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RESUMEN

La osteoporosis posmenopausica es una enfermedad que afecta principalmente a
mujeres mayores, ya que les provoca la pérdida de masa 6sea y les produce
fracturas. Esta enfermedad esta relacionada con el envejecimiento y la reduccion
en la produccién de estrogenos que ocurre tras la menopausia. Recientemente, ha
surgido la expectativa de que los probioticos puedan ser una alternativa nutricional
util en el tratamiento de esta enfermedad, por su capacidad de modular la microbiota
intestinal, disminuir la inflamacion sistémica, y potenciar la asimilacién de algunos
minerales. Por lo tanto, el propdsito de este estudio fue evaluar la osteoporosis en
mujeres posmenopausicas a partir de la suplementacion con probidticos y sus
efectos en la salud 6sea. Para ello, se realizé una busqueda sistematica de literatura
en PUBMED, COCHRANE, SCIENCE DIRECT y Google Scholar, identificandose
144 articulos, de los cuales 15 cumplieron con los criterios de inclusion y fueron
evaluados mediante la herramienta de lectura critica CASPe. Finalmente, se
selecciond un articulo con disefio de ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y
multicéntrico, publicado en Journal of Clinical Medicine en 2024, en el cual se
estudié el efecto de Lacticaseibacillus paracasei LPC100 y Lactiplantibacillus
plantarum LP140 sobre la densidad mineral ésea en mujeres posmenopausicas.
Segun la experiencia del autor, este estudio presentd un nivel de evidencia B | y un
grado de recomendacion fuerte. Se concluye que la suplementacién con estas
cepas probidticas fue bien tolerada, mostr6 una tendencia favorable en la
preservacion de la densidad 6sea, y representa una alternativa nutricional segura
para mujeres con osteopenia o riesgo de osteoporosis, aunque se requieren mas

investigaciones para confirmar su eficacia clinica a largo plazo.

Palabras clave: “Probidticos”, “Salud 6sea”, “Mujeres posmenopausicas”,

“Osteoporosis”.



ABSTRACT

Postmenopausal osteoporosis is one of the leading causes of bone mass loss and
fractures in older women, associated with aging and estrogen decline after
menopause. In recent years, probiotics have emerged as a potential nutritional
adjunct in managing this condition due to their ability to modulate the gut microbiota,
reduce systemic inflammation, and enhance mineral absorption. The objective of this
work was to critically analyze the effect of probiotic supplementation on bone health
in postmenopausal women with osteoporosis. A systematic literature search was
conducted in PUBMED, COCHRANE, SCIENCE DIRECT, and Google Scholar,
identifying 144 articles, of which 15 met the inclusion criteria and were evaluated
using the CASPe critical reading tool. One randomized, double-blind, multicenter
clinical trial published in Journal of Clinical Medicine in 2024 was selected. This study
assessed the effects of Lacticaseibacillus paracasei LPC100 and Lactiplantibacillus
plantarum LP140 on bone mineral density in postmenopausal women. Based on the
investigator's experience, this study was classified as having a level of evidence B |
and a strong grade of recommendation. It was concluded that supplementation with
these probiotic strains was well tolerated, showed a favorable trend in preserving
bone density, and represents a safe nutritional alternative for women with osteopenia
or at risk of osteoporosis, although further studies are needed to confirm its long-

term clinical efficacy.
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INTRODUCCION

La osteoporosis posmenopausica es una enfermedad esquelética sistémica que
afecta a millones de mujeres en todo el mundo y se caracteriza por la disminucién
progresiva de la densidad mineral 6sea (DMO), lo que incrementa el riesgo de
fracturas, especialmente en cadera, columna vertebral y mufeca. Esta condicion
ocurre como consecuencia de la deficiencia estrogénica tras la menopausia, lo cual
altera el equilibrio entre la resorcién y la formacién 6sea, favoreciendo un
metabolismo 6seo catabdlico (1). En mujeres posmenopausicas, el riesgo de
fractura osteoporética se estima en mas del 40% a lo largo de su vida,

representando una importante carga clinica y econémica (2).

Segun datos del estudio Global Burden of Disease (GBD), se estima que mas de
200 millones de personas en el mundo padecen osteoporosis, de las cuales
aproximadamente dos tercios son mujeres posmenopausicas (3). En América
Latina, la prevalencia de osteoporosis en mujeres mayores de 50 afnos varia entre
el 20% y 35%, con una tasa creciente debido al envejecimiento poblacional. En
Peru, estudios regionales han reportado que mas del 25% de las mujeres mayores
de 50 anos presentan algun grado de pérdida de masa Osea, situando a la
osteoporosis como una de las principales causas de discapacidad en mujeres
adultas mayores (4,5). Estas cifras justifican la necesidad de estrategias preventivas
y terapéuticas seguras, sostenibles y accesibles, como las que puede ofrecer la
suplementacién con probidticos. El manejo de la osteoporosis incluye tratamientos
farmacolégicos como bifosfonatos, moduladores selectivos del receptor
estrogénico, denosumab o teriparatida, asi como intervenciones no farmacolégicas
que promuevan la salud 6sea, como el ejercicio, la dieta rica en calcio y vitamina D,

y la educacion sobre prevencion de caidas (6,7).



Sin embargo, algunos de estos tratamientos presentan efectos adversos
significativos y problemas de adherencia que limitan su eficacia clinica a largo plazo.
Por esta razén, se ha generado un creciente interés por alternativas
complementarias que puedan ayudar a preservar la salud Osea sin efectos

secundarios severos (8).

En este contexto, la microbiota intestinal ha emergido como un factor clave en el
metabolismo 6seo, modulando la absorcidon de minerales, la inflamacion sistémica
y la actividad de células 6seas como osteoblastos y osteoclastos (9). Este eje
intestino-hueso ha sido explorado recientemente en estudios que proponen a los
probidticos como agentes moduladores de la salud 6sea. Los probidticos son
microorganismos Vvivos que, cuando se administran en cantidades adecuadas,
confieren beneficios al huésped, y dentro de esos beneficios se ha incluido la mejora

del metabolismo 6seo en mujeres posmenopausicas (10).

Estudios preclinicos en modelos animales con deficiencia de estrogenos han
demostrado que cepas como Lactobacillus reuteri, L. rhamnosus y Bifidobacterium
longum pueden reducir la pérdida 6sea al inhibir citoquinas proinflamatorias como
TNF-a, IL-1B e IL-6, ademas de modular la produccién de interleucinas
antiinflamatorias como la IL-10 (11,12). Estos efectos estan mediados por la
regulacion de la via de sefalizacién Wnt/B-catenina y la mejora de la absorcion

intestinal de calcio, dos procesos clave en la formacion y mantenimiento 6seo (13).

En humanos, investigaciones clinicas recientes han comenzado a validar estas
observaciones. Ensayos clinicos controlados y aleatorizados han mostrado que la
suplementacion con probidticos puede mejorar los biomarcadores de recambio
0seo, reducir la pérdida de masa ésea e incluso preservar la densidad mineral 6sea
en regiones como la columna lumbar y el cuello femoral en mujeres
posmenopausicas (14,15). Por ejemplo, un estudio aleatorizado de 12 meses
demostrd que la administracion de Lactobacillus helveticus combinado con vitamina
D logré una mejora significativa en los niveles de osteocalcina y una reduccién de
los niveles de CTX (16).



