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Resumen

Uno de los principales retos de salud publica mundial es el envejecimiento
poblacional y el incremento progresivo de la fragilidad fisica asociada al avance de la edad.
Esta fragilidad es un mejor predictor del estado de salud y la mortalidad que la edad
cronologica, esta relacionada con multiples mecanismos, entre ellos destacan la inflamacidon
cronica, el estrés oxidativo, la resistencia anabolica, la inmunosenescencia y la malnutricion.
A estos factores se suma la progresiva alteracion de la microbiota intestinal. Con el
envejecimiento, la microbiota pierde diversidad y funcionalidad, favoreciendo un estado de
disbiosis que contribuye a la inflamacion sistémica, la pérdida de masa muscular y el

deterioro de la funcion fisica.

Ante esta problematica, la modulacion de la microbiota intestinal mediante el uso de
probioticos ha emergido como una estrategia prometedora para mejorar la salud muscular y
mitigar la fragilidad y la sarcopenia en el adulto mayor. El objetivo de este trabajo fue
analizar la evidencia cientifica actual sobre los efectos de la administracion de probidticos en
la retencion y el tratamiento de la fragilidad fisica y la sarcopenia, evaluando su impacto

sobre la masa muscular, la fuerza, la funcion fisica y los mecanismos inflamatorios.

Se realizd una revision sistemdtica de la literatura en las bases de datos PubMed,
Scopus y Web of Science, incluyendo estudios clinicos y preclinicos publicados hasta junio de
2024. Los resultados indican que diversas cepas probioticas, principalmente Lactobacillus y
Bifidobacterium, ejercen efectos beneficiosos sobre la fuerza muscular, la masa magra y los
marcadores de inflamacion sistémica, ademas de favorecer la regulacion del eje intestino-
musculo. Entre cepas con resultados mas consistentes, Lacticaseibacillus paracasei PS23 y
Lactobacillus fermentum LF31 demostraron mejorar la fuerza y la regeneracion muscular,
reducir los niveles de IL-6, TNF-a y proteina C reactiva, y aumentar la expresion de

marcadores anabdlicos.

En conjunto, la evidencia disponible sugiere que la suplementacion con probioticos
constituye una estrategia segura y prometedora para contrarrestar los efectos de la fragilidad
fisica y la sarcopenia vinculadas al envejecimiento, al modular la microbiota intestinal y
reducir la inflamacion sistémica. No obstante, la heterogeneidad metodoldgica entre los

estudios limita la comparacion directa de los resultados. Por ello, se requieren ensayos



clinicos aleatorizados de mayor tamafio muestras y duracion, que permitan establecer
protocolos de intervencion estandarizados en cuanto a cepas, dosis y tiempos de
administracion. Al igual que profundizar en los mecanismos moleculares y metabdlicos que

vinculan el eje intestino-musculo con la funciéon muscular y la salud del adulto mayor.

Palabras clave
Fragilidad fisica; sarcopenia; probioticos; microbiota intestinal; envejecimiento; inflamacion

cronica; eje intestino-musculo; salud intestinal; adulto mayor.

1. Introduccion
La fragilidad debe entenderse como un sindrome geriatrico multisistémico
caracterizado por una mayor vulnerabilidad frente a estresores y una disminuciéon de la
reserva funcional del organismo. En el adulto mayor, la fragilidad fisica se manifiesta como
una disminucion significativa de la capacidad para mantener la homeostasis tras la exposicion
a factores estresantes, resultando en una mayor susceptibilidad a eventos adversos. (De la

Fuente, 2024)

A lo largo de las ultimas décadas, las investigaciones han identificado multiples
factores fisiopatologicos implicados en la fragilidad, incluyendo la inflamacion crénica, la
resistencia anabolica, el estrés oxidativo y el deterioro del sistema inmunoldgico, los cuales
se ven exacerbados por comportamientos sedentarios y la malnutricion relacionada con la
edad. Ademas, se ha reconocido la relevancia del eje intestino-musculo, en el cual la
composicion y funcionalidad del microbioma intestinal influye en el estado y funcioén
muscular. Esto ha abierto nuevas perspectivas para la prevencion y tratamiento de la

fragilidad (Ticinesi et al., 2019).

1.1. La fragilidad fisica en el adulto mayor
Dentro de las distintas dimensiones de la fragilidad, la fragilidad fisica es la mas
estudiada y la de mayor relevancia clinica. Su evaluacion se realiza principalmente mediante
el fenotipo propuesto por Fried (2001), que se comentard mas adelante. Esta dimension se
encuentra estrechamente vinculada con la sarcopenia, definida como la pérdida progresiva de

masa y funciéon muscular asociada al envejecimiento.

La fragilidad fisica es considerada un buen predictor del estado de salud y de

mortalidad, mejor que la edad cronoldgica, lo que la convierte en un indicador clave en el



ambito geriatrico. En Espafia, la prevalencia alcanza aproximadamente el 20% en personas
mayores de 65 afios y supera el 45% hablando de atencion sanitaria. Este sindrome geriatrico
aumenta en prevalencia conforme avanza el envejecimiento y se asocia a una disminucioén

progresiva de la funcion fisioldgica y la resistencia del organismo. (De la fuente, 2024)

La fragilidad fisica se manifiesta a través de la pérdida de masa y fuerza muscular, la
presencia de sarcopenia, fatiga, una disminucion de la actividad fisica, lentitud en la marcha y
la pérdida de peso no intencionada. Estas alteraciones generan una mayor vulnerabilidad a
eventos adversos como caidas, hospitalizaciones, discapacidad, deterioro funcional y un
incremento en la morbilidad. En la actualidad, representa un creciente problema de salud
publica, potenciado por el acelerado envejecimiento poblacional. Se estima que para el afio
2050 mas del 20% de la poblacion mundial tendrd 60 afios o mas, lo que incrementara de
manera significativa el nimero de personas expuestas a las consecuencias de la fragilidad
fisica y de la sarcopenia. Ambas condiciones no solo afectan la calidad de vida individual,
sino que también generan una considerable carga sobre los sistemas sanitarios y las familias,
al aumentar la demanda de hospitalizaciones, cuidados médicos y asistencia a largo plazo

(Yang et al., 2024).

