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RESUMEN

La acumulacion de toxinas urémicas, generadas en el intestino por la microbiota,
es un factor clave que impulsa el desarrollo y avance de la enfermedad renal
cronica (ERC). El uso oportuno de prebidticos, probidticos y simbidticos para
restablecer un equilibrio saludable en la flora intestinal constituye una estrategia
terapéutica prometedora frente a la ERC.

“Revisioén critica: Suplementacion con simbidticos y su efecto en las toxinas
urémicas de pacientes adultos con enfermedad renal crénica” es una
investigacion que tiene como objetivo, conocer en base a la evidencia cientifica,
los efectos de suplementar con simbidticos. La interrogante clinica planteada es:
¢ La suplementacion con simbidticos tiene efecto en la reduccion de toxinas
urémicas en pacientes adultos con enfermedad renal crénica? Para ello
aplicamos la metodologia NuBE, cuya descripcion es Nutricion Basada en
Evidencia.

La indagacion y recopilacion de informacion se realizé en PUBMED, BVSalud y
ScienceDirec. Producto de este primer paso se eligieron 20 articulos. Finalmente
06 articulos fueron seleccionados y se procedio a la evaluacion aplicando las
Guias de la lectura critica CASPe. A partir de este proceso, se seleccioné el
Ensayo Clinico Aleatorizado llamado "El impacto del tratamiento simbidtico en
los niveles de toxinas urémicas de origen intestinal, la inflamacion y el
microbioma intestinal de pacientes con enfermedad renal crénica." Este articulo
tiene una evidencia | y tiene un fuerte grado respecto a la Recomendacién de
acuerdo al juicio del investigador. EI comentario critico concluye que la
suplementacion con prebidticos, probidticos y simbidticos a pacientes con
enfermedad renal crénica puede ser seguro y es posible lograr una modificacién
favorable del microbioma intestinal con una reduccion de sulfato de indoxilo en

sangre.

Palabras clave: enfermedad renal cronica, efectos, simbidticos, toxinas
urémicas.



ABSTRACT

The accumulation of uremic toxins, generated in the gut by the microbiota, is a
key factor driving the development and progression of chronic kidney disease
(CKD). The timely use of prebiotics, probiotics, and synbiotics to restore a healthy
balance in the gut flora is a promising therapeutic strategy for CKD.

"Critical Review: Synbiotic Supplementation and its Effect on Uremic Toxins in
Adult Patients with Chronic Kidney Disease" is a research project that aims to
understand, based on scientific evidence, the effects of synbiotic
supplementation. The key question addressed by this study is: Does synbiotic
supplementation have a tangible impact on lowering uremic toxins in adults with
CKD? This was examined using the structured framework of Evidence-Based
Nutrition (NuBE).

The research and data collection were conducted in PubMed, BVSalud, and
ScienceDirect. From this initial step, 20 articles were selected. The review
culminated with the selection of six articles, each subjected to evaluation via the
CASPe Critical Appraisal Guidelines. Following this appraisal, the key
Randomized Clinical Trial identified was titled "The impact of symbiotic treatment
on levels of uremic toxins of intestinal origin, inflammation, and the gut
microbiome of patients with chronic kidney disease" was selected. The study is
rated as having strong, Level | evidence, according to the reviewer. The
commentary suggests that pre-, pro-, and symbiotic supplementation for chronic
kidney disease patients is likely safe. Furthermore, the findings indicate this
intervention can successfully modify the gut microbiome, resulting in lower blood
levels of indoxyl sulfate.

Keywords: chronic kidney disease, effects, symbiotic, uraemic toxins.



INTRODUCCION

Alrededor del 10% de la poblacién adulta tiene enfermedad renal crénica (ERC),
situacion que tiene un efecto directo y unico, en la microbiota intestinal con la
sobreproduccion de las toxinas urémicas microbianas potencialmente nocivas,
como el sulfato de p-cresilo, el sulfato de indoxilo y el N-6xido de trimetilamina
[N-6xido de trimetilamina (TMAO)].

Las toxinas urémicas mas estudiadas son el sulfato de indoxilo (SI) y el sulfato
de p-cresilo (pCS), estas toxinas tienden a concentrarse una vez que disminuye
la funcidon excretora renal y ambas sustancias se originan a partir del
metabolismo de aminoacidos de las bacterias coldnicas. En el colon saludable,
la microbiota se compone principalmente de bacterias sacaroliticas que
fermentan de forma beneficiosa para el organismo los carbohidratos en acidos
grasos cortos. Por el contrario, las bacterias proteoliticas predominan en
pacientes con ERC, metabolizan proteinas, lo que resulta en la produccion de
toxinas nocivas. Como tal, la fermentacion del triptéfano conduce a la produccién
de indol que posteriormente se metaboliza a sulfato de indoxilo en el higado,
mientras que la fenilalanina y la tirosina se fermentan y dan como resultado la
sintesis de p-cresol y, finalmente, sulfato de pcresol. Este proceso es mas
frecuente en pacientes con ERC.

El presente trabajo de investigacion se sustenta en evidencia cientifica
actualizada, enfocada en analizar y describir los efectos de suplementar con
simbiodticos especificos frente a la acumulacion de toxinas urémicas en adultos
con ERC.

Esta investigacion es relevante porque muestra a los profesionales
nutricionistas, los efectos beneficiosos de suplementar con simbidticos a
pacientes con ERC, asi mismo, permite definir un criterio para hacer la mejor
eleccién de un articulo entre otros.

El objetivo planteado fue valorar de forma critica profesional basado en la
exploracion de publicaciones cientificas correspondientes a investigaciones
clinicas vinculados con el tema, con el fin de orientar a todos los profesionales



sanitarios sobre las opciones de suplementar con a pacientes con enfermedad
renal cronica terminal (ERCT) y su impacto positivo disminuyendo las toxinas
urémicas.

