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Gastroenteritis aguda

Mundo

desarrollado

Mundo 

Sub-desarrollado

USA Autolimitada rara vez  letal

1.7 urgencias

> 70.000 hospitalizaciones

World Health Organization. Diarrhoeal disease fact sheet. May 2017 

(http://www .who .int/ mediacentre/ factsheets/ fs330/ en/ ).

Kotloff KL, Lancet 2013;382:209-22

2004: 2600 millones, 

2.2 millones/muertes, 

2da causa de muerte en < 5 años

> Tasa mortalidad 8.5 veces

Desnutrición

Pobre acceso al servicio médico 



Bacteriana 10-20%

Salmonela, 

Campylobacter

Shiguela, E.coli, 

Yersinia

Viral 80-90%

Rotavirus (6m-4 años)

Vacunación Rotavirus

(Rotaris/RotaTed 2006)

Norovirus

Adenovirus, Astrovirus

Calicivirus, 

Guarino A, JPGN 2014;59:132-52

Diarrea aguda



Mayoría de los casos 

diarrea  Aguda Viral

Autolimitada

Se podría intervenir para

Aligerar  la recuperación ?



Sufrimiento indescriptible de Muchas  Personas



Altos costos  en salud

y altos costos laborales  



Autolimitada

1-7 días

Gastroenteritis

aguda

Acidosis 

Metabólica

Hidratación

Deshidratación

Electrolitos

No modifica

Duración

# deposiciones 



En el pasado

Sólo hidratación

NO Utilización 

Medicamentos 

Hoy

Poca evidencia 

Sobre eficacia

Temor de desplazar

La hidratación

Hidratación + Adyuvantes

Tempranamente

Evidencia sólida

Ensayos clínicos

Meta análisis

Guías GRADE

Diarrea aguda



Diarrea aguda

Estrategias adyuvantes

Esmectita Probióticos

Sansotta N, Curr Opin Pediatr 2019;31:661-9



Probióticos

“Organismos vivos que al ser administrados

en adecuadas cantidades Confieren beneficios

para la salud del huésped”

FAO/WHO. Report of a Joint FAO/WHO Expert Consultation on Evaluation

of Health and Nutritional Properties of Probiotics in Food Including Powder

Milk with Live Lactic Acid Bacteria. http://wwwwhoint/foodsafety/publications/

fs. [Accessed 1–4 October 2001]

Definición formal

FAO/OMS

“Modulación de la microbiota alterada”

2014, Consenso

Asociación Científica internacional 

Prebióticos y probióticos”



Probióticos
No todos tienen la

Composición

y cantidad que 

Anuncian

Sansotta N, Curr Opin Pediatr 2019;31:661-9

Evidencia

Su Utilidad

Contradictoria



Probióticos

Lactobacillus

Bifidobacterium

Gèneros Màs conocidos

y estudiados 

Jungersen M, Microorganisms 2014;2:92-100



Gram (+ ) Personas sanas

Aislado 1983, patentado 1985

Sherwood Gorbach, Barry Goldin

'GG'

Lactobacillus rhamnosus GG

Bifidobacterium animalis

Sub especie lactis BB-2



Lacbacillus rhamnosus GG

Bifidobacterium animales lactis BB-12

Existen beneficios 

en diarrea aguda

?



Probióticos 

Adyuvancia en 

diarrea aguda





Lactobacillus rhamnosus GG

Indicaciones Dosis 

recomendada

Nivel

Evidencia

Respaldo

Prevención diarrea 

asociada a 

antibióticos

1- 2 X1010 UFC 1 Szajewska H. Systematic review with

meta-analysis Aliment Pharmacol Ther. 

2015;42:1149–57. 

Szajewska H, J Pediatr Gastroenterol Nutr. 

2016 ;62:495–506. 

Prevención Diarrea 

nosocomial

1010-1011 UFC 

dos veces al día

1 Szajewska H. Systematic review with 

meta-analysis Aliment Pharmacol Ther. 

2015;42:1149–57. 

Gastroenteritis 

aguda

≥ 1010 UFC/día

5–7 días 

1 ESPGHAN Working Group for Probiotics 

and Prebiotics. J Pediatr Gastroenterol

Nutr. 2014;58:531–9.

Infecciones en 

niños que asisten 

a guardería

1 Liu S, Meta-analysis. Indian Pediatr. 

2013;50:377–81. 

Hojsak I, ECC Clin Nutr Edinb Scotl. 

2010;29:312–6. 