Consecuentemente, la fragilidad y la sarcopenia conforman un circulo vicioso en el
que intervienen la inmovilidad, la inflamacioén crénica, la malnutricion, y la presencia de
comorbilidades, factores que aceleran el proceso de envejecimiento y dificultan la

recuperacion frente a enfermedades o evento agudos (Yang et al., 2024; Ticinesi et al., 2019).

1.2. Signos y sintomas de la fragilidad fisica
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Figura.1. Signos y sintomas de la fragilidad fisica en el adulto mayor.

Ademas de las manifestaciones iniciales de la fragilidad fisica, en el adulto mayor se
identifican una serie de signos y sintomas caracteristicos que incluyen; la pérdida involuntaria
de peso, debilidad muscular evidenciada por la disminucion en la fuerza de prension manual,
fatiga o sensacion de agotamiento, lentitud al caminar (disminucion en la velocidad de la
marcha) asociada a la reduccion de la velocidad de desplazamiento y disminucidon del nivel
de actividad fisica. Estas alteraciones conllevan progresivamente a una disminucién de la
masa muscular (sarcopenia), acompafiada en muchos casos de una disminucion de la masa
Osea (osteopenia u osteoporosis), lo que incrementa el riesgo de caidas, fracturas y un
deterioro del equilibrio y movilidad (Lee et al., 2025). Como consecuencia, se ve
comprometida la capacidad de recuperacion frente a enfermedades agudas y al estrés
fisioloégico. En conjunto, estos factores limitan la autonomia funcional del adulto mayor,
dificultan la realizacion de actividades de la vida diaria y se asocian con un mayor riesgo de
deterioro cognitivo y la aparicion de trastornos de la salud mental, como la ansiedad y la

depresion. (Liu et al., 2021; Ticinesi et al., 2019)

1.3. Criterios diagnosticos



La evaluacion de la fragilidad fisica se realiza a través de
diversas pruebas clinicas y funcionales. Uno de los métodos méas
aceptados para su diagnostico es el fenotipo de fragilidad
propuesto por Fried. Este modelo contempla cinco criterios
principales: pérdida de peso involuntaria ( definida como una
reduccién 2 4.5 kg o 2 5% del peso corporal en el ultimo afio),
debilidad, evaluada mediante la fuerza de prensién manual (con
puntos de corte de < 16 kg para mujeres y < 28 kg para hombres),
bajo nivel de actividad fisica (estimado en < 270 kcal/semana o
menos de 2 horas de caminata semanal en mujeres, y < 383
kcal/semana o menos de 2.5 horas en hombres), lentitud en la
marcha (determinada por una velocidad menor a 1.0 m/s o un tiempo
superior a 5 segundos para recorrer 4 metros), y sensaciéon de
fatiga o agotamiento (valorada mediante la escala CES-D). Se
considera un estado de fragilidad cuando se cumplen tres o mas de
estos criterios, mientras que la presencia de uno o dos se clasifica
como pre—fragilidad. (Fried et al., 2001: De la Fuente, 2024)

1.4. Cambios fisiolégicos del musculo esquelético relacionados con la

edad
El envejecimiento del musculo esquelético se describe como un proceso gradual de
pérdida de masa, fuerza y funciéon muscular, con una exacerbacion a partir de los 60 afios.
Durante el envejecimiento, la fisiologia normal del musculo esquelético experimenta cambios
sustanciales que afectan tanto la composicion de las fibras musculares como la funcionalidad

de las células satélite (Kang et al., 2024).

El musculo esquelético estd compuesto principalmente por fibras de tipo I (oxidativas
lentas) y fibras de tipo II (glucoliticas rapidas), cada una con caracteristicas bioquimicas y
funcionales distintas. Las fibras tipo I, ricas en mitocondrias y mioglobina, estdn
especializadas en la resistencia y la contraccion sostenida, utilizando principalmente el
metabolismo oxidativo para obtener energia. En contraste, las fibras tipo I (Ila, IIx, IIb) se
distinguen por su capacidad para generar fuerza rapidamente a través de vias glucoliticas,

aunque son mas susceptibles a la fatiga (Strasser et al., 2021).



Con el envejecimiento, se observa una atrofia preferencial de las fibras tipo II,
principalmente de las fibras tipo IIb (rapidas), lo que contribuye de manera significativa a la
pérdida de masa y fuerza muscular, un fendmeno conocido como sarcopenia (Siparsky et al.,
2014; Strasser et al., 2021; Liu et al., 2024). Esta pérdida es consecuencia tanto de la
reduccion en el numero y el tamafio de las fibras musculares como de la denervacion
progresiva y la remodelacion de la unidades motoras, favoreciendo la conversion de fibras
rapidas en lentas, asi como la infiltracion del tejido adiposo e intersticial, disminuyendo la

calidad muscular (Ticinesi et al., 2019; Strasser et al., 2021)

Por otro lado, las células satélite, células madre mononucleares situadas entre la
lamina basal y el sarcolema de la fibra muscular, son responsables de la regeneracion y el
crecimiento muscular. Las células satélite ven disminuida su densidad y capacidad
proliferativa con la edad. Estas células, identificadas por la expresion de marcadores como
Pax7 y CD34, permanecen en estado quiescente bajo condiciones fisiologicas, y se activan en
respuesta a lesiones musculares para iniciar procesos de reparacion y regeneracion. La
reduccion funcional y numérica de las células satélite durante el envejecimiento limita la
capacidad regenerativa del musculo, facilitando la acumulacion de daio, la progresiva
pérdida de la funcionalidad muscular, provoca denervacion y reinervacion inadecuada, lo

cual acentua la atrofia (Abdel-Halim et al, 2023).

Misculo Masculo
saludable sarcopénico

Figura. 2. Comparacion del misculo sano contra musculo sarcopénico.