En ultima instancia, este trabajo pretende constituirse en una referencia para

futuras investigaciones que contribuyan al bienestar de los pacientes con
enfermedad renal cronica.
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CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1 Enfoque metodolégico

Este trabajo corresponde a una investigacion secundaria, que se
fundamenta en explorar la literatura fundamentada en principios
experimentales y metodologicos. Este proceso implica seleccionar
investigaciones que utilicen enfoques tanto cuantitativos como cualitativos.
La finalidad es resolver la problematica central del estudio primario mediante
una variedad de datos.

1.2 Método

En cuanto a la metodologia, la lectura critica se implementara bajo la
metodologia de las cinco etapas de la Nutricion Basada en Evidencias
(NuBE).

Elaboracion de interrogante e investigaciéon organizada: Primero, se
concretd la pregunta clinica aplicando el esquema PS, siendo (S) situacion
clinica con los determinantes y desenlaces asociados, a un tipo de paciente
(P) con una enfermedad preestablecida. A partir de ello, la literatura se
consultd de forma sistematica mediante el empleo de descriptores precisos.
Para esta labor, se empleé Google Académico como herramienta de
busqueda. Luego se procedid a realizar la busqueda sistematica utilizando
como bases de datos a Pubmed y BVSalud

Definicion de los criterios para la eleccion y la seleccion de los
articulos: Se definieron criterios precisos para la seleccion preliminar de los
articulos, de acuerdo con la condicion clinica establecida

Lectura critica, extraccion de datos y sintesis: Sobre la base Guias de la
lectura critica CASPe, se evaluo los seis estudios cientificos seleccionados
de acuerdo a las herramientas y listas de verificacion y segun la categoria
de estudio
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d) Pasar de las pruebas (evidencias) a las recomendaciones: los articulos

cientificos que se evaluaron por CASPE son evaluados considerando un

nivel de evidencia (tabla 1) y un grado de recomendacién (tabla 2) para cada

uno de ellos.

Tabla 01: Evidencia en la valoracion de estudios

Jerarquia Categoria Preguntas obligatorias

Al Ensayo clinico aleatorizado De la pregunta 01- 07
Metaanalisis o Revision

All _ . De la pregunta 01- 07
sistematica

B Ensayo clinico aleatorizado o | De la pregunta 01 - 03; ademas de
no aleatorizado las preguntas 6 y 07
Metaanalisis o Revision

Bl _ . De la pregunta 01 - 05
sistematica
Estudios prospectivos de

Bl De la pregunta 01 - 08
cohorte

cl Ensayo clinico aleatorizado o | De la pregunta 01 - 03; ademas de
no aleatorizado la pregunta 07
Metaanalisis o Revision

cli _ . De la pregunta 01- 04
sistematica
Estudios prospectivos de

cl De la pregunta 01 - 06

cohorte
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Tabla 02: Grado de Recomendacion para Valorar los articulos cientificos

Grado

Estudios a evaluar

FUERTE

Ensayos clinicos aleatorizados con respuestas de manera
consistente a la pregunta 07 y pregunta 08, o

Revisiones sistematicas o metaanalisis con respuestas de manera
consistente a la pregunta 04 y pregunta 06, o

Estudios de cohorte, con respuestas de manera consistente a la
pregunta 06 y pregunta 08

DEBIL

Revisiones sistematicas o metaanalisis con respuesta de manera
consistente a la pregunta 06 o no aleatorizados o ensayos clinicos
aleatorizados o con contestacion de manera consistente a la
interrogante 07, o estudios de cohorte, con respuesta de forma
consistente la interrogante 08

e) Ciclo de mejora continua: Después de realizar una busqueda sistematica

en la literatura cientifica y seleccionar el articulo que mejor respondia a

interrogante, procedimos a realizar el analisis de acuerdo con expertise y

apoyado en las bibliografias; el objetivo era su aplicacién en la realidad, su

posterior juicio y la renovacion continua, como sefia de identidad.

1.3 Formulaciéon de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacion-

Situacion Clinica)

Se identifico el tipo de paciente y su situacion clinica para estructurar la

pregunta clinica, descrito en la tabla 3.
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Tabla 3. Elaboracion de interrogante segun estrategia PS

POBLACION Pacientes en edad adulta con enfermedad renal crénica
SITUACION Suplementar con simbidticos para disminuir toxinas
CLINICA urémicas

La pregunta:

- ¢La suplementacion con simbidticos tiene efecto en la reduccion de toxinas
urémicas en pacientes adultos con enfermedad renal crénica?

1.4 Pertinencia y viabilidad de la interrogante

La interrogante es viable porque aborda la enfermedad renal crénica (ERC),
una condicion con alta incidencia mundial que puede ser prevenida. Ademas,
es pertinente, ya que la extensa bibliografia de estudios clinicos
internacionales disponibles garantiza una base de evidencia completa para
su analisis.

1.5 Metodologia de Busqueda de Informacion

Con la finalidad de realizar la busqueda bibliografica se describe las palabras
clave (tabla 4), las estrategias de busqueda (tabla 5) y se procede a la
busqueda de articulos cientificos sobre estudios clinicos que respondan la
pregunta clinica, mediante el uso de motores de busqueda bibliografica como
Google Académico.