OMGE  Febrero 2017



JPGN 2014;58: 531–539

European Society for  Paediatric Gastroenterology, 
Hepatology and Nutrition (ESPGHAN)



Ensayos clínicos

De impacto



Freedman SB, N Engl J Med 2018;379:2015-26.

Canadá



L. ramnosus R0011

Similar a L.  Ramnosus GG  

+ L helveticus R0052

Freedman SB, N Engl J Med 2018;379:2015-26.

Canadá





Schnasower D, N Engl J Med 2018;379:2002-14

USA



Schnadower D, N Engl J Med 2018;379:2002-14

USA



Schnadower D, N Engl J Med 2018;379:2002-14



10 puntos de chequeo para evaluar un ensayo clínico

1. How was the allocation sequence generated, and was this adequately concealed?

2. Were participants and study personnel blinded? (enmascaramiento).

3. How many participants were lost to follow-up? (“Sesgo de desgaste”).

4. Was the study population well defined?. Was the intervention(s) administered 

correctly and appropriately?.

5. Were intervention groups comparable at baseline?.

6. Was the intervention(s) administered correctly and  appropriately?

7. Were outcome measures suitable and valid?. 

8. Was the sample size adequate and were the data analyzed properly? (What statistics        

have been used  (and how do I interpret them?)

9. CONSORT: have the results been reported following these guidelines? 

(CONSORT (CONsolidated Standards of Reporting Trials),  

Creado en 1966: asegurar un correcto informe de los ECC,  Actualizado en 2001, 2010

10. Were the conclusions properly drawn based on the results?

GI Epidemiology: Diseases and Clinical Methodology, 2th Edit. Edited Talley NJ. 2014 John Wiley & Sons, Ltd.pp 38-47



Localización Geográfica: Canadá, USA.

Rotavirus vs Bacteriana invasiva vs Desconocida

Estudio USA (Schnadower) 2/3 vacunados contra rotavirus

Dosis >1010 vs <1010

Muchos había recibido antibióticos

Ambos estudios iniciaron >72 horas diarrea

Diarrea aguda remite espontáneamente después de 48 horas

Conclusiones correctas: Lactobacillus rhamnosus GG. 

No es útil en países desarrollados si se administra

Después de  72 horas de diarrea





Prematuramente Negaron 

beneficio de L. rhamnosus GG

En niños gastroenteritis aguda

En países diferentes a Canadá y USA

Freedman SB, N Engl J Med 2018;379:2015-26. Schnasower D, N Engl J Med 2018;379:2002-14





Aliment Pharmacol Ther 2019;49:1376-1384

8 ECC, 4.200 niños

Adición de LGG a hidratación estándar

Es benéfico si o no?



Control de gastroenteritis aguda: 

Altas dosis  >/= 1.4 x 109 UFC  o Bajas dosis versus Placebo

Szajewska H, et al Aliment Pharmacol Ther 2019;49:1376-1384

51 horas 71 horas

USA



Duración de la diarrea: Europa Versus Otros sitios

Szajewska H, et al Aliment Pharmacol Ther 2019;49:1376-1384



Duración Hospitalización

Szajewska H, et al Aliment Pharmacol Ther 2019;49:1376-1384

Disminuye 29 horas



Aliment Pharmacol Ther 2019;49:1376-1384

4.200 Niños LGG  

Disminuye 20 horas duración diarrea

Disminuye hospitalización 29 horas

Mayor beneficio dosis alta >109 UFC Vs <109

Mejor en Europa vs Otros sitios

Este meta-análisis respalda las

Recomendaciones de las guías de práctica clínica





Li YT, World J Gastroenterol 2019; 25: 4999-5016

Duración de la diarrea 



Número deposiciones y consistencia heces

Li YT, World J Gastroenterol 2019; 25: 4999-5016



Diarrea > 3días

Diarrea > 4 días

Lactobacillus GG vs Control

Li YT, World J Gastroenterol 2019; 25: 4999-5016



Efectos recientemente 

Identificados de  LGG



Cell Mol Gastroenterol Hepatol 2020;9:627–639

Ratones ingestión oral de LGG

NADPH Oxidasa

Nuevo efecto benéfico de LGG

Crecimiento y Homeostasis 

Del Epitelio Colonico



Bifidobacterium animalis (BB-12)

Múltiples investigacionres

Jungersen M, Microorganisms 2014;2:92-100



Nutrients 2017, 9, 191; doi:10.3390/nu9030191

Capacidad fagocítica de PMN



Tumoricida



LGG + 

Bifidobacterium animalis (BB-12)