1.5. Sarcopenia
La sarcopenia, uno de los signos mds frecuentes en pacientes con fragilidad fisica, se
define como un trastorno a nivel musculo esquelético, el cual se caracteriza por la pérdida de
masa muscular de forma progresiva, acompafnado por pérdida de fuerza y funcion muscular.
Puede clasificarse como primaria, cuando esta exclusivamente relacionada con el
envejecimiento, o secundaria, cuando se relaciona con diversas condiciones como; el

sedentarismo, dietas con mal aporte nutricional, factores inflamatorios y comorbilidades



como el sobrepeso y la obesidad. Los signos y sintomas de la sarcopenia y la pérdida de masa
muscular relacionada con la edad suelen manifestarse de manera progresiva. Entre los
sintomas mads frecuentes se encuentran la disminucién de la fuerza muscular, la fatiga ante
actividades cotidianas, la reduccion de la resistencia fisica y la sensacion de debilidad
generalizada. Estos sintomas frecuentemente conllevan dificultades para realizar tareas como
levantarse de una silla, subir escaleras o cargar objetos ligeros, lo cual repercute
negativamente en la autonomia y calidad de vida de los adultos mayores. Clinicamente, es
comun observar una reduccion del volumen muscular, particularmente en los miembros
inferiores, asi como una menor velocidad de la marcha, alteraciones en el equilibrio y un

aumento del riesgo de caidas y fracturas (Liu et al., 2021).

El diagnostico de sarcopenia se fundamenta a partir de los consensos internacionales
del European Working Group on Sarcopenia in Older People 2 (EWGSOP2) y del Asian
Working Group for Sarcopenia (AWGS). Ambos lineamientos contemplan tres componentes
fundamentales: la fuerza muscular, la masa muscular y el rendimiento fisico. Para la
valoracion funcional se emplean pruebas estandarizadas, entre ellas la dinamometria de
prension manual (handgrip), la prueba de levantarse de la silla y la velocidad de la marcha,
las cuales permiten detectar de manera precoz la presencia de sarcopenia, incluso antes de

que se manifiesten signos clinicos evidentes (Liu et al., 2021).

Asi mismo, la cuantificacién de la masa muscular constituye un componente esencial
y puede realizarse mediante técnicas de imagen, tales como la absorciometria dual de rayos X
(DXA), la bioimpedancia eléctrica (BIA), la tomografia computarizada (TC) y la resonancia
magnética (RM), o bien mediante aproximaciones antropométricas, como la circunferencia de

la pantorrilla y el indice de masa corporal (IMC) (Liu et al., 2021).

1.6. Factores que influyen en la fragilidad
Entre los factores intrinsecos mas relevantes se encuentran la edad avanzada, el sexo
femenino y la predisposicion genética. El envejecimiento incluye cambios fisioldgicos como
la disminucién de hormonas anabdlicas, la resistencia anabolica y la inmunosenescencia, que
favorecen la pérdida de masa muscular y fuerza. La presencia de polimorfismos genéticos
puede influir en la susceptibilidad individual a la sarcopenia y la fragilidad, afectando la

sintesis proteica muscular y la respuesta inflamatoria (Ticinesi et al., 2019)



En particular, el sexo desempefia un papel determinante en la fisiologia y
metabolismo del musculo esquelético. Las mujeres presentan mayor prevalencia de
sarcopenia y fragilidad, especialmente después de la menopausia, debido al descenso de
estrogenos que acelera la pérdida de masa y facilita la infiltracion de grasa. Por lo contrario,
los hombres, aunque poseen mayor masa muscular absoluta y relativa, presentan un declive
mas s. Estas diferencias se generan principalmente por influencia hormonal y diferencias en
la composicion de tejido muscular. Los hombres presentan mayor proporcion de fibras tipo
II, fibras glucoliticas, mientras que las mujeres poseen mas fibras tipo I, lo que confiere
mayor resistencia a la fatiga pero menor potencia contractil. Ambos sexos presentan una
reduccion en el nlimero y tamafio de fibras tipo II (répidas), pero las mujeres presentan en
mayor proporcion fibras de tipo I (lentas) en relacion con el total, impactando la

funcionalidad del musculo. (Ticinesi et al., 2019; Marino Gammazza et al., 2018).

Los procesos de atrofia y pérdida muscular se manifiestan diferente entre hombre y
mujeres, tanto por diferencias hormonales como por variaciones en la composicion y
metabolismo muscular. Hormonalmente, la testosterona (mayor en hombres) promueve la
sintesis proteica muscular y la regeneracion de esta. Por otro lado, los estrogenos (mayor en
mujeres) protegen la masa muscular y la funcion mitocondrial. Ambas hormonas disminuyen
con el envejecimiento, volviendo el metabolismo muscular menos eficiente en ambos sexos,
las mujeres presentando mayor inflamacion y menor capacidad de sintesis proteica,
contribuyendo al desarrollo de sarcopenia (Wang, Y et al., 2019; Ticinesi et al., 2019; Lopez

Garcia, 2024).

Por otra parte, entre los factores extrinsecos destacan la inactividad fisica, la
malnutricion y la presencia de enfermedades cronicas. El sedentarismo y la falta de ejercicio
fisico aceleran la pérdida de masa y funcién muscular, mientras que una ingesta inadecuada
de proteinas y micronutrientes limita la capacidad de regeneracion muscular. Por otro lado,
enfermedades cronicas como la diabetes, la insuficiencia cardiaca, la enfermedad pulmonar
obstructiva cronica y la insuficiencia renal. Ademas de la polifarmacia que estas

comorbilidades implican. (Ticinesi et al., 2019; Nistor-Cseppento et al., 2022).