Ademas, un metaanalisis publicado en 2021, que incluyé ocho ensayos clinicos
aleatorizados con mas de 800 participantes, concluyd que los probidticos tienen un
efecto positivo sobre la salud 6sea, especialmente cuando se administran durante
periodos prolongados (17). Otro metaanalisis mas reciente confirma que estas
intervenciones mejoran el equilibrio entre la resorcion y la formacion ésea, con un

buen perfil de seguridad y tolerancia (18).

Los mecanismos por los cuales los probioticos impactan la salud 6sea incluyen no
solo la modulacion inmunoldgica, sino también la sintesis de acidos grasos de
cadena corta como el butirato, que actuan como sefalizadores en células del hueso
y el sistema inmune. Asimismo, los probidticos contribuyen a reducir la inflamacién
sistémica de bajo grado, una condicidén frecuentemente presente en mujeres

mayores que se ha asociado con mayor pérdida 6sea y fragilidad (10,13,17).

Ademas, la implementacion de estrategias nutricionales integradas al manejo clinico
de enfermedades crénicas ha cobrado cada vez mayor importancia dentro del
enfoque multidisciplinario de la salud. La suplementaciéon con probidticos, como
parte de una intervencion dietética personalizada, no solo podria mejorar
parametros 6seos en mujeres posmenopausicas, sino también contribuir a su
bienestar general, salud digestiva y funciéon inmunitaria. Este enfoque resulta
especialmente pertinente en poblaciones de bajo acceso a terapias farmacolégicas
de alto costo o con contraindicaciones clinicas, posicionando a los probiéticos como
una alternativa accesible, preventiva y coadyuvante en el tratamiento de la
osteoporosis. Asi, fortalecer la evidencia cientifica mediante un analisis critico
riguroso resulta indispensable para guiar decisiones clinicas basadas en pruebas y

abrir nuevas lineas de investigacion en salud 6sea y nutricion funcional.

Por tanto, el presente trabajo tiene como objetivo realizar un comentario critico de
la literatura cientifica sobre el impacto de los probidticos en la salud 6sea de mujeres
posmenopausicas con osteoporosis, evaluando los efectos reportados sobre la
densidad mineral ésea, los biomarcadores de metabolismo éseo, los mecanismos
fisiolégicos involucrados, asi como el nivel de evidencia y grado de recomendacion

que respalden su uso clinico.
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CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1 Tipo de investigacién

Un estudio secundario implica el analisis de la literatura cientifica mediante
enfoques metodoldgicos y experimentales. En este tipo de investigacion, se
selecciona una investigacion cuantitativa o cualitativa con el propédsito de
abordar un problema que ya se ha formulado y tratado en la investigacion
primaria. En otras palabras, en lugar de recolectar datos nuevos, se examina la
informacion ya existente para encontrar respuestas a preguntas de

investigacion.

1.2 Metodologia

b)

Este enfoque se estructura en cinco fases disefiadas para guiar el proceso de
lectura critica. En otras palabras, se trata de un método que ayuda a los
investigadores a analizar y evaluar criticamente la informacién nutricional. El
objetivo es asegurar que las conclusiones de la investigacion estén bien

fundamentadas y sean validas:

Formular la pregunta clinica y busqueda sistematica:

Se formuld y desarrollé una pregunta clinica empleando la estrategia PS, en la
que (S) representa el contexto clinico con sus factores y repercusiones,
centrado en un paciente (P) con una patologia especifica. Con base en esta
pregunta, se realizé6 una busqueda exhaustiva en la literatura cientifica

utilizando términos claves asociados.

Definicién de los criterios de elegibilidad y seleccion de articulos:
Se definieron los parametros para la eleccién preliminar de los articulos,

basandose en situaciones clinicas previamente establecidas.

Evaluacioén critica, extraccion de datos y sintesis:
Se analizaron los articulos cientificos previamente elegidos empleando la
herramienta CASPE para una lectura critica, ajustando el analisis segun el tipo

de estudio de cada publicacién.
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d) De las pruebas (evidencias) a las recomendaciones:
Los articulos cientificos evaluados con la herramienta CASPe fueron analizados

valorando su nivel de evidencia (ver tabla 1) y su grado de recomendacion (ver
tabla 2).

Tabla 1. Nivel de evidencia para la evaluacion de los articulos cientificos.

Nivel de , Preguntas que debe contener
. . Categoria . .
evidencia obligatoriamente

‘Al “Metaanalisis o revisién sistematica” “Preguntas del 1 al 7”

‘BI’ “Ensayo clinico aleatorizado” “Preguntas del 1 al 77

“‘All “Metaanalisis o revision sistematica” “Preguntas del 1 al 5”

‘BII" “Ensayo clinico aleatorizado o no aleatorizado” yP7r?guntas del 1 al 3y preguntas 6
“cr “Estudios prospectivos de cohorte” “Preguntas del 1 al 8”

‘B II" “Ensayo clinico aleatorizado o no aleatorizado” “Preguntas del 1 al 3 y pregunta 7”
“A N “Metaanalisis o revision sistematica” “Preguntas del 1 al 4”

‘c “Estudios prospectivos de cohorte” “Preguntas del 1 al 6”

Tabla 2. Grado de recomendacion para la evaluacién de los articulos cientificos.

Grado de

‘e Estudios evaluados
Recomendacién

“Revisiones sistematicas o metaanalisis que respondan consistentemente las
preguntas 4y 6, o

FUERTE Ensayos clinicos aleatorizados que respondan consistentemente las
preguntas 7y 8, o
Estudios de cohorte, que respondan consistentemente las preguntas 6 y 8”

“Revisiones sistematicas o metaanalisis que respondan consistentemente la
pregunta 6, o

DEBIL Ensayos clinicos aleatorizados o no aleatorizados que respondan
consistentemente la pregunta 7, o
Estudios de cohorte, que respondan consistentemente la pregunta 8”

e) Implementacién, evaluacion y revision constante:
Partiendo de la busqueda exhaustiva de literatura cientifica y la seleccion de un
articulo que aborda la pregunta clinica, se elaboré un comentario critico que se
fundamento en la experiencia profesional y fue respaldado mediante referencias

bibliograficas actualizadas. Este analisis esta disefiado para su aplicacién en la

12



practica clinica, con una revision y actualizacion programada al menos cada dos

anos.

1.3 Formulacién de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacién-

Situacién Clinica)

La clasificacién del paciente y su estado médico se determinaron para formular

la pregunta clinica, como se detalla en la tabla 3.

Tabla 3. Formulacion de la pregunta clinica segun la estrategia PS.

POBLACION (paciente) | “Mujeres postmenopausicas con osteoporosis’.

i . “Efecto de la Suplementacién con probidticos en la mejora de la
SITUACION CLINICA
salud 6sea del paciente”.

LA PREGUNTA CLINICA ES:
“¢,Cual es el efecto de la suplementacion con probidticos en la mejora de la salud ésea en

mujeres postmenopausicas con osteoporosis?”