Posterior a la identificacion de los articulos cientificos, se llevé a cabo una

busqueda sistematica complementaria, especifica y no redundante,
utilizando las bases de datos PubMed y BVSALUD.
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Tabla 04: Eleccion de las palabras clave

PALABRAS
IMPORTANTES

SIMILARES

INGLES

PORTUGUES

Enfermedad renal
cronica

Insuficiencia renal
cronica

Chronic Kidney
Disease

Doenca renal
cronica

Suplementacion

Dietary

Suplementos

Supplements nutricionais
Simbioticos Fibra dietética Synbiotics Simbidtico
Efectos Effects Efeitos

Toxinas Urémicas

Solutos de
retencion urémica

Uremic Toxins

Toxinas urémicas

Tabla 05: Estrategias de busqueda en las bases de datos

Articulos N° articulos
Base de datos Fechas Plan .
elegidos encontrados
Pubmed 22/04/2023 6 12
Busqueda
BVSalud 22/04/2023 | bases de 2 6
datos
ScienceDirect | 24/04/2023 | virtuales, 1 1
Internet
Cochrane 15/10825 1 1
TOTAL 10 20

Una vez seleccionados los articulos cientificos de las bases de datos

descritos en la tabla 5, se procedi6 a desarrollar una ficha de recoleccion

bibliografica que contiene la informacion de cada articulo (tabla 6).
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Tabla 6. Ficha de recoleccion de datos bibliograficos

REVISTA (ANO, VOLUMEN,

and therapeutic strategies

1689-5

AUTOR (ES) TITULO DEL ARTICULO ., LINK IDIOMA METODO
NUMERO)
L . The Impact of Synbiotic Treatment on the
Mitrovi¢ M, Stankovi¢- ) ) . .
y L Levels of Gut-Derived Uremic Toxins, | Journal of Renal Nutrition, ) .
Popovic¢ V, Tolinacki M, ) ] ) http://dx.doi.org/10.10 . Recoleccion
- o Inflammation, and Gut Microbiome of | Vol 33, No 2 (March), -~ Inglés
Goli¢ N, Sokovi¢ Baji¢ S, . ) . . 53/j.jrn.2022.07.008 de la web
o Chronic  Kidney Disease Patients-A | 2023: pp 278-288
Veljovi¢ K, et al. ) .
Randomized Trial
Liu J, Zhong J, Yang H, Biotic supplements in patients with chronic ) .
) ) ) J Ren Nutr. 2022 January; | http://dx.doi.org/10.10 . Recoleccion
Wang D, Zhang Y, Yang Y, | kidney disease: Meta-analysis of . Inglés
i } 32(1): 10-21 53/}.jrn.2021.08.005 de la web
et al. randomized controlled trials.
Takkavatakarn K, ) i i ) )
o . Protein-bound uremic toxin lowering | Journal of Nephrology, | http://dx.doi.org/10.10 .
Wouttiputinun T, Phannaijit J, ) ] ) ) ] ] ] . Recoleccion
) ) ) strategies in chronic kidney disease: a | published online: 23 | 07/s40620-020- Inglés
Praditpornsilpa K, Eiam- ) ) , ) de la web
. systematic review and meta-analysis january 2021 00955-2
Ong S, Susantitaphong P.
Iwashita Y, Ohya M, Yashiro | Dietary changes involving Bifidobacterium | American  Journal  of ) y
) ] ) http://dx.doi.org/10.11 ] Recoleccion
M, Sonou T, Kawakami K, | longum and other nutrients delays chronic | Nephrology, 2018; Inglés
. i . ) 59/000488947 de la web
Nakashima Y, et al. kidney disease progression. 47:325-332
Gut microbiota and chronic kidney disease: http://dx.doi.org/10.1 .
o o Int Urol Nephrol (2018) . Recoleccion
Pan W, Kang Y. implications for novel mechanistic insights 007/s11255-017- Inglés
50:289-299 de la web



http://dx.doi.org/10.1053/j.jrn.2022.07.008
http://dx.doi.org/10.1053/j.jrn.2022.07.008
http://dx.doi.org/10.1053/j.jrn.2021.08.005
http://dx.doi.org/10.1053/j.jrn.2021.08.005
http://dx.doi.org/10.1007/s40620-020-00955-2
http://dx.doi.org/10.1007/s40620-020-00955-2
http://dx.doi.org/10.1007/s40620-020-00955-2
http://dx.doi.org/10.1159/000488947
http://dx.doi.org/10.1159/000488947
http://dx.doi.org/10.1007/s11255-017-1689-5
http://dx.doi.org/10.1007/s11255-017-1689-5
http://dx.doi.org/10.1007/s11255-017-1689-5