El uso de ciertos farmacos como corticosteroides, estatinas o algunos antirretrovirales
contribuyen al proceso de inflamacion cronica y catabolismo muscular. El alcohol y el tabaco
favorecen el estrés oxidativo y la inflamacion sistémica, generando ain mas deterioro

muscular. Factores psicosociales como el aislamiento social, la depresion y el bajo nivel
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socioecondomico también pueden limitar la actividad fisica y dificultar el acceso a una

alimentacion adecuada. (Lapauw et al., 2024; Siparsky et al., 2014)

1.7. Fisiopatologia de la sarcopenia y fragilidad
La fragilidad comparte mecanismos fisiopatoldgicos con la sarcopenia. La sarcopenia
es considerada un desorden de origen multifactorial, caracterizada por una pérdida progresiva
de masa muscular y una reduccion de la funcion muscular. El desarrollo de la sarcopenia
depende de mecanismos fisiopatoldgicos clave, entre los que destacan el estrés oxidativo, la
disfuncién mitocondrial, la inflamacién crénica de bajo grado, la resistencia anabdlica, los
déficits de hormonas anabdlicas, la inmunosenescencia, la malnutricion y las alteraciones en

la microbiota intestinal. (Nistor-Cseppento et al., 2022)

1.7.1. Estrés oxidativo y disfuncion mitocondrial

La edad y el envejecimiento estan directamente relacionados con un aumento
progresivo del estrés oxidativo en el tejido muscular esquelético. Este fendémeno se origina
por un desequilibrio entre la produccion de especies reactivas de oxigeno (ROS) y los
mecanismos antioxidantes enddgenos que las neutralizan. Al alterar el balance, las ROS
generan modificaciones estructurales y funcionales en moléculas como proteinas, lipidos de
membrana y material genético, el ADN nuclear y el ADN mitocondrial. Estos dafios
acumulativos comprometen la homeostasis celular y promueven procesos como la disfuncion
mitocondrial. La disfuncion mitocondrial limita la eficiencia de la fosforilacion oxidativa,
involucrada en la produccion de ATP, sustrato necesario para la contraccion y la reparacion
del musculo. Esta deficiencia generada por la disfuncion mitocondrial repercute directamente
en la fuerza, la resistencia y la capacidad de regeneracion de las fibras musculares. A su vez,
las mitocondrias dafiadas no sélo dejan de cumplir con su funcion, sino que también se
convierten en una fuente adicional de ROS. Igualmente, el estrés oxidativo y la disfuncién
mitocondrial activan vias de sefializacion inflamatoria, como NF-kB, lo cual aumenta la
produccion de citocinas proinflamatorias, promoviendo un estado de inflamaciéon crénica de

bajo grado. (Ticinesi et al., 2019)

1.7.2. Inflamacion cronica de bajo grado
La inflamacion crénica de bajo grado, también conocida como inflammaging, se
caracteriza por el incremento sostenido de biomarcadores inflamatorios como interleucina-6

(IL-6), el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) y la proteina C reactiva (CRP) en la
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circulacion sanguinea del adulto mayor. Este estado proinflamatorio afecta el metabolismo
muscular, activando vias catabolicas que promueven la degradacion de proteinas
miofibrilares y suprimen la sintesis proteica. Como consecuencia, se establece un entorno
propicio para la atrofia muscular progresiva (Nistor-Cseppento et al., 2022; De la fuente,

2024).

Ademas, la inflamacién crénica también altera la funcidon de las células satélite,
cé¢lulas madre progenitoras musculares cuya funcion es el crecimiento, mantenimiento de la
homeostasis muscular, regeneracion y reparacion del musculo esquelético. Como
consecuencia, se reduce la capacidad de respuesta adaptativa del musculo frente al dafio o al
entrenamiento, y se asocia con una disminucion en la sensibilidad de los musculos a
estimulos anabdlicos, lo que favorece al desarrollo de resistencia anabélica. (Abdel-Halim, et

al., 2023)

1.7.3. Resistencia anabolica y déficits hormonales

La resistencia anabolica que se desarrolla limita la capacidad de los musculos para
responder a estimulos anabolicos como la ingesta de proteinas y el ejercicio, resultando en
una disminucion de la sintesis de proteinas musculares. Este fendmeno se ve agravado por los
déficits de hormonas anabdlicas como la testosterona, el estrogeno, la hormona de
crecimiento (GH) y el factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF-1), déficit
exacerbado por el envejecimiento. La reduccion progresiva de estas hormonas con la edad
compromete aun mas la capacidad del musculo para regenerarse y de mantener su masa y

fuerza. (Ticinesi et al., 2019)

1.7.4. Inmunosenescencia

La inmunosenescencia, entendida como el deterioro progresivo del sistema
inmunologico asociado al envejecimiento, desempefia un papel central en la fisiopatologia de
la sarcopenia. Con la edad, se observa una disfuncioén de la respuesta inmunitaria, con un
incremento del estado oxidativo e inflamatorio, pudiendo esa inmunidad incidir en la “oxi-
inflammaging” que caracteriza el envejecimiento (De la Fuente & Miquel, 2009; Martinez de
Toda et al., 2021). La mayor produccion de citocinas proinflamatorias, como IL-6 y TNF-q,
estimula la protedlisis muscular y dificulta los procesos anabolicos. Ademas, la
inmunosenescencia afecta la funcion de las células satélite y reduce la eficacia de la
reparacion tisular tras microlesiones, exacerbando el deterioro de la masa y la funcion

muscular (Ticinesi et al, 2019; Liu et al., 2021; Abdel-Halim et al., 2023).
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1.7.5. Malnutricion
Con el envejecimiento es comun observar una disminucion progresiva de la masa y la
fuerza muscular acompaiiada de un aumento proporcional del tejido adiposo, fendmeno mejor
conocido como sarcopenic obesity o sarcopenia asociada a la obesidad. Este fenomeno se ve
exacerbado por la ingesta insuficiente de proteinas y nutrientes. En adultos mayores es
frecuente la disminucion de la ingesta de proteinas y energia, atribuida a la anorexia del
envejecimiento, a las alteraciones sensoriales propias del avance de la edad, las dificultades

masticatorias, y los factores sociales y economicos (Nistor-Cseppento et al., 2022).

La insuficiente ingesta proteica reduce la disponibilidad de aminoacidos esenciales,
como la leucina, necesarios para estimular la sintesis proteica y contrarrestar la resistencia
anabolica. Igualmente, la deficiencia de micronutrientes como la vitamina D, la vitamina B12
y antioxidantes, incrementa la vulnerabilidad al estrés oxidativo y agrava la pérdida funcional

del musculo (Rondanelli et al., 2022).

A su vez, la reduccion de la actividad fisica y la persistencia de la inflamacion cronica
favorecen un estado catabolico que acelera la pérdida del musculo y su funcionalidad.
Sumado a esto, los cambios en la composicidon corporal, como el incremento de la grasa
visceral y la reducciéon de la masa magra, se relacionan altamente con la aparicion y

progresion de la sarcopenia (Nistor-Cseppento et al, 2022; Yang et al, 2024).

