38.7 – 183.4) 85.8 (45.6 – 117.1) 0.21b 

Nitrógeno ureico sanguíneo (mg/dL) 

Basal 34.8 (19.6-85.7) 33.4 (24.7 -73.0) 0.78b 

Post tratamiento  28.3 (18.1 – 85.7) 40.1 (21.3 – 54.7) 0.23b 

Glucosa (mg/dL) 

Basal 126.4 (50.8 -288.2) 
103.1 (64.5 – 

205.5) 
0.06b 

Post tratamiento   114.3 (61.6 – 212.3) 
107.2(74.3 – 

320.0) 
0.71 b 
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Ácido úrico (g/dL) 

Basal 6.7 + 0.9 6.3 + 1.4 0.50a 

Post tratamiento   6.1 + 0.6 6.0 + 0.9 0.80 a 

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 

 

Estadio Enfermedad Renal Crónica: Kdigo  

Conforme a la clasificación de la ERC de las guías KDIGO, al inicio de la 

investigación, entre los individuos del grupo control y grupo activo iniciaron bajo las 

mismas condiciones.   

Post tratamiento,  se detectó diferencia significativa estadística entre los pacientes 

que consumieron placebo y quienes ingirieron el suplemento sinbiótico (p=0.03). 

En el grupo control, 7 pacientes se encontraron en estadio G3a; 3 pacientes en el 

G3b y otros tres en el G4. En el grupo activo, 1 participante se situó en estadio G3a; 

6 participantes en G23b; 7 en G4 y 1 en el estadio G5.  

 

Tabla 10. Clasificación KDIGO de la ERC. 

Estadio de 
Enfermedad 

Renal Crónica 

GRUPO 
CONTROL 

n= 13 

GRUPO 
ACTIVO 

n= 15 

 
TOTAL 

 
Valor P 

 
Basal  

G3a (4) 

G3b (5) 

        G4 (4) 

G3a (3) 

G3b (4)  

G4 (8) 

G3 (7) 
 

G3 (9) 
 

G4 (12) 

 
 

0.502 

 

 
 
 

Post 
tratamiento 

G3a (7) 

G3b (3)  

G4  (3)  

 

G3a (1) 

G3b (6) 

G4   (7) 

G5  (1)   

 
G3a  (8) 

 
G3b (9) 

 
 G4 (10) 

 
G5  (1) 

 

 
 

0.032 

Las variables categóricas son expresadas como  frecuencia. Los valores de p son 

presentados mediante 1Chi-cuadrada de Pearson y 2Prueba exacta de Fisher. 
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Electrolitos séricos  

El sodio, potasio, calcio, fósforo, cloro y magnesio séricos iniciales no mostraron 

diferencia estadística significativa entre el placebo y el sinbiótico.  

Al término del tratamiento, el sodio de los sujetos controles fue de 139.0 (134.0 – 

141.0) mg/dL mientras que en los activos estuvo en 138.0 (134.0 – 147.0) sin 

detectarse cambios (p=0.54). Respecto al potasio, quienes consumieron el placebo 

se situó en 5.1 (3.2 – 5.6) mmol/dL y en los individuos que ingirieron el sinbiótico, 

dicho electrolito se ubicó en 5.1 (4.1 – 5.7) mmol/dL, sin alguna diferencia 

significativa (p=0.59). Las concentraciones de calcio  en el grupo control tuvieron un 

valor de 9.2 (8.2 – 9.1) mg/dL y en el activo de 9.2 (7.1 – 9.8) mg/dL, tampoco se 

encontraron cambios (p= 0.91). El fósforo se mantuvo en 3.7 + 0.4 mg/dL para los 

controles mientras que en los activos fue de 3.9 + 0.6 mg/dL, no existieron 

diferencias (p= 0.42). Con relación al cloro, los niveles que presentaron los 

individuos que estuvieron con placebo fue de 106.8 + 4.2 mmol/L y los que 

estuvieron con el sinbiótico osciló en 108.4 + 4.0. mmol/L, no se detectó diferencia 

significativa (p=0.05). Referente a las concentraciones de magnesio, en el grupo 

control fueron de 1.7 + 0.1 mg/dL y en el activo de 1.6 + 0.1 mg/dL, no se mostraron 

cambios al compararse los grupos entre sí (p= 0.10).  

 

Tabla 10.  Electrolitos séricos  

Sodio Sérico  
(mmol/L) 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 138.5 + 2.0 138.6 + 2.6 0.94a 

Post tratamiento  139.0 (134.0 – 141.0) 138.0 (134.0 – 147.0) 0.54b 

Potasio Sérico (mmol/L) 

Basal 4.7 + 0.6 4.9 + 0.6 0.39a 

Post tratamiento  5.1 (3.2 – 5.6) 5.1 (4.1 – 5.7) 0.59b 

Calcio sérico(mg/dL) 

Basal 9.2 + 0.4 9.0 + 0.6 0.32a 

Post tratamiento  9.2 (8.2 – 9.1) 9.2 (7.1-9.8) 0.91b 

Fósforo sérico (mg/dL) 
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Basal 3.8 + 0.4 3.6 + 0.3 0.38a 

Post tratamiento  3.7 + 0.4 3.9 + 0.6 0.42a 

Cloro sérico (mmol/L) 

Basal 106.1 + 4.3 108.3 + 3.5 0.14a 

Post tratamiento  106.8 + 4.2 108.4 + 4.0 0.32a 

 Magnesio sérico mg/dL 

Basal 1.8 + 0.2 1.8 + 0.3 0.14a 

Post tratamiento 1.7 + 0.1 1.6 + 0.1 0.10a 

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 

 

Biometría hemática: Línea roja 

En los componentes de la línea roja de la biometría hemática, las concentraciones 

basales de hemoglobina, hematocrito, eritrocitos, hemoglobina corpuscular media, 

concentración media de hemoglobina globular y plaquetas, al compararse 

estadístico el suplemento contra el placebo, no se detectaron diferencias entre el 

grupo activo y el grupo control. 