>300 publicaciones, 

>130 estudios clínicos

Jungersen M, Microorganisms 2014;2:92-100



Gut Microbes 2020;11:855-67

Disbiosis: Desencadenar o 

Mantener desnutrición aguda

Disminuye diversidad microbiota 

Investigadores Daneses

Desnutrición

Secuelas

Intelectuales

Productividad

Globalmente

45% muertes



Castro-Mejía JL, et al, Gut Microbes 2020;11:855-67

Barrios marginales

Malnutrición severa

Rehabilitación 

Malnutrición

Combinación



Redujo la incidencia acumulativa de diarrea en el futuro

Castro-Mejía JL, et al, Gut Microbes 2020;11:855-67



Lactobacillus rhamnosus GG

LGG,  3.25 x 109 UFC

Bifidocaterium animalis lactis

BB-12,  3.25 X 109 UFC

+

Diarrea aguda y asociada a Antibióticos

Dosis recomendada: 1 x 1010

3 capsulas/día por 5-10 días o MAS ?(RN-99 años)

Profilaxis diarrea por antibióticos 

Dosis recomendada: 1 x 10 9

1cápsula diaria durante antibióticos 2h antes



LGG probiótico más 
estudiado en EDA mundo

Probiótico mayor 

Adherencia /resistencia
en el intestino

El BB12 más estudiado
Fortalecer sistema inmune

Sinergismo

➢ Desplazamiento

Patógenos



Lactobacillus rhamnosus GG

LGG 3.25 x 109 UFC

BIOTIPLUS

Bifidocaterium animalis lactis

BB-12 3.25 X 109 UFC

+

Niños  > 6 años 2-3 capsulas/d

< 6 años igual dosis

Abrir la cápsula

Inconvenientes

Alergias

Materia Prima

1-3 gr Vs 125 mg/C

Almidón de maíz, 

Caseina, gelatina, lactosa



Almidón de Maíz

Fécula de Maíz

Lactosa

Proteína de leche

Carbonato de Magnesio

Gelatina

Excipientes comunes

Reker D, et al, Sci Transl Med 2019;11:eaau6753

Añadidos a Ingrediente

farmacológico Activo 

Absorción, estabilidad

Sabor, apariencia, 

resistencia manipulación



Reker D, et al, Sci Transl Med 2019;11:eaau6753

38 “compuestos inactivos”

Pueden dar alergias



Diosmectita



Smecta = Drug
Purified Diosmectite

19

Diosmectita = medicamento

Diosmectita

purificada

Nov 1975

Diosmectita = medicamento



Fortalece la capa de moco

Destruida por patógenos

Adsorbe

Toxinas

Arcilla  natural

Hojas finas de silicato

de Aluminio y magnesio

Dupont C, Ped Drugs 2009;11:89-99

Soares JA, J Anim Sci Biotechn 2013; 452

Diosmectita

Impide llegada de toxinas

Células intestinales

Evita el estímulo para

Secreción H2O  electrólitos



Khediri F, Gastroenterol Res Pract 2011;ART ID 783196



Diosmectita

N=140
Placebo

N=142

Población PP

N=282

Población elegible

N=346

Placebo

N=173
Diosmectita

N=173
Población 

excluida

N=17
Diosmectita

N=7

Placebo

N=10

Población ITT

N=329

Población 

Violación 

Protocolo

N=47



DSM Redujo el tiempo de

la diarrea : 15 horas

% pacientes 

Con recuperación



Clin Gastroenterol Hepatol 2009;7:456–462

Malasia        N (niños) Perù

302 300

Intervenciòn: Hidrataciòn oral  +  Placebo O  Diosmectita

6 gr/dìa: 1-12 meses: 3 dìas

12 gr/dìa: 12-36 meses: 3 dìas

Mitad de la dosis hasta la recuperaciòn



Dupont C, Clin Gastroenterol Hepatol 2009;7:456-462

Perú

Duración

De la diarrea

Duración

De la diarrea



Dupont C, Clin Gastroenterol Hepatol 2009;7:456-462

Malasia

Horas

Duración

De la 

diarrea

Duración

De la 

diarrea



Szajewska H Aliment Pharmacol Ther 2006; 23: 217-227

Diosmectita en Niños

Meta-anàlisis, 5 ECC

Acortamiento

De la diarrea 27.2 horas

Cura al día 3 OR 1.62 (IC95% 1.36-1.98 

NNT 4





Smectite for acute infectious
diarrhoea in children

Cochrane Database of Systematic Reviews
25 APR 2018 DOI: 10.1002/14651858.CD011526.pub2