REVISTA (ANO, VOLUMEN,

AUTOR (ES) TITULO DEL ARTICULO ., LINK IDIOMA METODO
NUMERO)
Prebiotic, probiotic, and synbiotic ) »
McFarlane C, Ramos Cl, o o i J Ren Nutr [Internet]. | http://dx.doi.org/10.10 ) Recoleccion
supplementation in chronic kidney disease: -~ Inglés
Johnson DW, Campbell KL . . , 2019;29(3):209-20. 53/}.jrn.2018.08.008 de la web
A systematic review and meta-analysis.
Is the contribution of fiber with prebiotics https://dx.doi.org/10.2 »
] ] . o o ) Nutr Hosp  2023;40(4) : . Recoleccion
S. Cigarran Guldris justified in chronic kidney disease? Influence 0960/nh.04865 Inglés
) ) N o 683-685 de la web
on uraemic toxins. Utility or fiction
Effect of probiotics on oxidative stress and ,
Jalal B, Iman N, Mohammad | o ) https://doi.org/10.101 .
) inflammatory status in diabetic ) o . Recoleccion
B, Mohammad B, Zakiyeh . . Heliyon 2021, 07: 02-10 6/j.heliyon.2021.e059 Inglés
, nephropathy: A systematic review and meta- de la web
B, AmirR, . » . 25
analysis of clinical trials
Resistant starch supplementation effects
Azevedo R, Esgalhado M, . ) . o )
) plasma indole 3-acetic acid and aryl | Jornal brasileiro de | https://doi.org/10.159 .
Kemp JA, Regis B, Cardozo o . . Recoleccion
. hydrocarbon receptor mRNA expression in | nefrologia, 2020, 42(3), | 0/2175-8239-JBN- Inglés
LF, Nakao LS, Brito JS, ] ) ] ) de la web
Mafra D hemodialysis patients: Randomized, double | 273-279 2020-0003
afra
blind and controlled clinical trial
Role of the intestinal microbiota on renal | Sinergia Vol. 8(5), . .
Castro M, Gamboa S, ) ] ] ] ] ] https://doi.org/10.314 . Recoleccion
function and its relationship with chronic | mayo2023-ISSN:  2215- i Inglés
Guevara M ] ] 34/rms.v8i5.1047 de la web
kidney disease 4523
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http://dx.doi.org/10.1053/j.jrn.2018.08.008
http://dx.doi.org/10.1053/j.jrn.2018.08.008
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2020-0003
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2020-0003
https://doi.org/10.1590/2175-8239-JBN-2020-0003
https://doi.org/10.31434/rms.v8i5.1047
https://doi.org/10.31434/rms.v8i5.1047

1.6 Analisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

A partir de los articulos cientificos seleccionados (tabla 6) se evalua la

calidad de la literatura mediante la lista de chequeo de “Critical Appraisal
Skills Programme Espafa” (CASPe) (tabla 7).

Tabla 7. Analisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE

; . L. Tipo de . . Lista de
Titulo del estudio Recomendacioén | L Evidencia
investigacion chequeo
The Impact of Symbiotic
Treatment on the Levels of
Gut-Derived Uremic Toxins, o
. Estudio clinico
Inflammation, and Gut Fuerte . Al CASPE
) ) ) aleatorizado
Microbiome  of  Chronic
Kidney Disease Patients-A
Randomized Trial
Biotic supplements in Metaanalisis
patients with chronic kidney o de ensayos
. . Débil cl CASPE
disease: Meta-analysis of controlados
randomized controlled trials. aleatorios
Protein-bound uremic toxin
lowering strategies in chronic o .
] ] ] Débil Metaanalisis cl CASPE
kidney disease: a systematic
review and meta-analysis
Dietary changes involving
Bifidobacterium longum and o Ensayo clinico
, . Débil ) Cl CASPE
other nutrients delay chronic aleatorizado
kidney disease progression.
Gut microbiota and chronic
kidney disease: implications L
o ) Revision
for novel mechanistic Débil ) . Bl CASPE
o . sistematica
insights and therapeutic

strategies




Tipo de Lista de .
i ; . L. Nivel de Grado de
Titulo del articulo investigacion chequeo . . L
. evidencia | recomendacion
metodolégica empleada
Prebiotic, probiotic, and synbiotic L
) ) . ) Revision
supplementation in chronic kidney . L o
. ) ) sistematica y CASPE cl Débil
disease: A systematic review and meta- L
. metaanalisis
analysis.
Is the contribution of fiber with prebiotics
justified in chronic kidney disease? | Ensayo clinico o
) ) B ) CASPE cl Débil
Influence on uremic toxins. Utility or | aleatorizado
fiction
Effect of probiotics on oxidative stress
and inflammatory status in diabetic Ensayo clinico L
. , CASPE cl Débil
nephropathy: A systematic review and controlado
meta-analysis of clinical trials
Resistant starch supplementation effects
plasma indole 3-acetic acid and aryl .

) Ensayo clinico -
hydrocarbon receptor mRNA expression CASPE cli Débil
. o . i controlado
in hemodialysis patients: Randomized,
double blind and controlled clinical trial
Role of the intestinal microbiota on renal L

i ) i o . Revision o
function and its relationship with chronic ) . CASPE Bl Débil
sistematica

kidney disease
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CAPITULO II:
DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO

2.1 Documento para estudio

a)

b)

f)

Titulo: EFECTOS DE LA SUPLEMENTACION CON SIMBIOTICOS EN
LA CONCENTRACION TOXINAS UREMICAS DE PACIENTES
ADULTOS CON ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Revisora: Licenciada Mirtha Eileen Barra Hinostroza

Institucion: Universidad Norbert Wiener, Lima - Peru

Direccion: a2022803485@uwiener.edu.pe

Referencia del articulo elegido para revision:

Mitrovi¢ M, Stankovi¢-Popovi¢ V, Tolinacki M, Goli¢ N, Sokovi¢ Baji¢ S,
Veljovi€ K, et al. The impact of synbiotic treatment on the levels of gut-
derived uremic toxins, inflammation, and gut microbiome of chronic
kidney disease patients-A randomized trial. J Ren Nutr [Internet].
2023;33(2):278-88.

Resumen del articulo original:

Antecedentes

El microbioma intestinal esta constituido por mas de 100 billones de
bacterias y desempefian un papel importante en el funcionamiento
normal del cuerpo, de manera especial en la inmunidad y la homeostasis
metabodlica. Cada vez hay mas pruebas de que la alteracion del
microbioma intestinal puede afectar multiples sistemas de érganos y
también desencadenar enfermedades cronicas, como la ERC.

La suplementacion con simbidticos frente a situaciones de disbiosis, o
desequilibrio de la microbiota intestinal, se ha identificado recientemente
como un posible objetivo terapéutico, estrategia que podria contribuir a
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reducir los niveles de toxinas urémicas de origen intestinal y a atenuar la
inflamacion.