Posterior a la intervención, el valor de la hemoglobina de los participantes controles 

fue de 12.4 g/dL y en los activos 12.5 + 1.9 g/dL, no hubo cambio estadístico 

significativo (p=0.86). El hematocrito en los sujetos que tomaron el placebo tuvo un 

porcentaje de 38.0 + 5.3 % mientas que quienes consumieron el suplemento fue de 

38.3 + 5.5%, sin detectarse alguna diferencia entre los grupos (p=0.85) Los 

eritrocitos se mantuvieron en 4.2 + 0.7 M/uL en los individuos controles mientras 

que en los activos estuvieron en 4.2 + 0.5 M/uL, no se presentaron cambios 

(p=0.83). La hemoglobina corpuscular media en los participantes del grupo control 

tuvo una concentración de 29.7 + 1.7 pg y en los del grupo activo estuvo en 29.5 + 

1.5 mg, sin diferencias entre las intervenciones (p=0.76). La concentración media 

de hemoglobina globular en los individuos controles fue de 32.6 + 0.9, en tanto que 

los activos se mantuvo en 32.6 + 1.2 g/dL, no se muestra significancia estadística 

(p=0.95). Finalmente en las plaquetas, los sujetos que consumieron el placebo 

oscilaron en 242.0 (177.0 - 442.0) K/uL y quienes ingirieron el suplemente fue 229.0 

(185.0 – 320.0), no se aprecian cambios estadísticos (p=1.0).  
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Tabla 11. Biometría hemática: línea roja. 

Hemoglobina 
(g/dL) 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 12.6  + 1.8 12.4 + 1.8 0.85a 

Post tratamiento  12.4 + 1.7 12.5 + 1.9 0.86ª 

Hematocrito (%) 

Basal 38.3 + 5.1 38.0 + 5.7 0.85a 

Post tratamiento  38.0 + 5.3 38.3 + 5.5 0.90ª  

Eritrocitos (M/uL) 

Basal 4.4 + 0.5 4.2 + 0.7 0.98a 

Post tratamiento  4.2 + 0.7 4.2 + 0.7 0.83ª  

Hemoglobina corpuscular media (pg) 

Basal 
29.7 + 1.7 29.4 + 1.9 < 0.05a 

 

Post tratamiento  29.7 + 1.7 29.5 + 1.5 0.76ª  

 Concentración media de hemoglobina globular (g/dL) 

Basal 32.8 + 0.8 32.8 + 1.0 0.85a 

Post tratamiento  32.6 + 0.9 32.6 + 1.2 0.95ª  

Plaquetas (K/uL) 

Basal 
260.0 (153.0 – 

487.0) 

240.0 (186.0-

325.0) 

0.54b 

Post tratamiento 
242.0 (177.0 – 

442.0) 

229.0 (185.0 – 

320.0) 
1.0b  

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 

 

Perfil de lípidos 

Cuando inició el tratamiento, al analizarse estadísticamente el grupo control y el 

activo. No se detectan diferencias entre ambos grupos. 

Post tratamiento, la concentración basal de colesterol para el grupo placebo fue de 

173.8 + 48.9 mg/dL y los basales del sinbiótico estuvo en 190.7 + 54.2 mg/dL 

(p=0.41). Los triglicéridos de los participantes controles fue de 165.3 + 70.3 mg/dL 

mientras que en los activos se situaron en 172.3 + 72.3 mg/dL. Las lipoproteínas de 
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alta densidad se mantuvieron para los sujetos del grupo control en 43.9 + 7.5 mg/dL 

y en los del grupo activo en 44.9 + 6.6 mg/dL (p=0.80). Con relación a los niveles 

de las lipoproteínas de baja densidad en los individuos que consumieron el placebo 

estuvieron en 102.5 + 39.1 mg/dL y en quienes tomaron el sinbiótico estuvieron en 

114.4 + 38.4 mg/dL (p=0.46). Los valores p descritos anteriormente indican que 

ninguno de los marcadores tuvieron diferencia estadística significativa.  

 

Tabla 12. Perfil de lípidos. 

Colesterol 
mg/dL 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 173.5 + 35.5 182.6 + 61.8 0.64a 

Post tratamiento  173.8 +  48.9 190.7 + 54.2 0.41 

Triglicéridos (mg/dL) 

Basal 
164.5 (97.0 -270.0) 164.0 (53.0 – 

488.0) 

0.64b 

Post tratamiento  165.3 + 70.3 172.3 + 72.3 0.80 

HDL (mg/dL) 

Basal 43.2 + 8.5 43.4 + 6.9 0.95a 

Post tratamiento  43.9 + 7.5 44.9 + 6.6 0.80 

LDL (mg/dL) 

Basal 
114 (41.0 – 151.0) 108.0 (35.0 – 

272.0) 

0.62b 

Post tratamiento  102.5 + 39.1 114.4 + 38.4 0.46ª  

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 

 

Albúmina, Proteína C Reactiva y Hemoglobina glucosilada 

Al comienzo de la intervención, no se obtuvieron diferencias estadísticas 

significativas al compararse el grupo control contra el activo.  

Posterior a la intervención, la albúmina final del grupo control fue de 4.0 (3.5 -4.3) 

g/dL y en el activo de 4.2 (2.4 – 4.9) g/dL (p=0.29). La concentración de proteína C 

reactivo en los individuos que tomaron el placebo estuvo en 0.2 (0.1-1.2) mg/dL y 
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en quienes consumieron el suplemento se situó en 0.2 (0.0 – 0.4) mg/dL (p=0.14). 

El porcentaje de hemoglobina glucosilada en los participantes controles se ubicó en 

7.8 + 1.5% y en los activos en 6.7 + 1.0% (p=0.08). El valor p en cada marcador 

indica que no se presentaron cambios estadísticos significativos. 

 

Tabla 13. Albúmina, proteína C reactiva y hemoglobina glucosilada. 

           Albúmina 
g/dL 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 3.9 (3.1 – 4.4) 4.2 (2.4 -4.7) 0.16b  

Post tratamiento  4.0 (3.5 – 4.3) 4.2 (2.4 – 4.9) 0.29b  

 Proteína C Reactiva mg/dL 

Basal 0.4 + 0.2 0.2 + 0.2  0.06a 

Post tratamiento  0.2 (0.1 – 1.2) 0.2 (0.0 – 0.4) 0.14b 

Hba1c  % 

Basal 7.8 + 1.5 6.8 + 0.7 0.14a 

Post tratamiento  7.8 + 1.5 6.7 + 1.0 0.08a 

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 
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E) CARACTERÍSTICAS DE LA DIETA  

Al analizarse inicialmente las características de la dieta: ingesta calórica (kcal), 

carbohidratos (consuno en gramos y %), proteínas (consumo en gramos y %), 

lípidos (consumo en gramos y %), ingesta de sodio (mg), calcio (mg), fósforo (g), 

fibra (g) entre el grupo control y activo, no se detectaron diferencias estadísticas 

entre ambos grupos.  