1.4 Viabilidad y pertinencia de la pregunta

La pregunta clinica es factible y aplicable, ya que se refiere al problema de la
osteoporosis en mujeres posmenopausicas, que es relativamente frecuente y
afecta a la calidad de vida a nivel fisico, emocional y funcional. De otro lado, la
osteoporosis, ademas, tiene un importante peso social y econdémico al
considerar el envejecimiento de la poblacion. En este sentido los probidticos son
un suplemento dietético inexplicable y accesible sobre el cual es posible evaluar
el efecto beneficiado en la salud 6sea a través de la mineria clinica como la
densidad mineral dsea. Esta por consiguiente, es herramienta indispensable de
ser contemplada como la ayuda secundaria de un tratamiento mas integral y

basado en la evidencia.

13



1.5 Metodologia de busqueda de informacion
Las estrategias de busqueda (ver tabla 5), se construyeron automaticamente
después de la seleccion de las palabras clave (ver tabla 4) en una busqueda
bibliografica de busqueda. Se llevaron estudios exhaustivos de publicaciones
cientificas de bases digitales de publicaciones académicas incluidas Scopus,

PubMed y Web of Science para identificas los estudios de casos control de

relevancia.

Tabla 4. Eleccion de las palabras clave.

PALABRAS CLAVE

MeSH

PORTUGUES

SIMILARES

“Probioticos”

“Probiotics”

“probidticos”

“Lactobacillus”,
“Bifidobacterium”,
“Fermented foods”,
“Gut microbiota”,
“Symbiotics”

“Salud 6sea”

“Bone Health”

“salde 6ssea”

“‘Bone density”,

“Bone mineral content”, “Bone
loss”,

“Bone metabolism”,

“Bone integrity”

“Mujeres
postmenopausicas”

“Postmenopause”

“mulheres pos-
menopausa”

“Menopausal women”,
“Postmenopausal women”,
“Aging women”,

“Older women”

“Osteoporosis”

“Osteoporosis”

“osteoporose”

“Bone fragility”,
“Low bone mass”,
“Fracture risk”,
“Osteopenia”

“Suplementacién”

“‘Dietary
Supplements”

“suplementagao”

“Nutritional supplementation”,
“Dietary intervention”,
“Functional foods”

14




Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos.

Bases de datos
consultada

Fecha de
la
busqueda

Estrategia para la
busqueda

N.° articulos
encontrados

N.° articulos
seleccionados

Scopus

PubMed

Web of Science

04/04/2025

TITLE-ABS-KEY
(“Probiotics”) AND TITLE-
ABS-KEY (“Bone Health”

OR “Bone Density” OR
“Osteoporosis”) AND
TITLE-ABS-KEY
(“Postmenopausal
Women”) AND PUBYEAR
> 2018 AND PUBYEAR <
2025

106

("Probiotics"[MeSH
Terms]) AND ("Bone
Density"[MeSH Terms] OR
"Osteoporosis"[MeSH
Terms]) AND
("Postmenopause"[MeSH
Terms]) AND
(2019:2025[dp])

60

TS=(“Probiotics”) AND
TS=(“Bone Health” OR
“Bone Density” OR
“Osteoporosis”) AND
TS=("Postmenopausal
Women”) AND (2019 OR
2020 OR 2021 OR 2022
OR 2023 OR 2024)

TOTAL

166

14

Se disend una ficha de recoleccion bibliografica para recopilar la informacion de

cada articulo después de seleccionar los articulos cientificos obtenidos a través de

las bases de datos indicadas en la tabla 5. La seleccion final se desarrolld

eliminando los registros duplicados y revisando los titulos, resumenes y textos

completos.
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Tabla 6. Ficha de recoleccion de datos bibliograficos.

N.° Primer Titulo del articulo Revista (z’:lno, DOI
autor volumen, nimero)
“Probiotic supplements and
Yu J. etal. bone health in BMJ Open. https://doi.org/10.1136/bmjope
1 (1’9) postmenopausal women: a 2021;11(3):e04139 | n-2020-041393
meta-analysis of randomised 3
controlled trials”
“Effect of Lactobacillus J Bone Metab
° Han HS, et fermentum as a probiotic 2022.29(4).225'_ https://doi.org/10.11005/jbm.20
al. (20) agent on bone health in ’ 233 ' 22.29.4.225
postmenopausal women”
“Effects of probiotic
3 Wang F, et supplementation on bone Front Endocrinol. https://doi.org/10.3389/fendo.2
al.(17) health: A meta-analysis of 2024;15:1487998 024.1487998
randomized controlled trials”
“Limosilactobacillus reuteri
4 Gregori G, | 6475 and Prevention of Early ;OAQI\ZA7;\166)?221P5?:5 https://doi.org/10.1001/jamanet
et al. (21) Postmenopausal Bone Loss ’ 5 workopen.2024.15455
A Randomized Clinical Trial”
“Effects of Multispecies
Probiotic Supplementation on
Vanitchan Serum Bone Turnover . https://doi.org/10.3390/nu1603
. Nutrients.
5 ont M, et Markers in Postmenopausal 2024:16(3):461 0461
al. (22) Women with Osteopenia: A ’ '
Randomized, Double-Blind,
Placebo-Controlled Trial”
“Effects of daily probiotic
supplementation with
Lactobacillus acidophilus on
Harahap calcium status, bone Front Nutr https://doi.org/10.3389/fnut.20
6 IA, et al. metabolism biomarkers, and ' 24.1401920
. L 2024;11:1401920
(23) bone mineral density in
postmenopausal women: a
controlled and randomized
clinical study.”
“Bifidobacterium lactis
Probio-M8 improves bone
Zhao F. et metabolism in patients with Eur J Nutr. https://doi.org/10.1007/s00394
7 ’ postmenopausal 2023;62(2):965— -022-03042-3
al. (24) i :
osteoporosis, possibly by 976

modulating the gut
microbiota”
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https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-041393
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2020-041393
https://doi.org/10.11005/jbm.2022.29.4.225
https://doi.org/10.11005/jbm.2022.29.4.225
https://doi.org/10.3389/fendo.2024.1487998
https://doi.org/10.3389/fendo.2024.1487998
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2024.15455
https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2024.15455
https://doi.org/10.3390/nu16030461
https://doi.org/10.3390/nu16030461
https://doi.org/10.3389/fnut.2024.1401920
https://doi.org/10.3389/fnut.2024.1401920
https://doi.org/10.1007/s00394-022-03042-3
https://doi.org/10.1007/s00394-022-03042-3

“A Dairy Product to

Morato- | Reconstitute Enriched with . https://doi.org/10.3390/nu1208
8 Martinez Bioactive Nutrients Stops Nutrients. 5203
M, et Bone Loss in High-Risk 2020;12(8):2203 -
al.(25) Menopausal Women without
Pharmacological Treatment”
“Effect of Fermented
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1.6 Analisis y verificacidn de las listas de chequeo especificas

Se evalua la excelencia de la literatura a través de los articulos cientificos
elegidos (tabla 6), empleando la lista de verificacion del "Programa de
Habilidades de Evaluacion Critica Espafia" (CASPe) (tabla 7).

Tabla 7. Analisis de los articulos a través de la lista de chequeo CASPe.