Objetivos
Analizar la efectividad y seguridad del uso de simbidticos como
suplemento en pacientes que padecen enfermedad renal crénica.

Metodologia

Aleatorizacion: Hubo un periodo de preinclusion de 2 semanas con la
dieta prescrita, los pacientes se distribuyeron aleatoriamente en 2
grupos, uno que recibio terapia con simbidticos y el otro que recibio
placebo. La aleatorizacion fue realizada por un consultor estadistico
externo mediante aleatorizacion computarizada, estos mantuvieron en
un servidor seguro, no disponible para los pacientes y el personal que
realizaba el ensayo hasta que se recibieron todos los resultados.
Intervencion

Intervencion: EI brazo simbidtico de pacientes se sometid a un
tratamiento diario que consistia en 2 pildoras, cada una con 16 mil
millones de colonias de Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus casei y
Bifidobacterium lactis y 1,6 g de inulina, que debian tomarse una vez al
dia antes del desayuno.

El grupo de pacientes con placebo recibi6 la misma cantidad de pildoras
idénticas que contenian polvo de maltodextrina y recibieron las mismas
instrucciones de régimen. La duracion del periodo de tratamiento fue de
12 semanas. Se entregaron kits que contenian 56 pildoras a los
pacientes en visitas programadas cada 4 semanas. Se pidid a los
pacientes que trajeran todas las capsulas restantes y sus diarios de dieta
al centro, para cada visita. El incumplimiento del protocolo del estudio se
defini6 como mas de una décima parte de todas las capsulas emitidas
no tomadas por el participante, y esos pacientes fueron excluidos de la
poblacion por protocolo.

La determinacion de Toxinas Urémicas se hiazo a través del sistema de
cromatografia liquida de ultrarendimiento ACQUITY de Waters (Waters
Corporation, Milford, MA) junto con un detector FLD 2475 se utilizé para
la determinacion cuantitativa de IS total y pCS en muestras de suero de
pacientes antes y después del tratamiento.

21



Resultados

El tratamiento simbidtico modificd significativamente el microbioma
intestinal con enriquecimiento de los géneros Bifidobacteria,
Lactobacillus y Subdoligranulum y, en consecuencia, redujo el nivel
sérico de sulfato de indoxil (DIS -21,5 % frente a 5,3 %, P, 0,001), mejoro
la tasa de filtracion glomerular estimada de 12 % frente al 8 %, y
disminucion del nivel de proteina C reactiva de alta sensibilidad —39,5
frente a - 8,5 %, en los pacientes tratados.

Conclusiones

Los simbidticos podrian estar disponibles, ser seguros y una estrategia
terapéutica efectiva que podriamos usar en la practica diaria para
disminuir los niveles de toxinas urémicas y microinflamacién en
pacientes con enfermedad renal cronica.

2.2 Comentario Critico

El articulo se titula “The Impact of Synbiotic Treatment on the Levels of Gut-
Derived Uremic Toxins, Inflammation, and Gut Microbiome of Chronic Kidney
Disease Patients—A Randomized Trial”, el cual se relaciona directamente
con el objetivo del estudio de demostrar que la suplementacién con
simbidticos reducen las toxinas urémicas en pacientes con enfermedad renal
cronica; ademas contribuir con el conjunto de conocimientos; sin embargo,
el disefio consideré un centro Unico cuyo tamafio de la muestra es
relativamente pequefio y de corta duracion; por lo tanto el autor no determina
un amplio panorama sobre la intervencién, por lo cual, podria tener un efecto
sobre el poder estadistico para la deteccion de cambios mas sustanciales

En relacién con los aspectos tedricos y antecedentes expresados en la
introduccién del articulo, muestra a pacientes con enfermedad renal cronica
no dializados, de 218 anos, con una tasa de filtracion glomerular estimada
entre 15 y 45 ml/minuto. Los criterios de exclusion para el estudio fueron
participacion en otro ensayo, incapacidad para comunicarse, trasplante renal
previo, enfermedad inflamatoria intestinal, reseccién intestinal previa,
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radioterapia o tratamiento con antibiéticos, probidticos e inmunosupresores
dos semanas antes y durante el ensayo.

De acuerdo con la metodologia planteada por el autor, describe la
intervencion de suplementacion con simbidtica y ademas de un
asesoramiento dietético especializado, el cual incluia dos semanas de un
periodo inicial y un periodo de tratamiento de doce semanas, acompafiado
de un recetario que contenia 150 recetas basadas en la dieta mediterranea
con informacion nutricional y opciones para cada comida.

Se aconsej6 a los pacientes que tuvieran 4-5 comidas diarias. Se entrego un
ejemplo de plan de comidas de 7 dias a cada paciente al comienzo de cada
semana del ensayo. Se instruy6 a los pacientes sobre cémo calcular la
ingesta diaria de calorias, carbohidratos, proteinas, fésforo, sodio y potasio
y se les recomendd mantener la ingesta diaria de calorias entre 25 y 30
kCal/kg/dia, la ingesta de proteinas entre 0,5y 0,7 g/kg/dia. y por debajo del
10% de la ingesta diaria de calorias, ingesta de fosforo de aproximadamente
500 mg al dia, ingesta de calcio de alrededor de 800 mg/d, ingesta de sodio
de menos de 2,3 g/d y de potasio de menos de 4 g/d. La ingesta de
electrolitos se prescribié individualmente en base a un analisis de sangre
realizado después de un periodo de preinclusién. Se pidié a los pacientes
que mantuvieran un registro diario de dieta, que se utilizé para evaluar el
cumplimiento de la dieta.