Treinta días posteriores, al compararse el sinbiótico contra el placebo se encontró 

que la ingesta calórica en el grupo control fue de 1519.0 (1139.0 – 2041.0) kcal 

mientras que en el activo fue de 1484 (1028.0 – 2626.0) kcal. El consumo de 

carbohidratos en gramos y porcentaje de los pacientes controles fue de 204.5 (153.0 

– 249.0) g  y 52.6 + 9.2 %, mientras que en los activos fue de 182.0 (110.0 – 374.0) 

g y su consumo en porcentaje fue igual a 53.2 + 8.7%. El consumo de proteínas en 

gramos y porcentaje de los participantes que consumieron el placebo estuvo en 67.0 

+ 18.3 g con un porcentaje de 17.1 + 3.6%, mientras que en los activos éste se 

mantuvo en 76.0 (30.0 – 86.) con 19.8 + 0.5 % de consumo. Los lípidos ingeridos 

por los controles se situaron en 49.5 (29.0 -105.0) g con 30.3 + 7. % de consumo y 

en los activos la cantidad fue 42.0 (21.0 – 77.0) g y 26.8 + 5.9%. Los valores p en 

cada macronutriente presentados en la tabla 14 indican que no existieron cambios 

estadísticos significativos, al comparar el sinbiótico contra placebo.  

Con relación a la ingestión de los oligoelementos, el sodio en el grupo control fue 

de 1269.9 + 557.1 mg y en el activo estuvo en 1620.8 + 904.2 mg (p= 0.22). En el 

potasio ésta fue 2136.5 + 697.1 mg para los individuos que recibieron el placebo y 

quienes recibieron el suplemento correspondió a 2317.7 + 882.8 mg (p=0.54). El 

calcio fue igual 673.5 (313.0 – 1469) mg en quienes participaron como controles y 

el equivalente a 564.0 (316.0 – 1586) mg en los activos (p=1.0). En torno al fósforo, 

en los individuos que tomaron el placebo, ésta fue de 1145.1 + 225.9 g y 1083.0 + 

337.4 g en quienes consumieron el suplemento (p=0.57). La fibra en el grupo control 

se situó en 28.6 + 8.5 mg y en el activo la ingesta fue igual a 25.2 + 7.5 g (p=0.28).  

En los valores p descritos previamente, puede observase que no existieron 

diferencias estadísticas significativas cuando se compararon ambos grupos.  
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Tabla 14. Características de la dieta. 

Ingesta calórica 
(Kcal) 

GRUPO CONTROL 
n= 13 

GRUPO ACTIVO 
n= 15 

 
Valor P 

Basal 
1548.0 (1206.0 – 

2464.0) 

1548 (1080.0 – 

2486.0 ) 

0.72b 

Post tratamiento  
1519.0 (1139.0 – 

2041.0) 

1484.0 (1028.0 – 

2626.0) 
0.51b 

Carbohidratos (consumo en gramos)  

Basal 241.0 (176.0 – 723.0) 183.0 (107.0 – 448.0) 0.12b 

Post tratamiento  204.5 (153.0 – 249.9) 182.0(110.0-374.0) 0.37b  

Carbohidratos (consumo en % ) 

Basal 57.9 + 10.5 55.9 + 9.9  0.61a 

Post tratamiento  52.6 + 9.2 53.2 + 8.7  0.86ª  

 Proteínas  (consumo de gramos) 

Basal 75.0 (34.0 – 143.0) 76.0 (30.0 – 86.0) 0.48b 

Post tratamiento  67.0 + 18.3 72.2 + 17.3 0.46ª  

Proteínas (consumo en %)  

Basal 16.4 + 4.7 17.8 + 4.6 0.48a 

Post tratamiento  17.1 + 3.6 19.8 + 0.5 0.11ª  

Lípidos (consumo en gramos) 

Basal 45.0 (9.0 – 341.0) 42.0 (21.0 – 77.0) 0.56a 

Post tratamiento  49.5 (29.0 – 105.0) 36.0 (26.0 – 96.0) 0.19b  

 Lípidos (consumo en %) 

Basal 24.9 + 8.3 26.3 + 7.1 0.63a 

Post tratamiento  30.3 + 7.5 26.8 + 5.9 0.19ª  

Ingesta de sodio  (miligramos) 

Basal 2073.5 + 1051.5 1847.6 + 935.0 0.55a 

Post tratamiento  1269.9 + 557.1 1620.8 + 904.2 0.22ª  

 Ingesta de potasio (miligramos) 

Basal 2314.5 + 858.0 1874.8 + 801.4 0.17a 
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Post tratamiento  2136.5 + 697.1 2321.7 + 882.8 0.54ª  

 Ingesta de calcio  (miligramos) 

Basal 
610.0 (271.0 – 1211.0) 501.0 (251.0 – 

1222.0) 

0.76b  

Post tratamiento 673.5 (313.0 – 1469.0) 
564.0 (316.0 – 

1586.0) 
1.0b 

Ingesta de fósforo (gramos) 

Basal 1240 + 255.4 1186.8 + 503.5  0.72a 

Post tratamiento  1145.1 + 225.9 1083.0 + 337.4 0.57ª  

Ingesta de fibra (gramos) 

Basal 32.1 + 8.5 27.2 + 9.5 0.16a 

Post tratamiento 28.6 + 8.5 25.2 + 7.5 0.28ª 

Los datos son expresados como media + desviación estándar (D.E.) o mediana (rango 

intercuartílico), valores de p son presentados mediante aT student y  bU de Mann Whitney. 
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F) ESTADO NUTRICIO 

Índice de Masa Corporal 

Se puede observar en la tabla 15, el grupo control y activo no mostraron diferencias 

estadísticas significativas al comienzo del estudio.  

Posterior al tratamiento, la frecuencia de IMC normal fue igual a 10 en ambos 

grupos, 1 individuo mostró sobrepeso en el grupo control y 3 en el activo, 1 sujeto 

presentó obesidad I en los controles mientras que 2 sujetos en el activo. 1 

participante que era del grupo placebo estuvo con obesidad II, en contraparte del 

grupo del sinbiótico nadie estuvo en este tipo de obesidad.  

Los valores de p post tratamiento indicados en la tabla 15 muestran que no hubo 

cambios significativos entre el grupo control y el activo.  