1.7.6. Alteraciones en la microbiota intestinal

Se comentaran en el siguiente apartado.

1.8. Microbiota intestinal y la Fragilidad

La microbiota autdctona, se puede definir como el conjunto de microorganismos,
principalmente bacterias, pero también virus, hongos y arqueas, que habitan en la piel y en las
localizaciones corporales abiertas al exterior. Es especialmente abundante en el tracto
digestivo y en mayor medida en el intestino. Este ecosistema funciona como un 6rgano mas,
participando en la proteccion frente a agentes patdgenos, la digestion y el metabolismo
(produciendo vitaminas, acidos grasos de cadena corta (AGCC), etc), la regulacion del
sistema inmunoldgico y del sistema nervioso. Su composicion es Unica en cada persona y
puede cambiar segun la dieta, el ambiente, el uso de medicamentos y la edad, entre otras
cosas. Cuando la microbiota estd en equilibrio, contribuye al bienestar general, pero si el

equilibrio se pierde, estado conocido como disbiosis, puede favorecer la aparicion de
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enfermedades metabolicas, inflamatorias o incluso afectar la salud mental. (De la Fuente,

2024)

Diversos estudios han demostrado que el envejecimiento se asocia a una disminucion
de la diversidad y funcionalidad de la microbiota intestinal, lo que contribuye a un estado
proinflamatorio crénico relacionado con la pérdida de masa y funcién muscular, asi como con
la aparicion de fragilidad, al influir en procesos metabolicos, inmunologicos y de inflamacioén

sistémica. (De la Fuente, 2024).

Con el envejecimiento, se observa una disminucion en la diversidad microbiana, una
disminucién de las bacterias beneficiosas como; Bifidobacterium y Lactobacillus, y un
aumento de bacterias potencialmente patogenas, de microorganismos proinflamatorios. Esto
contribuye a la disbiosis, con un estado proinflamatorio y alteracion de la permeabilidad
intestinal, facilitando la translocacion de productos bacterianos que desencadenan respuestas
inflamatorias sistémicas, con elevados marcadores inflamatorios sistémicos (IL-6 y TNF-q,
etc) (De la Fuente, 2020). La inflamacién cronica resultante afecta negativamente la sintesis
proteica muscular y la funcién mitocondrial. (Malfait et al., 2021). Asi, se promueve atin mas
la pérdida de masa y fuerza muscular. Ademas, la disbiosis intestinal reduce la produccion de
metabolitos beneficiosos como los AGCC, los cuales tienen efectos antiinflamatorios y
favorecen el metabolismo energético del musculo. Por lo que, la disbiosis intestinal se ha
identificado como factor patogénico central en la fisiopatologia de la sarcopenia, ya que no
solo aumenta la inflamacion sistémica, sino también modula la disponibilidad de nutrientes y
metabolicos esenciales para la funcion y regeneraciéon muscular en el adulto mayor (Ticinesi

etal, 2019; Liu et al, 2021)

1.9. Eje microbiota-intestino-misculo

El eje microbiota-intestino-musculo describe la interaccion bidireccional entre la
microbiota intestinal y la masa y funcion muscular. Este eje es una red de comunicacion bi-
direccional mediada por metabolitos, hormonas, citocinas e interacciones inmunologicas. Se
ha demostrado que existe una asociacion entre la disminucion de la biodiversidad de la
microbiota intestinal, la mayor presencia de bacterias potencialmente patdgenas, el paso de
metabolitos bacterianos proinflamatorios al torrente sanguineo y la respuesta inmunitaria
alterada propia del envejecimiento, con el desarrollo de sarcopenia y fragilidad fisica al

promover la resistencia anabolica y la degradacion proteica muscular (Liu et al., 2014).
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La microbiota influye en la disponibilidad de nutrientes esenciales para el musculo,
entre estos, aminoacidos esenciales y carbohidratos. La disminucion de bacterias productoras
de AGCC, especialmente de butirato (como por ejemplo, Faecalibacterium prausnitzii y
Bifidobacterium), en personas mayores se ha asociado con una menor funciéon muscular y
mayor riesgo de dependencia y discapacidad, ya que este AGCC favorece el metabolismo
energético y la funcion mitocondrial muscular. También, una microbiota alterada puede
modular hormonas y moléculas relacionadas con el apetito, contribuyendo a la anorexia de la

vejez, a la malnutricion, y finalmente, a la pérdida de masa muscular (Liu et al., 2021).

Inflamacion crénica Disfuncion
de bajo grado mitocondrial
e o ° o
e : ...-
° L ] :I. g
~
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o o FISI(;patO|OgIt'l dela Estrés
Déficit de ® arcopenia Oxidativo
hormonas
anabélicas i
Inmunosenescencia Alteraciones en la

microbiota

Figura 3. Mecanismos fisiopatoldgicos clave en el desarrollo de la sarcopenia

1.10. Terapias y tratamiento actuales

1.10.1. Intervenciones fisicas y nutricionales
No existe una terapia Unica y especifica para tratar la fragilidad fisica. Sin embargo,
se han implementado estrategias combinadas que han demostrado ser eficaces para prevenir
el deterioro y reducir los riesgos asociadas con la fragilidad fisica. El ejercicio fisico es una
de las principales estrategias de tratamiento, la que ha dado una mayor evidencia,
especialmente el entrenamiento de resistencia, al mejorar la masa muscular, y por

consiguiente, la fuerza y el rendimiento (De la Fuente, 2024).
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Ademas, se recomienda acompafiar el ejercicio fisico con una intervencion nutricional
que enfatice en un aporte proteico adecuado y una suplementacion adecuada en vitamina D,
aminoacidos esenciales, omega-3, o en cualquier nutriente del que tenga deficiencia el

paciente (Nistor-Csepento et al., 2022).

1.10.2. Nuevas estrategias

Mas recientemente, la investigacion ha destacado el papel de la modulacion del eje
intestino-musculo a través de la administracion de probidticos, que han mostrado beneficios
en la mejora de la masa y funcion muscular mediante la regulacion de la microbiota intestinal

y la reduccion de la inflamacion sistémica (Liu et al., 2021).