Los resultados obtenidos se contrastan de manera apropiada con la literatura
cientifica relevante, asegurando que los estudios de comparacién sean
coherentes con el tema central de la investigacion, los autores hicieron la
seleccion de probidticos en base a ensayos previos de disefio similar
eligiendo los cultivos probidticos mas documentados, considerando su
tolerancia al acido gastrico y la bilis, alto nivel de adhesion, la capacidad de
inhibicion de patdgenos, por sus efectos negativos en el nivel de sulfato de
indoxilo, descritos en estudios previos.

El estudio establece que el manejo nutricional no es el unico factor

determinante en la mejora de la calidad de vida del paciente, lo cual es
respaldado por la experiencia clinica; como también se comparte la opinién
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del uso racional de farmacos previa prescritos de preferencia por el médico
especialista, y fomentar la cultura de la no la automedicacion.

2.3 Importancia de los resultados

A pesar de la existencia de pruebas suficientes para afirmar sobre los
beneficios del uso de simbidticos, es necesario enfatizar que el tratamiento
dietético nutricional desempena un rol decisivo para obtener resultados
favorables.

La importancia radica del presente estudio radica porque refrenda los
resultados previos que han evaluado la eficacia y seguridad de los
simbidticos en el nivel de toxinas urémicas y el estado inflamatorio; ademas
suma el conjunto de conocimientos ya existentes con factores controlados
como la dieta y el uso de antibiéticos.

2.4 Gradacidn de la evidencia y las recomendaciones

Segun la experiencia profesional se ha visto conveniente desarrollar una
categorizacion del nivel de evidencia y grado de recomendacion,
considerando como aspectos principales que el nivel de evidencia se vincule
con las preguntas CASPE vy el grado de recomendacién se categorice como
Fuerte o Débil.

El articulo seleccionado para el analisis critico presenté un nivel de evidencia
elevado, clasificado como A |, y un grado de recomendacion fuerte. En
consecuencia, fue elegido para realizar una evaluacion exhaustiva de cada
uno de sus componentes, estableciendo su correlacion con la respuesta a la
pregunta clinica formulada inicialmente

2.5 Respuesta a la pregunta planteada

De acuerdo con la pregunta clinica formulada - ¢La suplementacion con
simbidticos tiene efecto en la reduccion de toxinas urémicas en pacientes
adultos con enfermedad renal cronica?

24



El ensayo clinico aleatorizado seleccionado para responder la pregunta
reporta que existen pruebas suficientes para determinar que el tratamiento
simbidtico modifico significativamente el microbioma intestinal sumado a una

prescripcion y cumplimiento dietético sin administracion de antibiéticos
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RECOMENDACIONES

Estimular la propagacién y publicacién de las conclusiones obtenidas, con
un foco especial en los especialistas que atienden a personas afectadas
por la enfermedad renal.

Incorporar la intervencion nutricional y también suplementar con
simbiodticos como parte del abordaje integral de la enfermedad renal
cronica, bajo la prescripcion y supervision de un profesional nutricionista.

Replicar el presente estudio en los establecimientos de salud y
posteriormente implementar estas medidas previa socializacién con el
equipo multidisciplinario.

Promover la realizacién de investigaciones sobre esta tematica que
contribuyan al desempefio profesional en el area de la nutricidn,
desarrollado en nuestro contexto nacional, a fin de ratificar los resultados
del presente trabajo de investigacion, especialmente por la limitada
disponibilidad de estudios clinicos relacionados.
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ANEXOS

Se adjunta los formularios de la pregunta segun el esquema PS y las listas de
chequeo de cada uno de los articulos seleccionados. Dividir en dos grupos las
evaluaciones segun las tablas CASPE, por ejemplo, dos tablas de evaluacion en
una hoja.

30



NOIOVANIOJ3d 3d 0AVyO EIREIE

VION3AIAZ 30 T3AIN

20| Al

1V1Ol ArviNNnd

¢$0108dsal |e nj sesuald anb?

oJad ‘oAesua |ap asJ1onpap epand anb sjqeqoidui s3
891500

s0| A sobsall so| ueaynsn( Jausyqo e soiyausq so7?

2

resultados?

¢ Jewoy
B UQISIOap e e 0S8 ejoaje anb ua? ‘onljebau osed u3g
¢Balul[o eouepoduwi

9P SOPE}|NSaJ SO| SOPO) BJUBND US UOIBIAN} 8S7?

© ¢Pueden ayudarnos estos

¢sajuaioed sny e sopioaled ajuslusjuaidyns

uos oAesua |3 ua sopinjoul sajuaioed so| anb sea1)?
¢1e90] ugioejqod

0 0lpaW N} Us sope}nsal sojse asiedlide apand?

¢ BZUBIU0D 3P SO[eAIBIUI SNS UOS S8jen)?
¢,0]09}8 8)$d ap uoisioald e| sa |en)?

® ¢Cudles son los
resultados?

¢,0]090j01d [P SOJ UOS SOPIPAW SBIE|UBSAP S0
¢ UOIBIpIW 8S S89e|Ussap anp? =
¢,01UBlWe)el) [9p 0393)0 | apuelb Anw s37?

;opouw [enfi ap sopejes; uosany
sodnJB so| ‘olpn}sa ua uglousAIBlUl e| ap usbiew |y?

"0} ‘0Xas ‘pepa :0peynsal [ 81qos
0}08J6 Jaus) uelsaipnd anb $8I0}0B} SO0 8P SOUIWLIY) U o~
¢, 0Aesus [ap ozusiwod [e sodnib so| saejiwis uosan4?

re

PREGUNTAS DE DETALLE

soipn}se ap |euostad [3-
S09JUJ[O SOT-

sejusloed so-

‘e ojusiwehad [ oAnjuew 8g?