Tabla 15. Índice de masa corporal  

Índice de 
Masa  

Corporal 

GRUPO 
CONTROL 

n= 13 

GRUPO ACTIVO 
 

n= 15 

 
TOTAL 

 
Valor P 

Basal  

Normal   (10) 

Sobrepeso  (1) 

Obesidad I  (1) 

Obesidad II (1) 

Normal (10) 

Sobrepeso (3) 

Obesidad I (2) 

Obesidad II (0) 

 

 (20) 

 (4) 

 (3) 

 (1) 

 

 

 

0.682 

 

Post 

tratamiento 

Normal  (10) 

Sobrepeso  (1) 

Obesidad I (1) 

Obesidad II (1) 

Normal (10) 

Sobrepeso  (3) 

Obesidad I (2) 

Obesidad II (0) 

 

 (20) 

 (4) 

 (3) 

 (1) 

 

 

 

0.682 

 

Las variables categóricas son expresadas como frecuencia. Los valores de p son 

presentados mediante 1 Chi-Cuadrada de Pearson y 2Prueba exacta de Fisher. 

 

 

 



- 58 - 
 

Evaluación Global Subjetiva modificada para paciente renal 

Conforme a la EGS modificada para el paciente renal y al comparar 

estadísticamente los grupos, no se mostró alguna diferencia estadística 

significativa.   

30 días post tratamiento, se encontró que 9 participantes controles mostraron que 

tenían un estado nutricional adecuado y 4 estuvieron en riesgo nutricional. Mientras 

que 10 individuos del grupo control estuvieron con un estado nutricional adecuado 

y 5 en riesgo nutricional. Se puede observar en la tabla 16 que no se presentó algún 

cambio significativo entre ambos grupos.  

 

Tabla 16.  Evaluación Global Subjetiva modificada para el paciente renal.  

EGS GRUPO CONTROL 

n= 13 

GRUPO ACTIVO 

n= 15 

TOTAL Valor 

P 

Basal  
Adecuado  (8) 

Riesgo nutricional (5) 

Adecuado  (9) 

Riesgo nutricional (6) 

(17) 

 (11) 

 

0.931 

 

Post 

tratamiento 

Adecuado (9) 

Riesgo nutricional (4) 

Adecuado (10) 

Riesgo nutricional (5) 

(19) 

(9) 

 

1.02 

Las variables categóricas son expresadas como  frecuencia. Los valores de p son 

presentados mediante 1 Chi-Cuadrada de Pearson y 2Prueba exacta de Fisher. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



- 59 - 
 

G) TRATAMIENTO FARMACOLÓGICO 

Con el objetivo de alcanzar el control metabólico de los pacientes con ERC, el  

tratamiento farmacológico de todos los participantes consistió en la administración 

de: insulina, antidiabéticos orales, antihipertensivos, hipolipemiantes y suplementos. 

Ninguno de los dos grupos mostró diferencias significativas entre sí.  

 

Tabla 17. Tratamiento farmacológico  

 

FÁRMACO 

GRUPO 

CONTROL  

n=13 

GRUPO  

ACTIVO 

n=15 

 

Total 

 

 

Valor 

P 

Insulina Intermedia (6) 

Prolongada (4) 

Combinación (1) 

Sin insulina (2) 

Intermedia (4) 

Prolongada (4) 

Combinación (0) 

Sin insulina (7) 

Intermedia (10) 

Prolongada (8) 

Combinación (1) 

Sin insulina (9) 

 

 

0.242 

 

Antidiabético 

oral 

Biguanida (2) 

DPP-4 (2) 

SGLT2 (1) 

TZD (0) 

Combinación (2) 

Sin antidiabético 

(6) 

Biguanida (0) 

DPP-4 (3) 

SGLT2 (0) 

TZD (3) 

Combinación (2) 

Sin antidiabético  

(7) 

Biguanida (2) 

DPP4-4 (5) 

SGLT2 (1) 

TZD (3) 

Combinación (4) 

Sin antidiabético 

(13) 

 

 

 

 

0.382 

Antihipertensivo BCC (4) 

IECA (1) 

ARA II (1) 

Combinación (7) 

BCC (4) 

IECA (1) 

ARA II (2) 

Combinación (8) 

BCC (8) 

IECA (2) 

ARA II (3) 

Combinación (15) 

 

1.02 

Hipolipemiante Estatina (8) 

Fibrato (1) 

Combinación (0) 

Sin 

Hipolipemiante 

(4) 

Estatina (7) 

Fibrato (0) 

Combinación (1) 

Sin 

Hipolipemiante 

(7) 

Estatina (15) 

Fibrato (1) 

Combinación(1) 

Sin  

Hipolipemiante 

(11) 

 

 

 

 

0.432 
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Suplementos Calcitriol (3) 

Complejo B (1) 

Ferranina (0) 

Fumarato ferroso 

(1) 

Sulfato ferroso (1) 

Sin suplemento  

(7) 

Calcitriol (6) 

Complejo B (1) 

Ferranina (1) 

Fumarato 

ferroso (2) 

Sulfato ferroso (0) 

Sin suplemento  

(5) 

Calcitriol (9) 

Complejo B (2) 

Ferranina (1) 

Fumarato 

ferroso (3) 

 Sulfato ferroso(1) 

 Sin suplemento 

(12) 

 

 

 

 

 

0.772 

Otros AAS (2) 

Alopurinol (6) 

Colchicina (0) 

Finasteride (1) 

Furosemida (0) 

Gabapentina (0) 

Hidroclorotiazida 

(1) 

Sin otros (3) 

AAS (2) 

Alopurinol (7) 

Colchicina (1) 

Finasteride (0) 

Furosemida (1) 

Gabapentina (1) 

Hidroclorotiazida 

(0) 

Sin otros (3)  

AAS (4) 

Alopurinol (13) 

Colchicina (1) 

Finasteride (1) 

Furosemida (1) 

Gabapentina (1) 

Hidroclorotiazida 

(1) 

Sin otros (6) 

 

 

 

1.02 

Las variables categóricas son expresadas como  frecuencia. Los valores de p son 

presentados mediante 1 Chi-Cuadrada de Pearson y 2Prueba exacta de Fisher. 
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14. DISCUSIÓN  

Treinta días posteriores a la administración de un sinbiótico conformado por 

Lactobacillus acidophilus La-14 en combinación por fructooligosacáridos, en 

pacientes con enfermedad renal crónica estadios III y IV, las concentraciones 

plasmáticas de Indoxil Sulfato (IS) fueron iguales a 43.4 (24.2 – 144.9) mg/dL en el 

grupo activo (sinbiótico) mientras que los pacientes controles (placebo) dicha toxina 

urémica fue igual a 41.1 (17.7 -103.9) mg/dL. Al comparar estos valores no se 

observa una diferencia significativa (p=0.46) 

Los resultados del presente estudio coinciden a lo reportado por las investigaciones 

de Poesen y cols (2016) y Rossi y cols (2016). 