~

Inflamacion de Masa museular |
bajo grado @
# Estrés Oxidativo 1
>

Disbiosis

Deficit de hormonas t A L
anabdlicas
Permeabilidad 1 Disfuncion t Sarcopenia Fragilidad Fisica
intestinal mitocondrial

Figura 4. Papel del eje microbiota-intestino-musculo en la fragilidad fisica del adulto mayor.

1.11. Probidticos como estrategia emergente

Los probidticos son microorganismos vivos, que cuando se administran en cantidades
adecuadas, ejercen efectos beneficiosos sobre la salud del huésped. Actualmente, los
probidticos han emergido como una estrategia prometedora para prevenir y tratar alteraciones
asociadas al envejecimiento, gracias a su capacidad para modular la microbiota intestinal y
favorecer la homeostasis sistémica. Entre sus principales mecanismos de accion se
encuentran el restablecimiento del equilibrio microbiano intestinal, el fortalecimiento de la
barrera intestinal, la modulacion de la respuesta inmune y la produccion de AGCC,
metabolitos con propiedades antiinflamatorias y energéticas clave para la salud muscular. La
evidencia cientifica reciente respalda que la suplementacion con probidticos especialmente de
los géneros Lactobacillus y Bifidobacterium, favorece la colonizacion de bacterias
beneficiosas, limita la proliferacion de patdogenos y fortalece las barreras inmunoldgicas del
intestino. Dentro del contexto de la fragilidad fisica y sarcopenia, puede mejorar parametros

funcionales como la masa muscular, la fuerza, la funcion fisica y reducir, tanto de la
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inflamaciéon cronica de bajo grado, como el estrés oxidativo, caracteristicos del

envejecimiento (De la Fuente, 2024; Shokri-Mashhadi et al., 2023).

A partir de estos hallazgos cientificos, surge el término “gerobiodtico”, cepas
probiodticas, postbiodticas y paraprobioticas seleccionadas especificamente por su capacidad
para modular mecanismo fundamentales del envejecimiento y reducir los procesos
fisiologicos asociados a la senescencia. En este contexto, los gerobioticos, especificamente
cepas de Lactobacillus y Bifidobacterium, actian sobre el eje microbiota-intestino-musculo.
Buscan atenuar la inflamacion y el estrés oxidativo, con el objetivo de frenar la pérdida de
masa y funcion muscular, asi como de mejorar el rendimiento fisico, la capacidad funcional y

promover una mayor resiliencia frente a la fragilidad (Tsai et al., 2020; Chen et al., 2021)

1.12. Evidencia cientifica actual: ensayos clinicos/ preclinicos

La modulacion de la microbiota intestinal emerge como una estrategia prometedora
para prevenir o revertir la pérdida de masa muscular relacionada con la edad y otras
condiciones patologicas. Intervenciones con prebiodticos y probidticos han mostrado potencial
para modular favorablemente la composicion microbiana, mejorar la produccion de
metabolitos beneficiosos como los AGCC, y reducir marcadores inflamatorios, lo que se
traduce en mejoras en la fuerza muscular y el estado general de fragilidad en adultos
mayores. Por tanto, la microbiota intestinal no solo actua como un mediador entre la nutricion
y la funcién muscular, sino que también representa un objetivo terapéutico prometedor para

prevenir y tratar la fragilidad fisica asociada al envejecimiento (Yang, 2024).

Ensayos clinicos controlados han demostrado que la suplementacion con
determinadas cepas probidticas puede mejorar parametros funcionales clave asociados a la
fragilidad fisica, incluyendo la fuerza de prension manual, la velocidad de la marcha y la
capacidad fisica global en adultos mayores (Chen et al., 2020). El mecanismo de accion tiene
como proposito la reduccion de marcadores inflamatorios, la mejora de la funciéon de barrera
intestinal, el aumento de la sintesis de AGCC y la modulacion del metabolismo energético a

nivel muscular (Liu et al., 2025).

Por ejemplo, un estudio doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo, demostrd
que la administracion de un preparado simbidtico (prebidticos y probidticos) durante 12
semanas mejord significativamente el estado de fragilidad, incrementando la velocidad de

marcha, la fuerza de prensiéon manual y la puntuacion en escalas de valoracion funcional,
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ademas de inducir cambios favorables en el perfil de la microbiota intestinal y su metaboloma
(Yang, et al., 2024). Otros trabajos han reportado efectos similares con cepas especificas de
Lactobacillus y Bifidobacterium, asi como con el probidtico Lacticaseibacillus paracasei
PS23, que ha mostrado mejorar la fuerza muscular y reducir la inflamacidon sistémica en

personas mayores (Lee et al., 2025).

2. Objetivos

21. General
Analizar y sintetizar la evidencia cientifica actual sobre el impacto de la
administracioén de probioticos en la prevencion y tratamiento de la fragilidad y sarcopenia en
adultos mayores, incluyendo sus efectos sobre la masa muscular, fuerza, funcion fisica,

inflamacion y el eje microbiota-intestino-musculo.

2.2 Especificos

e Analizar los resultados de los ensayos clinicos y estudios pre-clinicos que abordan la
efectividad de los probidticos en la mejora de parametros relacionados con la
fragilidad, como la fuerza muscular, el rendimiento fisico, y la reduccion de
biomarcadores inflamatorios en poblacion adulta mayor.

e Identificar las cepas probidticas mas estudiadas y con evidencia favorable en la
reduccion de fragilidad y sarcopenia.

e Revisar la relacion entre la composicion de la microbiota intestinal y la fragilidad en
adultos mayores, incluyendo como los cambios en la microbiota (disbiosis) pueden
contribuir a la inflamacién crénica y el deterioro muscular.

e Evaluar la seguridad y tolerabilidad del uso de probioticos en adultos mayores.

e Proponer lineas futuras de investigacion del eje microbiota-intestino-musculo en la

fragilidad.