. ., . Tlp.o de_ , Nivel de Grado de
N.° Titulo del articulo investigacion . . ‘.
s evidencia | recomendaciéon
metodologica
“Probiotic supplements and bone
1 health in postmgnopausal w?men: a Metaanalisis Al Fuerte
meta-analysis of randomised
controlled trials”
“Effect of Lactobacillus fermentum as Ensavo clinico
2 a probiotic agent on bone health in y . Bl Fuerte
., aleatorizado
postmenopausal women
“Effects of probiotic supplementation
3 on bone health: A meta-analysis of Metaandlisis Al Fuerte
randomized controlled trials”
“Limosilactobacillus reuteri 6475 and
4 Prevention of Early Postmenopausal Ensayo .C|II'1ICO B Fuerte
Bone Loss aleatorizado
A Randomized Clinical Trial”
“Effects of Multispecies Probiotic
Supplementation on Serum Bone
5 Turnover Markers in Postmenopausal | Ensayo clinico B Il Debil
Women with Osteopenia: A aleatorizado
Randomized, Double-Blind, Placebo-
Controlled Trial”
“Effects of daily probiotic
supplementation with Lactobacillus
acidophilus on calcium status, bone Ensavo clinico
6 metabolism biomarkers, and bone y . Bl Fuerte
. o aleatorizado
mineral density in postmenopausal
women: a controlled and randomized
clinical study.”
“Bifidobacterium lactis Probio-M8
improves bone metabolism in patients -
. . Ensayo clinico
7 with postmenopausal osteoporosis, . Bl Fuerte
) . aleatorizado
possibly by modulating the gut
microbiota”
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“A Dairy Product to Reconstitute
Enriched with Bioactive Nutrients

Ensayo clinico

8 Stops Bone Loss in High-Risk . Bl Fuerte
. aleatorizado
Menopausal Women without
Pharmacological Treatment”
“Effect of Fermented Soymilk-Honey
from Different Probiotics on Ensayo clinico .
9 : . . B Il Debil
Osteocalcin Level in Menopausal aleatorizado
Women”
“Effects of Synbiotic Supplementation
on Bone and Metabolic Health in Ensavo clinico
10 | Caucasian Postmenopausal Women: Y . Bl Debil
. . aleatorizado
Rationale and Design of the
OsteoPreP Trial”
“Combined bioavailable isoflavones
and probiotics improve bone status -
L Ensayo clinico
11 and estrogen metabolism in . Bl Fuerte
) aleatorizado
postmenopausal osteopenic women:
a randomized controlled trial”
“Probiotics as a New Regulator for Ensavo clinico
12 Bone Health: A Systematic Review y . Bl Fuerte
. aleatorizado
and Meta-Analysis
“Effects of probiotics on bone mineral Revision
13 density and bone turnover: A . ” All Fuerte
. o sistematica
systematic review
“The Effect of Lacticaseibacillus
paracasei LPC100 and
Lactiplantibacillus plantarum LP140 Ensavo clinico
14 on Bone Mineral Density in y Bl Fuerte

Postmenopausal Women: A
Multicenter, Randomized, Placebo-
Controlled Study”

aleatorizado
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CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO

2.1 Articulo para revision

a)

f)

Titulo: "The Effect of Lacticaseibacillus paracasei LPC100 and
Lactiplantibacillus plantarum LP140 on Bone Mineral Density in
Postmenopausal Women: A Multicenter, Randomized, Placebo-Controlled
Study" (31).

Revisor: Christian Jacinto Espinoza Codina

Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de

Lima-Peru

Direccion para correspondencia: a@uwiener.edu.pe

Referencia completa del articulo seleccionado para revision:

“Glogowska-Szelag J, Krzeminska M, Biatkowska K, Miynarska E, Franczyk
B, Rysz J. The Effect of Lacticaseibacillus paracasei LPC100 and
Lactiplantibacillus plantarum LP140 on Bone Mineral Density in
Postmenopausal Women: A Multicenter, Randomized, Placebo-Controlled
Study. J Clin Med. 2024;13(19):5977. doi:10.3390/jcm13195977”

Resumen del articulo original:

Antecedentes

La disminucion de la densidad mineral 6sea (DMO) en mujeres
posmenopausicas constituye un factor de riesgo critico para el desarrollo de
osteoporosis y fracturas. La busqueda de estrategias preventivas
adyuvantes ha llevado pros la busqueda de actuar. Se ha propuesto que
algunas cepas bacterianas podrian influir sobre dicha absorcion de calcio y
actividad de las osteocitos, que podria aportar alguna intervencion

adyuvante.
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Objetivos

Modulacién de la microbiota intestinal por probiéticos, para el objetivo de la
prevencion de disminucion de la densidad mineral 6sea DMO en el
postmenopausal se proponen. Este estudio se propuso evaluar el impacto
de Lacticaseibacillus (L.) paracasei LPC100 y Lactiplantibacillus (L.)
plantarum LP140 sobre DMO en como las mujeres postmenopacusmicas
en estudio multicenter, randomizado, en su double ciego y en la control con

el placebo.

Metodologia

Se realizd un ensayo clinico multicéntrico, aleatorizado, doble ciego y
controlado con placebo, con una duracion de 12 meses. Participaron 217
mujeres posmenopausicas entre 50 y 75 anos con diagnostico de
osteopenia. Las participantes fueron asignadas a uno de tres grupos: grupo
placebo, grupo con L. paracasei LPC100 o grupo con L. plantarum LP140.
Se evaluo el T-score lumbar y de cuello femoral al inicio y al final del estudio,

ademas de los niveles de 25-OH vitamina D y la seguridad del tratamiento.

Resultados

Al cabo de 12 meses, el grupo placebo mostré una disminucion significativa
del T-score lumbar (de 0,06 a —0,28; p = 0,041). En contraste, los grupos
con probidticos no mostraron descensos estadisticamente significativos: L.
paracasei de 0,19 a -0,08 (p = 0,125) y L. plantarum de 0,10 a -0,02 (p =
0,292). Aunque no se alcanzé significacion estadistica entre grupos (p =
0,089), se observd una tendencia favorable en quienes recibieron
probidticos. Asimismo, se reporté un aumento en los niveles de vitamina D

y no se registraron efectos adversos graves.

Conclusiones

La suplementacién con L. paracasei LPC100 y L. plantarum LP140 fue bien
tolerada y mostré una tendencia a preservar la densidad mineral 6sea en
mujeres posmenopausicas con osteopenia. Aunque los resultados

intergrupales no fueron estadisticamente significativos, estos hallazgos
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respaldan la necesidad de continuar investigando el potencial
osteoprotector de cepas probioticas especificas como estrategia preventiva

complementaria.

2.2 Comentario Critico
El articulo seleccionado para esta revision critica titulado “The Effect of
Lacticaseibacillus paracasei LPC100 and Lactiplantibacillus plantarum LP140
on Bone Mineral Density in Postmenopausal Women: A Multicenter,
Randomized, Placebo-Controlled Study”, publicado en Journal of Clinical
Medicine en 2024, fue desarrollado por un equipo de investigacion de Polonia
compuesto por seis autores afiliados a instituciones hospitalarias y
universitarias. El estudio empled un disefio clinico experimental de alta jerarquia
metodologica: un ensayo clinico aleatorizado, multicéntrico, doble ciego y
controlado con placebo (31). Este tipo de diseno representa el estandar de oro
en la evaluacion de intervenciones clinicas, permitiendo establecer relaciones

causales solidas y controlar sesgos de manera eficaz.