El equipo de Poesen y cols (2016) después de proporcionar  el prebiótico 

arabinoxilo-oligosacáridos durante 30 días de intervención tras un periodo de lavado 

de otros 30 días, no se percibió alguna diferencia significativa en la disminución de 

indoxil sulfato. (p= 0.42). Los investigadores hicieron al referencia que los 

prebióticos no pudiesen ser tan eficaces en estadios iniciales, en dicha investigación 

se incluyeron pacientes con TFG 15 a 45 mL/min/1.73m2, es decir en estadio G3b 

y G4, previamente ellos habían utilizado el mismo prebiótico en pacientes con 

hemodiálisis en donde sí pudieron detectarse diferencias, por lo tanto la microbiota 

intestinal de los pacientes que se encuentran en fases iniciales de la enfermedad 

pudiese estar con menor alteración en comparación con los individuos que reciben 

algún tratamiento de sustitución renal. Sin embargo, no lo pudieron comprobar ya 

que la limitante de su estudio fue que no solicitaron muestra de heces a los 

participantes.  

Por otra parte Rossi y cols (2016), tras la suplementación de un sinbiótico que tenía 

la combinación de inulina de alto rendimiento, fructooligosacáridos y 

galactooligosacáridos y 9 cepas de Lactobacillus, Bifidobacteria y Streptococcus 

durante 45 días y un periodo de lavado de 30 días, en pacientes con TFG 10-

30mL/min/1.73m2. Reportaron que los niveles de IS disminuyeron pero no se 

detectó un diferencia estadística significativa (p=0.12).  
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El equipo de trabajo expuso que los pre, pro y sinbióticos si contribuye a la 

disminución de las concentraciones de las toxinas urémicas pero la eficacia pudiese 

depender del tipo de toxina, debido a que ellos también analizaron p-Cresol Sulfato 

y pudieron detectar que el sinbiótico tuvo mayor efecto sobre esta toxina.   

Respecto a la composición de la microbiota intestinal, en nuestra investigación se 

pudo apreciar una disminución significativa de las bacterias Gram negativas en el 

grupo activo  (p=0.05), en específico Enterobacteriaceae. Lo anterior, permite 

corroborar la adherencia del tratamiento por  los participantes del estudio y el efecto 

del sinbiótico empleado en la microbiota intestinal. Asimismo los resultados 

encontrados, concuerdan con los de Rossi y cols (2016) quienes observaron el 

aumento de Bifidobacterium spp cuando se proporcionó el sinbiótico, dicho 

incremento permitió mostrar diferencia significativa (p=0.0003). 

Cabe mencionar que los participantes estaban bajo tratamiento de antidiabéticos 

orales, los cuales pueden disminuir el efecto de estos suplementos. Sin embargo, 

en el grupo activo con relación a las bacterias Gram negativo, el valor P fue igual 

0.05   

En los marcadores bioquímicos no se aprecian valores cercanos a la significancia 

estadística, sin embargo el tamaño pequeño de la muestra no permite determinar el 

efecto real de la intervención.  

La presente investigación al igual que Poesen y cols (2016), no se controló la 

alimentación de los sujetos de estudio. La dieta controlada podría generar participar 

como factor de confusión, porque podría tener influencia tanto en la microbiota 

intestinal como en las concentraciones de IS, pero sí se registraron las 

características de la dieta de cada uno de los pacientes de estudio.   

Las investigaciones de Ranganathan y cols (2010) propusieron que una de las 

cepas más viables a emplear en personas con ERC era Lactobacillus acidophilus, 

debido a que con anterioridad Hida y cols (1995), administraron un probiótico que 

contenía Lactobacillus acidophilus Bifidobacterium infantis y Enterococcus faecalis 

en 20 pacientes con hemodiálisis pudieron detectar cambio significativo en las 

concentraciones séricas de la toxina urémico indican con un valor (p<0.01).  
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Aunque en esta investigación se empleó Lactobacillus acidophilus los resultados 

fueron diferentes a los del equipo Hida y cols (1995).  

Como se puede apreciar existe diversidad en torno al tipo de probiótico, prebiótico 

y sinbiótico, así como las variaciones en la dosis y el tiempo de tratamiento.  

Poesen y cols (2016) utilizaron 10 gramos, 2 veces al día (20g/día) el prebiótico 

arabinoxilo-oligosacáridos durante 30 días  y por otra parte, Rossi y cols (2016) 

emplearon la combinación de 7.5 g inulina de alto rendimiento, fructooligosacáridos 

y galactooligosacáridos con 9 cepas de Lactobacillus, Bifidobacteria y 

Streptococcus (4.5*1013) 2 veces al día durante 45 días se pudo reportar una 

disminución de IS, sin que fuese significativa. En contraparte las dosis empleadas 

en la actual investigación fueron inferiores a las de Poesen y cols (2016) y Rossi y 

cols  (2016), las cuales  fueron Lactobacillus acidophilus La-14 1*109 y 

fructooligosacáridos de cadena corta 55 mg, aunque el suplemento contaba 

Tecnología Licaps ®  del suplemento, pudiese haber sido insuficiente 1 cápsula 

durante 30 días para lograr  disminuir de las concentraciones de IS a nivel 

plasmática, sin embargo  el sinbiótico tuvo efecto en la microbiota al disminuir las 

bacterias Gram negativas. 

A pesar de la diferencia del agente probiótico, fibra prebiótica, dosis y duración del 

tratamiento en nuestro estudio, de igual forma que Rossi (2016) y con lo expuesto 

por Poesen (2016). Se podría plantear en futuras investigaciones, estudiar la 

asociación entre la microbiota intestinal y las concentraciones de toxinas urémicas 

en los pacientes con ERC de estadios que no ameritan la terapia de sustitución 

renal. El sinbiótico utilizado por el equipo de investigación de Rossi y cols (2016) y 

nuestro sinbiótico no lograron impactar  en los niveles a nivel sanguíneo de las 

toxinas urémicas.  

En las limitantes figuran la pandemia Sars-Cov19, el hospital donde se realizó la 

presente investigación tuvo su conversión para atención exclusiva de Covid-19 y 

como consecuencia el reclutamiento de pacientes se detuvo, veinte pacientes que 

ya habían iniciado la intervención no pudieron concluir y la muestra final fue de 28 

participantes (n=28). 
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Por tanto la muestra pequeña no permite establecer la efectividad del sinbiótico para 

disminuir el IS plasmático así como en los marcadores bioquímicos de los sujetos 

de estudio. Otro factor que figuró como limitante fue el análisis de una sola toxina, 

indoxil sulfato, en comparación con Poesen (2016) quienes midieron p-cresol 

sulfato, p-cresol glucoronide (pCG), trimetilamina (TMAO) a nivel sérico y a nivel 

urinario y Rossi y cols (2016) también evaluaron p-cresol sulfato a nivel sérico.  