3. Metodologia

3.1. Estrategia de busqueda bibliografica
Se realizd una revision de la literatura utilizando las bases de datos PubMed, Web of
Science y Scopus. La busqueda abarc6 articulos publicados hasta junio de 2024. Se utilizaron
las siguientes palabras clave, tanto en inglés como en espafiol, combinadas con operadores

booleanos: (probiotic OR prebiotic OR synbiotic AND sarcopenia* probiotics AND frailty
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OR physical frailty* gut microbiota OR microbiome AND sarcopenia OR muscle mass OR
muscle strength™* elderly AND frailty AND aging AND muscle function* microbiot*.

3.2, Criterios de inclusion y exclusion

Se incluyeron estudios originales (ensayos clinicos, estudios de cohorte, estudios
preclinicos en animales, estudios observacionales y revisiones sistematicas/meta-analisis) que
evaluaran la relacion entre el uso de probidticos, prebidticos o simbidticos y la masa
muscular, fuerza muscular, funcion fisica, sarcopenia y fragilidad en adultos mayores o

modelos animales de envejecimiento. Se consideraron articulos escritos en inglés y espafiol.

Se excluyen:

e Articulos duplicados.

e Estudios en pacientes menores de 18 afios.

e Publicaciones no originales (cartas al editor, editoriales, resumenes de
congresos, protocolos).

e Estudios sin datos completos o sin acceso al texto completo.

e Articulos centrados solo en efectos de otros suplementos nutricionales o
intervenciones farmacologicas no relacionados con la microbiota.

e Estudios de hace mas de 10 afios.

3.3. Proceso de seleccion de estudios
Se realizé la seleccion de los estudios en dos fases. Primero, se revisaron los titulos y
resimenes para descartar los no relevantes. Posteriormente, se reviso el texto completo de los

articulos potencialmente elegibles.

3.4. Extraccion y sintesis de la informacion

De cada estudio incluido, se extrajeron los siguientes datos: autor, afio de publicacion,
tipo de estudio, poblacion/animal modelo, intervencion (tipo y cepa de
probidtico/prebidtico/simbidtico, dosis, duracion), grupo control, variables de resultado
principales (masa muscular, fuerza, funcion fisica, marcadores inflamatorios, composicion

corporal) y resultados principales.

3.5. Sintesis y presentacion de resultados
Los resultados se presentan en tablas y en forma narrativa, destacando los efectos de

los probioticos sobre la masa muscular, fuerza, funcion fisica y marcadores de inflamacion en
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sujetos mayores o modelos animales de envejecimiento, asi como las limitaciones y calidad

de la evidencia.

4. Resultados

Diagrama Identificacion de Estudios en Bases de Datos
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Figura 5. Articulos seleccionados para articulo de revision
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Tabla 1. Resultados de Analisis de Ensayos Clinicos y Preclinicos

Autor y aiio Titulo de Diseiio del Poblacion/ Modelo Condicién Cepa probiotica Dosis/ Intervencié Resultados
estudio estudio duracién n relevantes
Abdel-Halim, Probiotics Estudio Modelo animal Miopatia Lactobacillus LB 1x10° Probidticos Aumento
N. (2025) attenuate preclinico en (murino) asociada a (mezcla) UFC/ml/d vs control en significativo en peso
myopathic ratas envejecimiento ia ratas adultas relativo del misculo
changes in aging Sprague- y y mejora en la
rats via Dawley Duracién: envejecidas funcion contractil.
activation of the 4 semanas
myogenic stellate Disminucion de
cells. estrés oxidativo y
aumento de
antioxidantes
Incremento en
expresion de
myogenin y CD34
(marcadores de
células satélite).
Reduccion en
espacios de tejido
conectivo en
musculos
envejecidos.
Chen, L Probiotic Estudio Modelo animal Sarcopenia Lactobacillus casei Grupo Probidticos La suplementacion
(2021) supplementation preclinico (murino) asociada al Shirota (LcS) experime (gavage oral con LcS aumento la
attenuates age ratones SAMP8 envejecimiento. ntal: diario) vs masa y la fuerza
related desde las 16 hasta las 1x10%y control muscular.
sarcopenia via 28 semanas de edad 1x10° (solucion
the gut-muscle (modelo acelerado de CFU/ dia salina). Mejora de la
axis in SAMP8 envejecimiento). expresion de genes
mice Grupo relacionados con
control: biogénesis
No aged mitocondrial y la
(16 funcion
semanas mitocondrial.
de vida)
y aged Reduccion de vias
(28 de apoptosis y
semanas sefalizacion p53,
de vida) disminucion de la
sin inflamacion y de los
tratamient ROS.
o.
Modulacion positiva
Duracién: de la microbiota y
12 aumento de los
semanas AGCC (SCFA),
especialmente en
dosis altas.
Chen, L. Lactobacillus Ensayo Adultos mayores Fragilidad leve. Pasteurizada 3 grupos: Probidtico Aumento de la masa
(2021) plantarum clinico (75-80 afios) Akkermansia en dosis muscular, fuerza de
TWKI10 aleatorizado, muciniphila HB05 1. bajas o altas presion manual,
improves muscle doble ciego, Placebo vs placebo fuerza de miembros
mass and controlado (17 n) inferiores, velocidad
functional con placebo 2. Analisis al de marcha y
performance in 68n TWKI10 a inicio y cada equilibrio, desde la
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frail older adults: baja dosis 6 semanas. 6ta semana en

A randomized, 2X10" ambos grupos dosis

double-blind CFU/dia baja y alta

clinical trial. (12 n) (especialmente alta).
3.
TWKI10 a TWKI0 en alta
alta dosis dosis aument6
6X10" significativamente a
CFU/dia las 6,12y 18
(13 n) semanas (p < 0.05)

No hubo cambios

Duracion: significativos en
18 densidad osea.
semanas

Chen, M. B. Animalis A6 Ensayo Modelo animal Sarcopenia B. Animalis subsp. 0.2 ml/ Administraci | La disfuncion

(2025) ameliorates bone preclinico (murino) secundaria a Lactis A6 dia de 6n oral de intestinal induce
and muscle loss Ratones C57BL/6J inflamacion 2x10" B.animalis pérdida de masa

con colitis inducida intestinal. CFU/ml A6 (gavage) muscular y 6sea.

por DSS (dextran VS grupo

sulfato sodico). control. La administracion
del probiotico atentia
la pérdida muscular
y Osea
Mejora la funcion
muscular,
Aumenta la
presencia de
Bifidobacterium,
aumentan AGCC
(butirato) y
disminuye la
inflamacion.