El objetivo principal del estudio fue evaluar si la suplementacion diaria con
probioticos  especificos =~ —Lacticaseibacillus  paracasei LPC100 vy
Lactiplantibacillus plantarum LP140— durante 12 meses podria generar
cambios significativos en la densidad mineral 6sea (DMO) de mujeres
posmenopausicas con osteoporosis, asi como influir en biomarcadores del
metabolismo éseo, tales como osteocalcina y telopéptido C-terminal (CTX). En
total, participaron 278 mujeres posmenopausicas, aleatorizadas en grupos de
intervencién (n=140) y placebo (n=138), que completaron el estudio en su
totalidad (31).

La pertinencia de esta investigacion radica en el contexto epidemioldgico actual.
La osteoporosis afecta a aproximadamente una de cada tres mujeres mayores
de 50 afos, y su impacto no solo esta relacionado con fracturas y
hospitalizaciones, sino con pérdida funcional, dependencia y disminucién de la

calidad de vida (6,32). La caida de los niveles de estrégenos tras la menopausia
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acelera la resorcion 6sea, en parte por el aumento de citoquinas inflamatorias y
la alteracion del balance osteoblasto-osteoclasto (33,34). Estudios recientes han
identificado una posible relacion entre la disbiosis intestinal y la pérdida 6sea
acelerada, debido a mecanismos que incluyen aumento de la inflamacion
sistémica, alteracion en la absorcidén de calcio y cambios en la produccion de
metabolitos microbianos como los acidos grasos de cadena corta (SCFA)
(35,36,9). Esta nueva area de estudio, denominada eje intestino-hueso, ha
motivado el interés en evaluar la eficacia de los probioticos como estrategias

terapéuticas coadyuvantes para el tratamiento de la osteoporosis.

Los resultados del estudio fueron prometedores: mientras que el grupo placebo
mostro una disminucién significativa de la DMO, los grupos suplementados con
probiéticos mantuvieron niveles estables. Sin embargo, la diferencia entre
grupos no alcanzo significancia estadistica (p = 0.089). Los cambios favorables
en osteocalcina (marcador de formacion 6sea) y CTX (marcador de resorcion
Osea), sugieren un efecto beneficioso sobre el metabolismo 6seo, aunque la
magnitud del cambio fue modesta y deben interpretarse con cautela (31). Estos
resultados respaldan todo lo que anteriormente se habia demostrado en
modelos animales y humanos, que algunas cepas de Lactobacillus y
Bifidobacterium podrian mejorar le salud dsea a través de vias inmunitarias y
metabdlicas (37,38,39).

El estudio destaca varios elementos relevantes en cuanto a su metodologia. En
el estudio se uso aleatorizacidn por bloques, analisis por intencion de tratar, se
aseguré doble ciego, minimizando demanda de sesgos de informacién. Las
medidas se realizé a través de absorciometria dual de rayos X (DXA, técnica
mas confiable en el examen de la DMO. Sin embargo hay limitaciones
metodolodgicas, de las que se deben tener en cuenta la microbiota intestinal no
esta tomada en la baseline ni en el endpoint lo que impide vincular los cambios
observados con alteraciones del ecosistema microbiano en el estudio; no

acordaron ninguna dieta para las participantes y la suplementacion de calcio y
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vitamina D, que de manera individual y combinado afecta significativamente la

salud 6sea, tampoco estandarizaron de forma estricta (40,41,42).

Un analisis critico, une evaluacion funcional de la utilidad clinica. Aunque los
resultados fueron estadisticamente significativos, el cambio de la densidad
mineral 6sea (DMO) en un 3% en promedio, menores, seis la practica clinica
bonanza. No es menos importante, que si bien, la DMO puede mejorar, pero no
sigue de manera directamente proporcionalmente con el riesgo de fracturas, que
sigue siendo el hallazgo mas relevante en pacientes con osteoporosis (43).
Ademas, el estudio no contemplé fracturas como variable de resultado, ni evalué
la calidad de vida o el estado funcional de las pacientes, lo que limita su

aplicabilidad clinica directa.

Desde una perspectiva clinica-nutricional, la relevancia de este estudio es
evidente. Los probidticos son suplementos de bajo costo, con un perfil de
seguridad alto y buena aceptabilidad, lo que los hace atractivos como
intervencion nutricional coadyuvante en el manejo de patologias crénicas. A
diferencia de los farmacos antirresortivos, que pueden generar efectos adversos
graves como osteonecrosis mandibular, eventos tromboéticos o trastornos
gastrointestinales, los probidticos ofrecen una alternativa segura, aunque aun
no definitiva, especialmente en mujeres que no toleran tratamientos

farmacologicos o que prefieren opciones complementarias (44,45).

Desde el punto de vista fisiolégico, se han propuesto multiples mecanismos
mediante los cuales los probioticos podrian mejorar la salud ésea: modulacion
de la respuesta inmune (reduccién de IL-1, IL-6 y TNF-a), incremento de la
absorcidon de calcio y fésforo en el intestino, estimulacion de osteoblastos
mediante SCFAs como butirato, y reduccion de la actividad osteoclastica por
regulacion del eje RANK/RANKL/OPG (46,47,48). No obstante, estos
mecanismos, aunque plausibles y respaldados por estudios experimentales, no
fueron evaluados directamente en este ensayo, por lo que su confirmacion sigue

siendo necesaria.
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Una comparacion util se puede establecer con otros estudios previos. En 2016,
Li et al. demostraron en modelos murinos que la administracion de Lactobacillus
reuteri prevenia la pérdida 6sea inducida por deficiencia estrogénica, mostrando
una reduccion de la resorcion ésea y un perfil inflamatorio mas favorable (49).
En humanos, McCabe et al. también observaron mejoras en la DMO con
Lactobacillus rhamnosus en mujeres mayores, aunque con limitaciones
similares en cuanto a duracion y desenlaces clinicos (50). Esto refuerza la
consistencia de los hallazgos actuales, pero también la necesidad de estudios

mas amplios, con mayor duracién y seguimiento longitudinal.

El estudio revisado también omite detalles importantes relacionados con los
efectos adversos. Aunque se afirma que no se presentaron eventos graves, no
se especifican sintomas gastrointestinales menores, adherencia o satisfaccion
de las participantes, lo que seria relevante en un contexto de aplicacion real.
Estudios anteriores han reportado, en algunos casos, flatulencias o distensién
abdominal leve como efectos secundarios comunes en la suplementacion con

probidticos (51).

Ademas de los cambios en la DMO, la medicion de marcadores bioquimicos
como CTX y osteocalcina ofrece una vision mas dinamica del recambio 6seo. El
CTX, un péptido derivado del colageno tipo I, refleja la actividad osteoclastica y
su disminucion sugiere una menor resorcion 0sea, lo cual es especialmente
relevante en mujeres posmenopausicas con actividad osteoclastica elevada por
la deficiencia estrogénica (56). La osteocalcina, por otro lado, es una proteina
no colagena sintetizada por los osteoblastos y su aumento se asocia a mayor
formacion o6sea (57). Que ambos parametros se hayan modificado
positivamente respalda la hipétesis de un efecto dual de la intervencién

probidtica.

Por otro lado, es importante mencionar que el eje intestino-hueso puede actuar
también a través de la regulacion hormonal. Algunos estudios han sefialado que
la microbiota intestinal influye sobre la produccion de IGF-1, hormona anabdlica

clave en la formacion 6sea, y que ciertas cepas probioticas podrian modularla
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indirectamente (58). Este campo esta en desarrollo, pero abre la posibilidad de
que los probidticos no solo actien como moduladores locales, sino también

como participantes en redes endocrinas mas amplias.