Como fortaleza de nuestra investigación está el diseño metodológico, ensayo clínico 

controlado, aleatorizado, triple ciego. ADD ON. El triple ciego es decir, el cegamiento 

de los participantes, investigadores y el analista estadístico estuvieron cegados 

hasta el término de la realización de todas las pruebas estadísticas, lo que minimiza 

el sesgo en la evaluación de los resultados finales. Los pacientes al contar con un 

tratamiento actual efectivo,  se eligió  un  modelo ADD-ON para el diseño de este 

ensayo clínico, para poder probar una nueva intervención experimental diferente a 

los del tratamiento efectivo ya establecido (46). 

Otro factor que fortalece el presente estudio, consiste en que su realización fue en 

población abierta. Al compararse los marcadores bioquímicos como la urea, 

nitrógeno ureico sanguíneo con Poesen y cols (2016) y con el equipo de Rossi y 

cols (2016) se pueden apreciar importantes variaciones en las concentraciones de 

los marcadores bioquímicos para el control de la ERC. Por lo tanto nuestra 

investigación refleja las condiciones reales de los pacientes con nefropatía crónica 

que asisten a la consulta externa de un hospital público. 
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15. CONCLUSIONES 

En la presente investigación, la eficacia de la administración durante 30 días de un 

sinbiótico (Lactobacillus acidophilus La-14 y fructooligosacáridos), comparado 

contra placebo, en la disminución de los niveles de indoxil sulfato en pacientes con 

ERC estadios III y IV aún es incierta, debido a que no se completó el total de la 

muestra calculada y ésta es pequeña, por lo que no permite percibir el efecto real 

del sinbiótico (p=0.46). Sin embargo, se presentó cambios en la microbiota 

intestinal, en el grupo activo (sinbiótico) las bacterias Gram negativas disminuyeron 

(p=0.05). Al evaluarse los marcadores bioquímicos, las características de la dieta y 

el estado nutricio no se detectó algún cambio estadístico significativo.  
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Anexo 1. Estadios de la Enfermedad Renal Crónica. Guías KDIGO 2012. 
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Anexo 2.  El rol de las concentraciones de proteínas y carbohidratos en la 

disbiosis intestinal 
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Anexo 3. Estudios de prebióticos, probióticos y sinbióticos en ERC estadios 
III a v sin diálisis 

ESTUDIO Población Cepa / dosis/ 
duración 

intervención 

Diseño de 
ECA 

/Número de 
pacientes 

Aleatorización 
y cegamiento 

Variable de 
salida y 

Resultados 

Limitaciones 
metodológicas 

 
 
 
 
 
 
 
Miranda 
Alatriste y 
cols(30) 

Pacientes 
con ERC 
estadios III 
y IV 
 

Lactobacillus Casei 
Shirota 
 
8*109 UFC 
 
8*1016 UFC 
 
2 meses 
 
 

Ensayo 
Clínico 
Controlado 
aleatorizado 
 
31 pacientes 
aleatorizados  
Sólo uno no 
terminó el 
estudio  
 
15 pacientes 
con la dosis 
de 8*10  
 
15 pacientes 
con la dosis  
8*10  

Aleatorización 
simple (tabla de 
números 
aleatorios) 
 
Sin cegamiento 

Urea  
 
10% de 
disminución de 
urea con la dosis 
de 8*1016 UFC 

-El objetivo es 
determinar cuál dosis 
disminuía en 10% la 
urea, por tanto el diseño 
metodológico más 
conveniente seria ECA 
de superioridad  
-No indica con base en 
qué se consideró el 
tamaño de la muestra 
-El no contar con 
cegamiento favorece a 
que el investigador 
manipule los resultados 
a su favor  
-Es un ECA controlado, 
sin embargo, cuál de los 
dos grupos es 
considerado como 
control 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Rossi y 
cols(31) 
 
 

Pacientes 
con ERC 
estadios IV 
y V sin 
diálisis 

Géneros 
Lactobacillus 
Bifidobacterium 
Streptococcus 
 
No muestra el tipo 
de cepas 
 
Prebiótico: 
Inulina 
Fructooligosacáridos 
Galactooligoscáridos 
(no especifica las 
cantidades de cada 
uno) 
 
Tipo de diseño: 
ECA cruzado 
2 semanas de 
seguimiento previo 
al inicio del ECA 
 
4 semanas con 
placebo, 4 semanas 
de lavado y 6 
semanas de 
intervención con el 
sinbiótico 

Ensayo 
clínico 
controlado 
aleatorizado, 
doble ciego, 
cruzado 
 
37 pacientes 
aleatorizados  
 
17 entraron 
como inicio el 
placebo (13 
completaron 
también el 
brazo del 
sinbiótico) 
 
20 entraron 
como inicio el 
sinbiótico (18 
completaron 
el brazo del 
placbeo) 
 
31 pacientes 
analizados  

Aleatorización 
en bloques de 
dos 
 
Doble ciego: 
investigador y 
pacientes  

Indoxil Sulfato 
 
Disminución de 
IS no significativa 
(22%) 
 
Disminución de 
pCS en 28% 
  
 

-No se especifica la 
comparación de las 
media o medianas: en 
este caso sería t 
pareada o su 
equivalente paramétrico 
 
-Usan regresión lineal 
para determinar las 
diferencias de las 
toxinas urémicas, lo cual 
no aplica si es un ECA  
 
-No establece el por qué 
de 4 semanas de 
lavado, pudiendo existir 
el efecto residual de 
quienes hayan iniciado 
el sinbiótico 
 

 
 
 
 
 
 
 
Meijers y 
cols(32) 
 
 
 

Pacientes 
en estadio 
G3b y 4G 

20 gramos 
Prebiótico: 
Oligosacáridos de 
arabinoxilano 
Ensayo Clínico 
controlado, 
aleatorizado, doble 
ciego, cruzado 
Periodo 1 de 
intervención: 
prebiótico o placebo 
(durante 4 semanas) 
Periodo de lavado (4 
semanas)  
Periodo 2 de 
intervención: 
prebiótico o placebo 