7 SOPEUDISE SJUSWENIOJES[E

uoJany anb [e odnib |8 us sejuaioed so| uosezijeue 83?
£01pn}sa [ a)uswzosaud oidwnuaiul 83?

¢,018/dwod any ojusiwinbas |3? N

¢19 Us uoJenus anb sajusioed so| SOPo) 0Ipn}se |ap
[eul |9 B)SBY SOPEISPISUOD SjUsWEPENISpE UoJan4?

® ¢Son vdlidos los resultados del ensayo?

£ U0IoBZII0)R8[e 8P BIOUSNISS B| B}NO0 OANJUBW 8G?

Sojusiwees)
so| e sajusioed so| sp uoioeubise e| elojes|e an4?

LISTA DE CHEQUEO DE LOS ARTICULOS SELECCIONADOS

PREGUNTAS DE ELIMINACION

PREGUNTA 01 | PREGUNTA 02 | PREGUNTA 03 | PREGUNTA 04 | PREGUNTA 05 | PREGUNTA 06 | PREGUNTA 07 | PREGUNTA 08 | PREGUNTA 09 | PREGUNTA 10 | PREGUNTA 11

SOpEJapISUOD SOpE)NSal

SO| ‘epezi[eal UQIoUSAIBUI B ‘0Ipn)se ap ugioejgod e
:9p SOUILLID) Ud asJiulap agap ejunbaid eun ¢epluyep
gjuswele}o eyunbaid eun e oAesus [ BjuaLo 8g?

NOIDVOILSIANI 3d Odil Opezliojes|e 001UJjd olpn)s3

ANEXO 01

on
Gut
of

TITULO DEL
ARTICULO
The Impact of

Synbiotic
Chronic  Kidney

Inflammation,
Disease

Treatment

the Levels of
Gut-Derived
Uremic Toxins,
and
Microbiome
Patients-A

Randomized

Trial




Biotic

supplements in
patients  with
chronic  kidney

disease: Meta-
analysis of
randomized

controlled trials.

Metanalisis de ensayos controlados

Sloctooio o

14

Cll

DEBIL

Protein-bound

uremic toxin
lowering
strategies in
chronic  kidney
disease: a
systematic
review and

meta-analysis

Revision sistematica y

AA_t_ 21t

13

Cll

DEBIL

Dietary changes
involving
Bifidobacterium
longum and
other nutrients
delays chronic
kidney disease
progression.

Ensayo clinico aleatorizado

Cl

DEBIL

32




Prebiotic,
probiotic, and
synbiotic
supplementation
in chronic kidney
disease: A
systematic
review and
meta-analysis.

Revision sistematica y

ootio oo 21

1

Cll

DEBIL

Is the
contribution  of
fiber with
prebiotics

justified in
chronic  kidney
disease?

Influence on
uraemic toxins.
Utility or fiction

Ensayo clinico aleatorizado

12

Cll

DEBIL

Effect of
probiotics  on
oxidative stress
and
inflammatory
status in diabetic
nephropathy: A
systematic
review and
meta-analysis of
clinical trials

Ensayo clinico controlado

16

Cll

DEBIL

33




Resistant starch
supplementation
effects on
plasma indole 3-
acetic acid and
aryl
hydrocarbon
receptor mRNA
expression in
hemodialysis
patients:
Randomized,
double blind and
controlled
clinical trial

Ensayo clinico controlado

16

Cll

DEBIL

34




LISTA DE CHEQUEO DE LA REVISION

ANEXO 02

NOIOVANIIWOO3Y 30 0avyO

DEBIL

VION3AIAZ 30 13AIN

1V1OL ArvVINNd

15 | Bl

© ¢Son los resultados aplicables en tu

medio?

;seuido anb?

‘ugIsinGl e| Us sjuaweyoljdxs opesjueld 91se ou anbuny
¢,891S00

A soioinfiad soj e 8jusy) euad e| UsdaIBW SOIdBUSY SOT?

2

£ UQISIOBp Bl JeWO}
eled sajuepiodwi SOpe)nsas So| SOpO) OPeIBPISUd uey 887

"0IpN}Sa |op |e sjualayip Anw Jas aoaied olpaw nj-
"BaJe N} 9p SO| dP SS)UBIBJIP SjuSWSUBIOYNS
Jas uspand ugisiAal g| Jod souaIgna sajusioed soT-

1S BI9PISUO] V1 Sld
¢£0Ipaw ny us sopeynsal so| Jeolde uspand 8g?

¢Cudles son los

resultados?

"SRJOpBWNSd
SO| ©p BZUBHUOD 8p SO[BAIB)UI SO| BISNY
'V1SId

¢s/ope)nsal |ap ugisioald e so [en)?

PREGUNTA 06 | PREGUNTA 07 ( PREGUNTA 08 | PREGUNTA 09 | PREGUNTA 10

‘(010 ‘oneu

SPPO ‘I NN) ¢,SOpe)Nsal So| sopesaldxs uejse owo))?-
‘(opeidoude sa IS ‘sjuswiesnswnuy) 4 uos sajen)?-
"UQISIAI B| 9P SOWI}N SOPe}NSal SO| 0Je[d Saual} IS-
BISPISUO) V1S|d

JuoIsinal el 8p [eqo|b ope)nsal |9 s [en)?

dos?