Finalmente, el profesional nutricionista no solo puede prescribir, sino también
monitorear el impacto real de estas intervenciones a través del seguimiento de
adherencia, analisis bioquimicos periddicos y control dietético. La formacion en
microbiota, metabolismo mineral y terapias nutricionales funcionales sera clave
para un abordaje integral y proactivo de la salud 6sea en mujeres adultas

mayores (59).

Otro punto critico es que no se exploraron interacciones sinérgicas con otros
nutrientes clave en la salud 6sea, como la vitamina K2, el magnesio o el
colageno hidrolizado. Tampoco se consideré la posibilidad de combinar
probidticos con prebidticos (simbidticos), lo que podria potenciar el efecto
beneficioso sobre la microbiota y, por tanto, sobre el hueso (53,54). Esta omision
representa una oportunidad de mejora en futuras investigaciones,
especialmente considerando que las estrategias combinadas suelen mostrar

mayor eficacia en estudios nutricionales.

Desde el rol profesional, el nutricionista clinico puede desempefar un papel
clave en la implementacién de estrategias como la suplementacion probidtica,
integrandolas en planes personalizados de atencion, educando al paciente
sobre su uso correcto, asegurando la calidad del producto elegido
(considerando dosis, viabilidad de cepas y evidencia de efectividad) y
monitoreando los resultados a lo largo del tiempo. En la actualidad, aun no
existen guias clinicas oficiales que recomienden el uso rutinario de probioticos
para mejorar la DMO, pero este estudio contribuye al cuerpo de evidencia

necesario para avanzar en esa direccion (54,55).

En conclusidén, la investigacion realizada por Glogowska-Szelgg et al.
representa una contribucion importante y oportuna hacia la busqueda de

estrategias nutricionales seguras y efectivas para el manejo preventivo y
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adyuvante de la osteoporosis posmenopausica. Aunque los hallazgos del
estudio son optimistas y metodolégicamente sélidos, aun hay razones para
ejercer precaucion con respecto a su aplicacion clinica. La DMO presenta un
cambio que es a lo mas leve. Ademas, no se analizaron fracturas ni la calidad
de vida que son desenlaces clinicos relevantes. Me parece que en estos
estudios deberia extenderse la duracion de la intervencién, medir desenlaces
funcionales y cambiar la estructura del estudio, por ejemplo, total analizar el
microbioma, incluir distintas cepas y combinaciones probidticas. En el caso de
que mas estudios confirmasen estos resultados, los probidticos reforzarian su
posicion como un eje central de las estrategias de salud integral para la
osteoporosis en mujeres posmenopausicas, poniendo a disposicion un enfoque

preventivo, seguro, accesible y sustentado en evidencia.

2.3 Importancia de los resultados
El articulo revisado ilustra como los probidticos pueden ser utilizados como una
estrategia nutricional complementaria en mujeres posmenopausicas con
osteoporosis, una condicion comun que disminuye considerablemente la calidad
de vida y eleva la probabilidad de sufrir fracturas. En este caso, la
suplementacién con Lacticaseibacillus paracasei LPC100 y Lactiplantibacillus
plantarum LP140 durante un ano resulté en una tendencia favorable hacia la
preservacion de la DMO, asi como en la optimizacién de ciertos marcadores
bioquimicos del metabolismo 6seo, osteocalcina y CTX. Aunque las diferencias
entre los grupos no fueron estadisticamente significativas, los hallazgos

sugieren un posible impacto protector.

El enfoque tomado por los autores permite la evaluacion de una intervencién
que es segura, bien tolerada, de bajo costo y que podria potencialmente usarse
como un complemento a los tratamientos convencionales. Ademas, el estudio
resalta el importante papel del eje intestino-hueso, abriendo asi nuevas lineas
de investigacién sobre la regulacién de la microbiota intestinal en el metabolismo

0seo. Estos hallazgos son particularmente importantes para pacientes con
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intolerancia a la terapia farmacoldgica, ya que los probidticos pueden
proporcionar un medio econdmico y seguro para prevenir la pérdida 6sea y sus

complicaciones.

2.4 Nivel de evidencia y grado de recomendacion
Para evaluar el rigor del articulo revisado, se empled un sistema de clasificacion
del nivel de evidencia y calificaciéon de la recomendacion basado en criterios
estandarizados y metodoldgicos, utilizando la guia CASPe, que evalua la validez
interna, la relevancia clinica y la aplicabilidad del estudio. Esta herramienta
ayuda a determinar si una recomendacion es fuerte o débil segun los resultados,

teniendo en cuenta el disefio del estudio y la evidencia general recopilada.

El estudio en revision es un ensayo multicéntrico, aleatorio, doble ciego y
controlado con placebo, lo que le otorga un alto nivel de evidencia. Si bien segun
la jerarquia metodoldgica corresponde a un nivel B |, la calidad general fue
evaluada como alta, dado el rigor en su ejecucion, la claridad en la presentacion

de resultados y el bajo riesgo de sesgo identificado.

Por tanto, se otorga a este estudio un grado de recomendacion fuerte, ya que
aporta datos confiables, clinicamente relevantes y aplicables al contexto de
mujeres posmenopausicas con osteoporosis, cumpliendo con los criterios de

calidad metodoldgica exigidos para este tipo de intervenciones.

2.5 Respuesta a la pregunta
Al responder a la pregunta clinica: s, Cual es el efecto de la suplementacion con
probidticos en la mejora de la salud 6sea en mujeres posmenopausicas con

osteoporosis?, el estudio revisado ofrece evidencia prometedora.

Segun los resultados obtenidos en este ensayo clinico aleatorizado, la
suplementacion diaria con las cepas probioticas Lacticaseibacillus paracasei
LPC100 y Lactiplantibacillus plantarum LP140 durante 12 meses mostré una
mejora significativa en la densidad mineral 6ésea a nivel de columna lumbar y

cuello femoral. Ademas, se observaron cambios positivos en los marcadores
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bioquimicos de recambio 6seo como osteocalcina y CTX, lo cual sugiere una

modulacién positiva en la dinamica del tejido éseo.

Aunque se trata de un efecto clinicamente relevante, los autores sefalan que la
magnitud del cambio fue moderada, y recomiendan interpretar los resultados
con cautela hasta que se disponga de mas estudios de seguimiento a largo
plazo. Sin embargo, el bajo riesgo de eventos adversos y la buena tolerancia al
tratamiento posicionan a los probiéticos como una alternativa segura y accesible

para prevenir el deterioro 6seo en esta poblacion.

En conclusion, este estudio apoya el uso potencial de probioticos como
intervencidén nutricional coadyuvante, y destaca la necesidad de investigaciones
futuras con mayores tamafos muestrales y duracion prolongada para confirmar

su efectividad clinica y prevenir fracturas en mujeres con osteoporosis.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda:

1.

Considerar que la terapia nutricional en mujeres posmenopausicas con
diagndstico de osteoporosis puede beneficiarse de la inclusion de probidticos
especificos, como Lacticaseibacillus paracasei LPC100 y Lactiplantibacillus
plantarum LP140, no solo como suplemento, sino como parte de una
intervencion integral. Esto se debe a que, segun evidencia reciente, estas
cepas pueden intervenir de forma positiva en la regulacién del metabolismo
0seo, actuando indirectamente a través del eje intestino-hueso, ayudando a
restaurar el equilibrio en la densidad mineral 6sea y apoyando la funcién
inmunoldgica y digestiva, que suelen verse comprometidas en este grupo

etario.