  
40 pacientes 
aleatorizados 
 
Periodo 1: 23 
 
Periodo 2: 17 

Aleatorización 
por sistema de 
sobre sellado 
 
Doble ciego: 
investigador y 
pacientes 

PCS 
PCG 
TMAO 
PAG 
 
No hubo 
diferencia 
significativa de 
las toxinas 
urémicas 

-Utilizaron modelos 
mixtos para medir la 
diferencia de las toxinas 
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(4 semanas) 

ESTUDIO Población Cepa / dosis/ 
duración 

intervención 

Diseño de 
ECA 

/Número de 
pacientes 

Aleatorización 
y cegamiento 

Variable de 
salida y 

Resultados 

Limitaciones 
metodológicas 

 
 

Guida y 
cols(33) 

 
 

 
 

Pacientes 
con ERC III 

y IV 

 
 

L. plantarum 5*109 
L. casei rhamnosus 

2*109 
B. infantis 1*109 
B. longum 1*109 

L. acidophilus 1*109 
L. salivarius  1*109 

L. sporogenes 1*109 
S. thermophilus 

5*109 
inulina 2.2 g 
tapioca 1.3 g 

 
3 veces al día  

 
4 semanas 

 

 
Ensayo 
clínico 

controlado 
aleatorizado 
doble ciego 

 
Mínimo de 26 
pacientes  
 
30 pacientes 
entraron al 
estudio 
 
18: sinbiótico 
 
12: placebo 

 
Aletorización 
simple a través 
de una 
computadora 
con una lista 
binaria de 
aleatorización 
 
Doble ciego: 
Investigadores 
pacientes 

 
p-Cresol 
hubo una 

disminución de 
40%  

en 14 días 
 
 

Borborismo: 66% 
 

Flatulencia 
33% (sinbiótico) 

placebo 
(100%) 

 
 

Dolor abdominal: 
22% sinbiótico 

50% 
placebo  

 
El análisis estadístico 

final indica que se 
obtuvieron resultados no 
paramétricos, realizaron 
la conversión logarítmica 

para evaluarlos como 
datos paramétricos. 

 
Sin embargo, muestran 

los resultados como 
rangos intercuartílicos, 
sin expresar los valores 

ya con su logaritmo.  
 

Resultados confusos:  
Datos no paramétricos 

con ANOVA paramétrica 
 
 

 
Cruz Mora 
y Cols (37) 

 
Pacientes 
en 
Hemodiálsis 

 
L. acidophilus  

B. bifidum 
2.0 * 1012 

2.31 g inulina 
1.5 g omega 3 

Vitaminas (complejo 
B, ácido fólico, ácido 
ascórbico, vitamina 

E) 

 
Ensayo 
clínico 

controlado 
aleatorizado 
doble ciego 

 
18 pacientes 

 

 
No indica la 
técnica de 

aleatorización 
 

No indica el 
doble ciego 

 
Detectar los 

cambios en la 
microbiota 

 
-Aumento 

significativo de 
Bifidobacterium 

 
No indica cómo se 

obtuvo el tamaño de la 
muestra 

 
No técnica de 
aleatorización 

 
Muestra pequeña  

 
Viramontes 

Horner y 
Cols (38) 

 
 
 
 

 
Pacientes 

en 
Hemodiálsis 

 
L. acidophilus NCFM 

B. lactis Bi-07 
11*106  

2.31 g inulina 
1.5 omega 3 

vitaminas (complejo 
B, ácido fólico, 

vitamina E)  
2 meses 

 
Ensayo 
clínico 

controlado 
aleatorizado 
doble ciego  

 
Final: 35 
pacientes 
(15 grupo 
control, 20 

intervención) 

 
No indica el tipo 

de 
aleatorización 

 
 

 
Síntomas 

gastrointestinales 
del síndrome 

urémico 
 

Disminución 
significativa  

 
 

 
No indican la obtención 

para el cálculo de la 
muestra  

 
No se indica cómo se 

realizó la aleatorización 
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Anexo 4. Historia clínica nutricional. 

HISTORIA CLÍNICA NUTRICIONAL   

FECHA: 

CÓDIGO: 

 

 
DATOS PERSONALES 

Nombre 

Edad                               Sexo                                  Ocupación 

Dirección 

Teléfono 

 

 

ANTECEDENTES PATOLÓGICOS PERSONALES 

Diabetes  Hipertensión  ERC 

Hepatopatías                                

Enfermedades autoinmunes 

Cardiopatías 

Neumopatías 

Cáncer 

Cirugías 

Otros  

 

ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES 

Diabetes  Hipertensión  ERC 

Hepatopatías                                

Enfermedades autoinmunes 

Cardiopatías 

Neumopatías 

Cáncer 

Cirugías 

Otros  

 

BIOQUÍMICOS 

BIOMETRÍA HEMÁTICA FECHA FECHA 

Hemoglogina   

Hematocrito   

Eritrocitos   

VCM   

HCM   

CCMH   

Plaquetas   



- 75 - 
 

Linfocitos   

Monocitos   

Neutrófilos totales   

Basófilos   

Eosinófilos   

QUÍMICA SANGUÍNEA   

Glucosa sanguínea   

Urea   

BUN   

Creatinina en suero   

Colesterol total   

Albúmina   

Sodio   

Potasio   

Calcio   

Fósforo   

Cloro   

Magnesio   

TFG   

TOXINAS URÉMICAS   

Indoxil Sulfato   

p-Cresol Sulfato   

 

EXPLORACIÓN FÍSICA 

Cabello 

 

Piel 

Edema Zonas edema/ Grado edema 

 

Depleción Muscular 

(sienes, deltoides, cuadríceps) 

Depleción Grasa 

(Órbita ojos, pliegues cutáneos) 

 

FC,                FR,                   TA 

 

Temperatura 
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E) HÁBITOS DE ALIMENTACIÓN 

1. ¿Cuántas comidas realiza en un día?  _________          

Desayuno ____________    Comida ______________    Cena _____________    Colaciones _______________ 

Recordatorio de 24  horas 

Desayuno Comida Cena Colación 1 Colación 2 TOTALES 

 
 
 

 
 
 
 
 
 

     
Kcal   __________ 
 

CHO: __________ 
 
PT:   __________ 
 
LÍP:   __________ 

EQUIVALENTES EQUIVALENTES EQUIVALENTES EQUIVALENTES EQUIVALENTES TOTALES 

Cs/g ____ 
Cc/g ____ 
F     ____ 
V    _____ 
Leg _____ 
Le E  _____ 
AOA _____ 
Gr s/pt _____ 
Gr c/pt _____ 