PREGUNTAS DETALLADAS

PREGUNTA 03

ision son va

e

® ¢Los resultados de la rev

PREGUNTA 05

"SOpE}|Nsal
S0| 8p UQIoBLIEA JaINb[END 8P SOAOW SO| SOPRNOSIP UB)ST-
sopejuasaid sjusweled

UB)Se SOpINjoul SOIpNISe SO| SOPO) 8p SOPE)}Nsal SO

‘S 8J)US SaUB|IWIS UBJS SOIPNISe SO| 8P SOPE}Nsal SoT-

IS BJBPISUOD 1Y/ 1SId (0S8 J9dey 8|qeuozel

eJ97 ‘,0pEUIQUWOJ, OPE)NSSI UN JaUs)qo eled SOpejozaw
OpIS Uey SOIpn}se Sajualajip SO| 8P SOpe}nsal soj IS

PREGUNTA 04

(11 010y "BIO8UB Bp Japeds|\ |3 ,89N|8l

anb 0] 0po} 010 S8 ON,) SOIPN}SS SO| 9P OPE}NS3I |e Jejoaje
apand Jobu ap eyje} e "opealiuspl uey anb solpnisa

SO| 9p Jobl |8 JelapIsuod Ue)ISadau saione SO 1SId
£,SOpIN|OUl SOIPN}S® SO| 8P PEpI|ed e| JeiojeA eled 0zianyss
8JUBIOLNS 0YI3Y UBY UQISIASI B| P Salojne so| anb $881)?

$9|6ul [ap sojulsIp

Sewolp!l Us solpnise ap epanbsng ‘sopeljgnd ou soipn}sa
ap epanbsng ‘sojadxa Uod [euosiad 0}0BJUOY ‘SeIousIalel
Se| ap ojusiwinbag ‘opesn uey as- sealelbollqiq

SOJep 9p Saseq anp :easng :Y1S|d ¢,Sesuiad

A seyuepodwi soipnjsa so| sopinjoul ueqelss anb sea1)?

PREGUNTAS DE ELIMINACION

‘ejunbaid e| esed opeidoide oussip un sual] -
uoIsiAal e| ap 03alqo ejunbaid e| e abuip 8S-

:anb |9 s9 ,01pn)ss ap od, Jofow (3 Y1 SId
¢,0pendape sojnoje ap odj (8 SaI0jne So| uoleasng?

PREGUNTA 01 | PREGUNTA 02

SOpRIBPISU0D (SBUI00IN0) SOpPE}NSal

S07 ‘epezi[es) UoIoUaAIB)UI B| ‘OIpNise 8p ugioe|qod

B| :9p SOUIWIZ) US OpIUlep Jos agap Bwis) Un V.1SId
£OpIULap SjusLLEIRID BWS) UN 8J]OS UQISIASI 0ZI 8G7?

NOIDVOILSIANI 3d OdIL

BOIJRUIS)ISIS UOISIASY

TITULO
DEL
ARTICULO

Gut

and chronic

microbiota
kidney

disease:

D .. O

aloc,

SO0 s wn
o2 S50
B S»nos
T ©=ao
L S g8
32,8285
mresen
ESECEH

35



Role of the
intestinal
microbiota
on renal
function and
its
relationship
with chronic
kidney
disease

Revision sistematica

12

DEBIL

36




zﬂ turnitin Pagina 2 de 40 - Descripcién general de integridad

20% Similitud general

Identificador de la entrega trn:oid:::14912:522118681

El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para ca...

Filtrado desde el informe

» Bibliografia
» Texto citado
» Texto mencionado

» Coincidencias menores (menos de 10 palabras)

Fuentes principales

19% @ Fuentes de Internet
11% ME Publicaciones

17% & Trabajos entregados (trabajos del estudiante)

Marcas de integridad

N.° de alertas de integridad para revision

No se han detectado manipulaciones de texto sospechosas.

zl'j ‘turn|t|n Pagina 2 de 40 - Descripcidn general de integridad

Los algoritmos de nuestro sistema analizan un documento en profundidad para
buscar inconsistencias que permitirian distinguirlo de una entrega normal. Si
advertimos algo extrafio, lo marcamos como una alerta para que pueda revisarlo.

Una marca de alerta no es necesariamente un indicador de problemas. Sin embargo,
recomendamos que preste atencién y la revise.

Identificador de la entrega trn:oid:::14912:522118681



zﬂ turnitin Pagina 3 de 40 - Descripcién general de integridad

Fuentes principales

19% @ Fuentes de Internet
11% ME Publicaciones

17% & Trabajos entregados (trabajos del estudiante)

Fuentes principales

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se mostraran.

o Internet

repositorio.uwiener.edu.pe

° Internet

pmc.ncbi.nim.nih.gov

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-07

Internet

ouci.dntb.gov.ua

o Internet

www.frontiersin.org

° Internet

www.albertahealthservices.ca

Internet

www.mif-ua.com

Trabajos

entregados
Central Queensland University on 2025-05-13

o Publicacién

Prasun Kumar, Jin-Hyung Lee, Jintae Lee. "Diverse roles of microbial indole comp...

o Internet

www.medigraphic.com

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-17

zr'j ‘turn|t|n Pagina 3 de 40 - Descripcion general de integridad

4%

2%

1%

1%

1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

Identificador de la entrega trn:oid:::14912:522118681

Identificador de la entrega trn:oid:::14912:522118681


https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/10631/T061_47145840_S.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC10591284/
https://ouci.dntb.gov.ua/works/4MoYowj9/
https://www.frontiersin.org/journals/immunology/articles/10.3389/fimmu.2025.1660226/pdf
https://www.albertahealthservices.ca/assets/info/nutrition/if-nfs-ng-renal.pdf
http://www.mif-ua.com/media/uploads/arhiv/po4ki/2023/1%28tom%2012%29/Pochki_1%28%D0%A2om12%29%28zak43%29_2023.pdf
https://doi.org/10.1111/brv.12765
https://www.medigraphic.com/pdfs/sinergia/rms-2023/rms235o.pdf

	Carátula.pdf
	DJ.pdf
	Trabajo.pdf
	TURNITIN_recortado.pdf