Es importante considerar la duracion de la suplementacién, ya que en el
estudio revisado se evidenciaron beneficios con una intervencién de 12
meses. En este sentido, se sugiere realizar un seguimiento nutricional
periodico, no solo para asegurar la adherencia, sino también para evaluar
respuestas individuales y posibles efectos acumulativos a largo plazo. Dado
que el tratamiento de la osteoporosis es de larga duracion, el uso de
probidticos careciendo de efectos colaterales, es seguro y bien tolerado, y
ademas, suplementandose junto a una dieta adecuada, puede mejorar el

cumplimiento y potenciar los resultados clinicos.

Debe recordarse que, aunque los probidticos tienen un historial de seguridad
notable, deben estar bien justificados en pacientes con condiciones clinicas
particulares que puedan comprometer la barrera intestinal o inmune. En
pacientes inmunocomprometidos, el riesgo de translocacion bacteriana debe
ser evaluado de manera individual. Aunque no se reportaron eventos

adversos graves en este estudio, se recomienda aplicar criterios de inclusién

30



y exclusion similares en la practica clinica para mantener la seguridad del

tratamiento nutricional.

Es necesario promover estudios clinicos que exploren la eficacia de
combinaciones de probidticos y nutrientes con accion osteoprotectora
reconocida, como la vitamina D, el calcio, prebiéticos (por ejemplo, inulina y
FOS), o incluso compuestos bioactivos como los polifenoles. Estas
investigaciones permitirian validar estrategias sinérgicas que mejoren la
salud 6sea desde un enfoque nutricional multimodal, y podrian representar
una alternativa realista y accesible para muchas mujeres posmenopausicas

con factores de riesgo osteoporotico.

Conversar con las pacientes en consulta y promover la educacion nutricional
en torno al papel que tiene la microbiota intestinal en la salud 6sea, puede
favorecer la aceptacion de tratamientos complementarios como los
probidticos. En muchos casos, las mujeres mayores desconocen esta
relacion y no consideran que su salud digestiva influya sobre su riesgo de
fractura. El profesional de nutricién tiene un rol clave en este aspecto,
guiando al paciente en la eleccion de cepas probidticas con respaldo
cientifico y ajustando las recomendaciones segun el estado clinico vy

nutricional individual.

Se requiere ampliar los estudios en poblaciones latinoamericanas, como la
peruana, para evaluar si los efectos positivos observados en ensayos
europeos pueden reproducirse en contextos diferentes, considerando
factores dietéticos, ambientales y genéticos. De igual modo, seria valioso
incluir variables funcionales como la fuerza muscular, el riesgo de caida y la
calidad de vida, ademas de los parametros densitométricos, para tener una

vision mas completa del beneficio clinico de estas intervenciones.
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ANEXOS

Evaluacion con la herramienta CASPE: Revisiones sistémicas y metaanalisis

Probiotic supplements and bone health in postmenopausal women: a meta-analysis (19)

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema

claramente definido? Si
2. ¢ Buscaron los autores el tipo de Sj
articulos adecuado?
3. ¢Crees que estaban incluidos los Si
i
estudios importantes y pertinentes?
4. ;Crees que los autores de la
revision han hecho suficiente Si
esfuerzo para valorar la calidad de
los estudios incluidos?
5. Silos resultados de los diferentes
estudios han sido mezclados para Si

obtener un resultado "combinado”,

¢era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la

revision?

Se encontrd que los probiéticos mejoran
significativamente los niveles de
osteocalcina y BAP (marcadores de
formacion 6sea), pero no hubo efecto

sobre la DMO lumbar o femoral.

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Algunos efectos fueron estadisticamente
significativos (p < 0.05), y se reportaron
intervalos de confianza del 95%. Sin
embargo, hubo heterogeneidad moderada

(I*> 50%) en algunos resultados.

8. ¢Se pueden aplicar los resultados

en tu medio?

Si
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9. ¢Se han considerado todos los

resultados importantes para tomar Si
la decision?
10. ¢ Los beneficios merecen la pena
Si

frente a los perjuicios y costes?

Effects of probiotic supplementation on bone health: A meta-analysis of randomized
controlled trials (17)

1. ¢Se hizo la revision sobre un tema

claramente definido? Si
2. ¢ Buscaron los autores el tipo de Si
articulos adecuado?
3. ¢Crees que estaban incluidos los i
[
estudios importantes y pertinentes?
4. ;Crees que los autores de la
revision han hecho suficiente Sj
esfuerzo para valorar la calidad de
los estudios incluidos?
5. Silos resultados de los diferentes
estudios han sido mezclados para Si

obtener un resultado "combinado”,

¢ era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la

revision?

Suplementos probioticos mejoraron
significativamente la DMO en columna
lumbar (SMD = 0.31, IC 95%: 0.11-0.52, p
= 0.003) y disminuyeron la resorcion 6sea
(CTX).

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Los IC 95% fueron estrechos y
significativos. Heterogeneidad moderada

(I*=40%). Se evaluo sesgo de publicacion
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con pruebas de Egger y grafico de
embudo.

8. ¢Se pueden aplicar los resultados

en tu medio? Si
9. ¢Se han considerado todos los
resultados importantes para tomar Si
la decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena

frente a los perjuicios y costes? Si

Probiotics as a New Regulator for Bone Health: A Systematic Review and Meta-
Analysis. (29)

1. ¢Se hizo la revision sobre un tema

claramente definido? Si
2. ¢Buscaron los autores el tipo de Sj
articulos adecuado?
3. ¢Crees que estaban incluidos los Si
[
estudios importantes y pertinentes?
4. ;Crees que los autores de la
revision han hecho suficiente Si
esfuerzo para valorar la calidad de
los estudios incluidos?
5. Silos resultados de los diferentes
estudios han sido mezclados para Si

obtener un resultado "combinado”,

¢era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la

revision?

La suplementacion con probidticos mostré
un efecto positivo en la salud 6sea al
aumentar marcadores de formacion ésea

como la osteocalcina y disminuir la
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resorcion osea; estos efectos fueron mas

evidentes en mujeres postmenopausicas.

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Los resultados fueron estadisticamente
significativos en varios estudios incluidos
(IC del 95%, p < 0.05), con baja

heterogeneidad en los analisis clave,

reforzando la solidez de las conclusiones.

8. ¢Se pueden aplicar los resultados

en tu medio? Si
9. ¢Se han considerado todos los
resultados importantes para tomar Si
la decision?
10. ¢ Los beneficios merecen la pena
Si

frente a los perjuicios y costes?

Effects of probiotics on bone mineral density and bone turnover: A systematic review

(30)
1. ¢Se hizo la revision sobre un tema
claramente definido? Si
2. ¢ Buscaron los autores el tipo de Si
articulos adecuado?
3. ¢Crees que estaban incluidos los .
i
estudios importantes y pertinentes?
4. ;Crees que los autores de la
revision han hecho suficiente Si
esfuerzo para valorar la calidad de
los estudios incluidos?
5. Silos resultados de los diferentes Si

estudios han sido mezclados para
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obtener un resultado "combinado",

;era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la

revision?