Az s/ g _____ 
Az c/g  ____ 
 

Cs/g _______ 
Cc/g _______ 
F      _______ 
V     _______ 
Leg _______ 
Le E ______ 
AOA _______ 
Gr s/pt ______ 
Gr c/pt ______ 

Az s/g ______ 
Az c/g ______ 

Cs/g _______ 
Cc/g _______ 
F      _______ 
V     _______ 
Leg _______ 
Le E _______ 
AOA _______ 
Gr s/pt ______ 
Gr c/pt ______ 

Az s/g ______ 
Az c/g ______ 

Cs/g _______ 
Cc/g _______ 
F      _______ 
V     _______ 
Leg _______ 
Le E ______ 
AOA _______ 
Gr s/pt ______ 
Gr c/pt ______ 

Az s/g ______ 
Az c/g ______ 

Cs/g _______ 
Cc/g _______ 
F      _______ 
V     _______ 
Leg _______ 
Le  _______ 
AOA _______ 
Gr s/pt ______ 
Gr c/pt ______ 

Az s/g ______ 
Az c/g ______ 

Cs/g  _______ 
Cc/g  _______ 
F       _______ 
V      _______ 
Leg _______ 
Le  _______ 
AOA _______ 
Gr s/pt ______ 
Gr c/pt ______ 

Az s/g ______ 
Az c/g ______ 
 

Frecuencia de consumo 

Alimento /Frecuencia Alimento/Frecuencia Alimento/Frecuencia Alimento/Frecuencia 

Frutas: _________ 
 
Verduras: __________ 
 

Cereal sin/ grasa _________ 
Cereal con grasa _________ 
Leguminosas      _________ 

Pollo __________   Carne roja _________ 
Huevo ________ Leche _________ 
Pescado ______   Carne de cerdo _______ 

Refrescos/Jugos ___________  
Alimentos ADE  ____________ 
Comer fuera de casa _____________ 

 

2. Hora de despertar ____________   3. Jornada laboral/escuela __________________   4. Hora de dormir ______________   5. Hora con más apetito ___________________ 

6. Ingesta de líquidos __________   Tipo de líquidos _______________     7. Alergias/ Intorelancia/ Aversiones  ____________________________________________________________ 

8. Restricciones (motivo) ______________________________________________________    9.  Uso de: Azúcar de mesa ___  Edulcorantes _____ Miel ______ 

10. Ingesta de sal: sin sal ____  sólo para preparar____ agregar sal después de alimentos ________        11. Tipo de aceite para guisar alimentos ________________________ 

F) HISTORIAL DE DIETAS 

DIETÉTICOS  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ACTIVIDAD FÍSICA 

1. ¿Realiza Actividad Física?   Sí   No   

 2. Tipo de Actividad Física ______________________________     Frecuencia: _______________________ Duración: 

____________________ 

2. Contraindicaciones _______________________________________________ 

H) INGESTA DE ALCOHOL 

1.Usted ingiere alcohol   Sí     No   Duración ______________   Tipo de bebida : _________________  Cantidad: 

____________________Frecuencia: __________________________ 

2. Usted fuma   Sí     No     Duración ______________   Tipo de bebida : _________________  Cantidad: 

____________________Frecuencia: __________________________ 

3. Consumo de drogas  SÍ    No   Duración________________   Tipo________________________________    Frecuencia 

___________________________________________ 

I) HISTORIAL DE PESO 
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1 Peso habitual en el último año __________      

 2. Cambios de peso: Aumento    Disminución   Sin cambios   Cantidad: ________ Kg   3. Pérdida:  Voluntaria    

Involuntaria 

4. Cantidad y tiempo de pérdida de peso ______________       

 5. Cantidad y tiempo de aumento de peso ____________ 

 

ANTROPOMETRÍA 

PESO: TALLA IMC PT %PT CINTURA 

CADERA ICC MUÑECA COMPLEXIÓN C BRAZO PCT         

PCB AMBd %AMBd %GRASA MMT MLG 

 

DIAGNÓSTICO NUTRICIONAL 
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EVALUAC IÓN NUTRICIONAL SUBJETIVA GLOBAL MODIFICADA PARA PACIENTE RENAL 

NOMBRE: ____________________________________________     Fecha: ______________________ 

A) ANTECEDENTES 

1) Pérdida de peso (últimos 6 meses) _______kg      peso habitual: ______ kg     peso actual: ______ 

  ninguna  <5%  5-10%  10-15%  <15% 
Resultado 1  2  3  4  5 

2) Cambio de la ingesta alimentaria 

  ninguna  dieta sólida dieta líquida  dieta líquida ayuno 

    insuficiente o disminución  hipocalórica 

      moderada 

Resultado 1  2  3  4  5 

 

3) Síntomas gastrointestinales (presentes durante más de dos semanas) 

 

Ninguno  nauseas  vómitos o  diarrea  anorexia grave 

    síntomas   
    moderados 

Resultado 1  2  3  4  5 

 

4) Incapacidad funcional (relacionada con el estado nutricional) 
 

Ninguna  Dificultad  Dificultad Actividad  poca actividad 

(o mejoría) para   con   leve  o en cama/  

  de ambulación actividades   silla de ruedas 

    normales 

Resultado 1  2  3  4  5 

      5)  Comorbilidad 

Tiempo en diálisis   Tiempo en diálisis Tiempo en diálisis Tiempo en diálisis  Comorbilidades  

<1 año y sin  1-2 años o 2-4 años >75añ o  >4 años o  graves  

Comorbilidad  comorbilidad comorbilidad  comorbilidad y 

   leve  moderada grave  múltiples 

1   2  3  4  5   

B) EXAMEN FÍSICO 

1) Reservas disminuidas de grasa o pérdida de grasa subcutánea 

Ninguna  Leve  Moderada Grave  Gravísima 

Resultado 1  2  3  4  5 

2) Signos de pérdida muscular 

Ninguna  Leve  Moderada Grave  Gravísimos 

Resultado 1  2  3  4  5 

3) Signos de edema/ascitis 

Ninguna  Leve  Moderada Grave  Gravísimos 

Resultado 1  2  3  4  5 

RESULTADO TOTAL: ________________________ 

 

 

 

INTERPRETACIÓN 

8        Adecuado 

9-23   Riesgo nutricional/Desnutrición leve 

24-31 Desnutrición moderada 

32-39 Desnutrición grave 
40      Desnutrición gravísima 
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Anexo 5. Instructivo para la toma de heces en casa. 
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Anexo 6. Escala de Bristol. 

 

 

 

 

 

 



- 81 - 
 

Anexo 7. Tríptico informativo para pacientes.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