Smectite for acute infectious diarrhoea in children
Duraciòn promedio horas

Cochrane Database of Systematic Reviews
25 APR 2018 DOI: 10.1002/14651858.CD011526.pub2



Smectite para diarrea aguda infeciosa en niños < 2 años
Duraciòn

Cochrane Database of Systematic Reviews
25 APR 2018 DOI: 10.1002/14651858.CD011526.pub2



Smectite para resoluciòn clìnica al 
Tercer dìa de iniciar el tratamiento

Cochrane Database of Systematic Reviews
25 APR 2018 DOI: 10.1002/14651858.CD011526.pub2



Smectite en diarrea infecciosa aguda en niños
Menor frecuencia de deposiciones al 3er dìa

Cochrane Database of Systematic Reviews
25 APR 2018 DOI: 10.1002/14651858.CD011526.pub2

Conclusión 

Reduce la diarrea 1 dia (24.38 h)

Aumenta la resolución al dia 3

Reduce el gasto fecal



Diosmectita

Mecanismos



Pre incubación con DSM 100 mg/ml



Infectividad
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Buccigrossi V, Gut Path 2017;9:23

Células humanas (caco-2) cultivadas con Rotavirus

Virus intracecular

Pre tratamiento 

con diosmectita

Sin diosmectita

# P<0.05

Se pueden diferenciar 

En Enterocitos



Efectos enterotoxicos

Efecto antisecretor
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Buccigrossi V, Gut Path 2017;9:23



DM inhibe completamente el efecto 

Secretor del rotavirus

Expresión

Enterotoxina

viral



Citotoxicidad



0

0,5

1

1,5

2

2,5

3

CTRL RV RV+DS

*

**

Efecto citotóxico de Rotavirus

Control

Rotavirus solo

Rotavirus +

Diosmectita

* p<0.05

** p<0.05

Buccigrossi V, Gut Path 2017;9:23



Estrés oxidativo
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Buccigrossi V, Gut Path 2017;9:23

Estrés oxidativo con o sin pre incubación con DM

Sin DM

Con DM

Control

*p<0.05

Tiempo en minutos



Mecanismos de acción de Diosmectita

Diosmectita

Toxina 
E.Coli

Fioramonti J, Toxicol Letter 1987;36:227-32

Mahraoui L, Gut 1997;40:339-43

Morè J, Histoch J 1987;19:665-70

Adherencia

Membranas

Intestinales

Toxina

Stafilococo

Citotoxinas

Bacterianas

<<  

Permeabilidad

Adsorbe

Bacterias 

30 minutos

Atrapa

Sales

Biliares

Adosorbe

Virus

30 minutos



Diarrea aguda Diosmectita

No es lo

Mismo

7-9 días 

de diarrea
Muchas

Idas al baño

2-3 días 

de diarrea

Menos 

Idas al baño



Diosmectita-dosis

Niños  < 1 año :

Dos sobres al inicio de la diarrea

Despuès 1 sobre al día (3 gr)/día

Niños > 1 año:

4 sobres al inicio de la diarrea

Despuès 2 sobres/día

Adultos: 

6 sobres al inicio de la  diarrea

Despuès 3 sobres/día (9 gr)

El contenido del

Sobre en 50 ml H20

Se consume en el día.

O Mezclado con

Alimentos lìquìdos

Compotas, puré etc

El contenido del

Sobre en MEDIO VASO

De  H20: suspensión

Antes de consumirlo

Primero verter el polvo

Después el líquido



< 1 año 

Diosmectita Nueva clase de droga antidiarreica

Adulto mayor



Ensayos clinicos

>6.300 niños

>11.800 adulto

Ningùn efecto adverso serio

Estreñimieno infrecuente: 0.1%, <1%

Se alivia ajustando la dosis

Reportados: NO 

FDA, WHO, French Agency

Interacción medicamentosa

Tomar otros medicamentos dos horas antes

Seguridad

Abbott 2018



Indicaciones 

Niños:

Diarrea aguda: Incluyendo menores de 1 años

Asociada a hidratación oral

Adultos

Diarrea aguda

Diarrea crónica funcional

Intestino irritable ?

Dolor asociado a trastornos GI Funcionales ?