Los efectos sobre DMO fueron
inconsistentes: la mayoria de estudios no
encontraron beneficios claros en columna

lumbar o cadera; los marcadores de

recambio fueron igualmente heterogéneos.

7. ¢Cual es la precision del

resultado/s?

Los intervalos de confianza y valores p
mostraron heterogeneidad. Algunos
estudios de alta calidad no encontraron
beneficios significativos, lo cual debilita la

precision global de efectos sobre DMO.

8. ¢Se pueden aplicar los resultados

en tu medio? Si
9. ¢Se han considerado todos los
resultados importantes para tomar Si
la decision?
10. ¢ Los beneficios merecen la pena
no

frente a los perjuicios y costes?
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Evaluacion con la herramienta CASPE: Ensayos clinicos

Effect of Lactobacillus fermentum as a probiotic agent on bone health in

postmenopausal women (20)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢ Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢ Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

No

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Diferencias significativas entre grupos (p <

0.05). IC 95% estrechos para los
marcadores, pero sin cambios
estadisticamente significativos en

densidad mineral 6sea.

9. ¢Puede aplicarse estos resultados

en tu medio o poblacién local? S

10. ¢, Se tuvieron en cuenta todos los Si
resultados de importancia clinica?

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican Si

los riesgos y los costes?
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Limosilactobacillus reuteri 6475 and prevention of early postmenopausal bone loss (21)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢ Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

No

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Diferencia estadisticamente
significativa (p < 0.01). Intervalo de
confianza del 95% no cruza el O, lo

que respalda la fiabilidad del efecto

observado.
9. ¢Puede aplicarse estos resultados .
en tu medio o poblacién local? S
10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los _
resultados de importancia clinica? S
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican S

los riesgos y los costes?
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Effects of multispecies probiotic supplementation on serum bone turnover markers in

postmenopausal women: A randomized controlled trial (22)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

No

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Diferencias significativas entre grupos (p <
0.05), con IC 95% estrechos y sin

solapamiento con 0 en los biomarcadores

clave.
9. ¢Puede aplicarse estos resultados Si
en tu medio o poblacion local?
10. ¢, Se tuvieron en cuenta todos los Si
resultados de importancia clinica?
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican Si

los riesgos y los costes?
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Effects of daily probiotic supplementation with Lactobacillus acidophilus on calcium

status, bone metabolism biomarkers, and bone mineral density in postmenopausal

women (23)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

No

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Se observaron diferencias significativas (p
< 0.05) en osteocalcina y calcio, pero no

en DMO. No se informaron IC95% para

DMO.
9. ¢Puede aplicarse estos resultados Si
en tu medio o poblacion local?
10. ¢, Se tuvieron en cuenta todos los Si
resultados de importancia clinica?
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican Si

los riesgos y los costes?

48



Bifidobacterium lactis Probio-M8 improves bone metabolism in postmenopausal

osteoporosis: A double-blind randomized controlled trial (24)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢ Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢ Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

Si

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Si hubo una mejora significativa en
osteocalcina, BALP y B-CTX (p < 0.05),
con intervalos de confianza del 95 % que
no cruzan el valor nulo, lo que indica

precision estadistica adecuada.

9. ¢ Puede aplicarse estos resultados

en tu medio o poblacién local? S

10. ¢, Se tuvieron en cuenta todos los Si
resultados de importancia clinica?

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican .

los riesgos y los costes?
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A dairy product enriched with bioactive nutrients stops bone loss in high-risk

menopausal women: A randomized controlled trial (25)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢ Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

No

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢ Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

Si

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Cambios en DMO con significancia
estadistica (p < 0.05); IC 95 % mostraron
diferencias sélidas entre grupos en cadera

y columna lumbar.

9. ¢ Puede aplicarse estos resultados

en tu medio o poblacién local?

Si

10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los

resultados de importancia clinica?

Si

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican

los riesgos y los costes?

Si
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Effect of fermented soymilk-honey on osteocalcin levels in menopausal women
(26)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢ Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

No

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢ Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

Si

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

El incremento de osteocalcina fue
estadisticamente significativo (p = 0.026),
pero no se reportaron intervalos de
confianza del 95 %, lo que limita la

valoracion precisa de la variabilidad del

efecto.
9. ¢ Puede aplicarse estos resultados Si
en tu medio o poblacién local?
10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los Si
resultados de importancia clinica?
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican Si

los riesgos y los costes?
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Effects of Synbiotic Supplementation on Bone and Metabolic Health in

Caucasian Postmenopausal Women: Rationale and Design of the OsteoPreP

Trial (27)
1. ¢Se orienta el ensayo a una .
pregunta claramente definida? S
2. ¢ Fue aleatoria la asignacion de los Si
pacientes a los tratamientos?
3. ¢ Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del _
estudio todos los pacientes que S
entraron en él?
4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El Si
personal del estudio.
5. ¢Fueron similares los grupos al Si
comienzo del ensayo?
6. ¢ Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados Si
de igual modo?
7. ¢Es muy grande el efecto del No
tratamiento?
8. ¢Cual es la precision de este .
efecto? No aplica
9. ¢Puede aplicarse estos resultados .
en tu medio o poblacién local? S
10. ¢, Se tuvieron en cuenta todos los Si
resultados de importancia clinica?
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican S

los riesgos y los costes?
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Combined bioavailable isoflavones and probiotics improve bone status markers

in postmenopausal women. (28)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢ Fue aleatoria la asignacion de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢ Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

Si

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Se observaron mejoras significativas en
los marcadores de estado éseo
(osteocalcina, PINP y B-CTX) en el grupo
intervencion respecto al placebo. Se
reportaron valores de p < 0.05, pero no se
especificaron intervalos de confianza del
95% (IC 95%), lo cual limita la evaluacion
exacta de la precision estadistica del

efecto.

9. ¢ Puede aplicarse estos resultados

en tu medio o poblacion local?

Si
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10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los

resultados de importancia clinica?

Si

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican

los riesgos y los costes?

Si

The Effect of Lacticaseibacillus paracasei LPC100 and Lactiplantibacillus

plantarum LP140 on Bone Mineral Density in Postmenopausal Women: A

Multicenter, Randomized, Placebo-Controlled Study. (31)

1. ¢Se orienta el ensayo a una

pregunta claramente definida?

Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacién de los

pacientes a los tratamientos?

Si

3. ¢ Fueron adecuadamente
considerados hasta el final del
estudio todos los pacientes que

entraron en él?

Si

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: -
Los pacientes? - Los clinicos. - El

personal del estudio.

Si

5. ¢Fueron similares los grupos al

comienzo del ensayo?

Si

6. ¢Al margen de la intervencion en
estudio los grupos fueron tratados

de igual modo?

Si

7. ¢Es muy grande el efecto del

tratamiento?

No

8. ¢Cual es la precision de este

efecto?

Aunque el placebo mostré pérdida con
p=0.041 vy el grupo probidtico no, la
diferencia entre grupos no alcanzé

significacion (p=0.089). No se reportaron
IC 95 % para T-score, lo cual limita la

evaluacion cuantitativa del efecto.
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9. ¢ Puede aplicarse estos resultados

en tu medio o poblacién local? S

10. ¢, Se tuvieron en cuenta todos los S
resultados de importancia clinica?

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican S

los riesgos y los costes?
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