Diosmectita/Mucoprotector

Alonso-Cotoner C, Adv Ther 2021; 38:2054–2076 



Efectos recientemente 

Identificados de la smectita



Poeta M, Sci Rep. 2021;11:21725



Wang J, Exp Ther Med. 2021;21:160



Lactobacillus reuteri DSM 17938 +

Vitamina D3



Patro-Golab B, Nutrients. 2019;11:2762



Patro-Golab B, Nutrients. 2019;11:2762



Vitamina D

D3 Colecalciferol piel

D2 Ergocalciferol plantas, hongos



Vitamina D: Fuente para los humanos

Wacker M,  Nutrients 2013; 5:111-148
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Egg yolk

Fortidied cereales

Fortified milk

Fortified yogurth

Salmon, canned

Sardinas, canned

Fresh salmon

Shiitake mushrooms sun dried

Sun exposure in bathing suit (2h)

Unidades Internacionales de Vitamina D3*



Inmuno

Modulación

1,25-(OH)2 D3

Riñòn

PTH Ca, F

Sistema

Cardio

Vascular

Sistema

Endocrino

Dolor

Depresión

Cáncer

Protección

Mucosa

Intestinal

Chistakos S,  Physiol Rev 20196:365-408

Pagnini C, Front Pharmacol 2021;12:747856

Regulador

Microbiota



Pagnini C, Front Pharmacol 2021;12: Article747856 



Pagnini C, Front Pharmacol 2021;12:747856 

Esta interacción

Ha comenzado a estudiarse



Abboud M, Nutrients 2021;13:111



Abboud M, Nutrients 2021;13:111

La combinaciòn de probiòticos mas vitamina D

Es un adyuvante en enfermedades crònicas

La combinciòn es superior a

placebo y a cada uno por separado



Michele Miraglia del Giudice. Ann Allergy Asthma Immunol 2016;117:703-727

Conclusion
El studio actual identificó que la suplementación con L. reuteri DSM 17938 

(108 CFU) y vitamina D3 (400 IU) fue efectiva para reducir la inflamación

bronquial. Además se observa un efecto positivo en el proceso de 

broncodilatación en los niños tratados con el principio activo.

Lactobacillus reuteri DSM 17938 más vitamina D3 como tratamiento 
auxiliar en niños alérgicos con asma



Constanzo V, Benef Microbes 2018 ;9:389-399

Colitis experimental con DDS (Dextran Sulfato sódico

Lactobacillus reuteri (BioGaia Estocolmo, Suecia)  



Constanzo V, Benef Microbes  2018 ;9:389-399

E. Coli enteroinvasiva LF82

Aceite Krill + 

lactobacilo+ 

D3

Adhesión Invasión

Aceite Krill + 

lactobacilo+ 

D3

Adhesión

Aceite Krill

LR +D3 

Aceite Kril l+

LR + D3 



Constanzo V, Benef Microbes  2018 ;9:389-399

Resistencia 

Elèctrica

Transepitelial

Reducida despuès

Infecciòn LF82 (E.Coli)

Recuperada por KLD



Constanzo V, Benef Microbes  2018 ;9:389-399

Aceite de Kril + LR+ D3

Disminuyó inflamación mucosa intestinal

Aumentò restitución epitelial

Redujo patogenicidad bacterias comensales peligrosas





Toxicidad de Vitamina D 

La toxicidad de la vitamina D,  poco frecuente pero potencialmente 

grave con cantidades excesivas de vitamina D 

La toxicidad de la vitamina D se produce  por grandes dosis de 

suplementos de vitamina D, no por la dieta o la exposición al sol

Hipercalcemia,: náuseas, vómitos, anorexia, debilidad, micción 

frecuente, nerviosismo hipertensiòn deshidrataciòn daño renal, càlculos 

enales

60.000 UI/dìa varios meses causa toxicidad

Cortesia Pammela Ruiz, Abbott Ecuador

Dra Sylvia Cruchet M



Mensajes para la casa

Hidratación es la piedra angular

Zinc complementa hidrataciòn

LGG administrado 1as 24-48 h

Acorta duración diarrea

Disminuye hospitalización

Evita diarrea antibióticos

LGG + BB-12: seguro eficaz 

Diarrea aguda, asociada antibióticos

Evidencia respalda la combinaciòn

Lactobacillus reuteri + vitamina D3

Combinaciòn audaz



Hidratación-Zinc

Lactobacillus

rhamnosus

GG

Bifidobacteriun 

animalis

lactis  BB12

Diosmectita

Diarrea aguda

Lactobacillus 

reuteri + D3

Abanico de 

Posibilidades



Muchas gracias !
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