Du, L. (2021) Indole-3- Estudio Modelo celular in Inflamacion Clostridium 1x10* Exposicion En ratones:
propionic acid, a preclinico vitro (células muscular y sporogenes CFU/200 de células incremento del peso
functional musculares) células desarrollo microlitro musculares corporal y masa
metabolite of C2C12. muscular. s 2 veces C2Cl12a muscular.
Clostridium por indol-3- Aumento de
sporogenes, Modelo animal semana propionico didametro de fibras
promotes muscle (murino) Raton acido (IPA). musculares.
tissue C57BL/6 de 6 Cambios positivos
development and semanas de edad. Duracién: en el transcriptoma
reduces muscle 6 semanas | Suplementac muscular (genes de
cell ion oral con desarrollo muscular)
inflammation. C.

Sporogenes En celulas:

vs. Vehiculo. El TPA promovio la
proliferacion y
diferenciacion de
miotubos.
Reduccion de la
expresion de genes
inflamatorios
inducidos por LPS
(IL-6, TNF-a)

Kang, C. Pasteurized Ensayo Adultos mayores Sarcopenia leve/ Pasteurized 1X10" Probidtico vs | Aumento en la

(2024) Akkermansia clinico (>60 afios) prevencion de Akkermansia CFU/ dia placebo. fuerza extensora de
muciniphila aleatorizado, sarcopenia. muciniphila HB0OS la pierna, en la
HBOS5 improves doble ciego, folistatina
muscle strength controlado
and functions: A con placebo. Duracion: Sin cambios en masa
12-week, 100 n 12 muscular
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randomized, semanas
double-blind, Seguridad similar a
placebo- placebo.
controlled
clinical trial.
Lee, M. Lactobacillus Ensayo Adultos mayores con Fragilidad fisica Lactobacillus 2X10" o Probidtico vs | TWKI10 al 6X10"
(2021) plantarum clinico fragilidad leve. (>65 | y riesgo de plantarum TWK10 6X10" placebo. incremento la masa
TWK10 aleatorizado, anos) sarcopenia CFU/dia muscular, fuerza de
improves muscle doble ciego, presion y la fuerza
mass and controlado Duracién: en extremidades
functional con placebo. 18 inferiores.
performance in 55n semanas
frail older adults: Aumento en la
A randomized, prueba de velocidad
double blinded de marcha y en
clinical trial. equilibrio.
Lee, M. Live and heat- Ensayo Adultos Sujetos con dafio Lactobacillus 2 3 grupos: Ambos grupos con
(2022) killed probiotic clinico (>20 afios) muscular paracasei PS23 céapsulas/ 1. L-PS23 L-PS23 mostraron
Lactobacillus aleatorizado, inducido por dia c/u vivo. menor pérdida de
paracasei PS23 doble ciego, ejercicio. 10" CFU 2.L-PS23 fuerza muscular tras
accelerated the controlado inactivado el dafio inducido,
improvement and | con placebo. 114n por calor. recuperacion mas
recovery of Duracién: 3.Placebo rapida de
strength and 6 semanas | (microcelulo marcadores de dafio
damage sa) muscular (CK,
biomarkers after mioglobina) y de
exercise-induced inflamacion (hs-
muscle damage. Suplementac CRP), Reduccién
i6n, seguida del estrés oxidativo
por (TBARS)
induccion de y una mejora de la
dafio recuperacion de
muscular por | testosterona tras el
ejercicio y ejercicio.
evaluacion.
Lee, M. Enhancement of Ensayo Adultos Mayores Pérdida de fuerza Lacticaseibacillus 2x10" Suplementac Mejoras
(2025) lower limb Clinico (65-85 afos) muscular y paracasei PS23 CFU/diao | ion con significativas en
muscle strength Aleatorizado aumento de células PS23 (vivo o fuerza y resistencia
and reduction of , doble inflamacion. tratadas tratado de miembros
inflammation in ciego, (Prevencion de térmicam térmicament inferiores en ambos
the elderly: A controlado 100 n sarcopenia) ente, 2 e) vs placebo | grupos de PS23
randomized, con placebo capsulas
double blinded diarias. Disminucion
clinical trial significativa de
comparing marcadores
Lacticaseibacillu Duracion: inflamatorios (CRP,
s paracasei PS23 12 IL-6) e incremento
probiotics with semanas en IL-10
heat-treated
supplementation. Aumento
significativo de
testosterona en
grupo tratado
térmicamente
Sin cambios
significativos en
masa muscular
Liu (2025) From clinical to Estudio Modelo animal Sarcopenia Lacticaseibacillus 2x10° Trasplante Mejoras
benchside: combinado (murino) con relacionada con rhamnosus (LR), UFC, dos fecal significativas en
Lacticaseibacillu clinico y trasplante fecal la edad en ratones | Faecalibacterium veces por humano con masa y fuerza
s and preclinico humano y humanos. prausnitzii (FP) semana LR, FP o muscular, mayor
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Faecalibacterium + combinacion | densidad
are positively en ratones mitocondrial y ATP.
associated with Adultos mayores Duracion: | envejecidos.
muscle health (cony sin 3 meses Reduccion de
and alleviate age- sarcopenia) Administraci marcadores de
related muscle on oral de atrofia (MURF1,
disorder. probidticos. Atrogin-1) y mejora
en funcién inmune
60n intestinal.
FMT de humanos
con sarcopenia
induce sarcopenia en
ratones.
Tratamiento en
ratones mejora
fuerza, area de
fibras, reduce
inflamacion y activa
vias anabolicas.
Nilsson, A. G Lactobacillus Ensayo Mujeres con baja Osteoporosis/ Lactobacillus 10" Suplementac Reduccion
(2018) Reuters reduces clinico densidad osea Osteopenia reuteri ATCC PTA CFU/dia i6n con L. significativamente
bone loss in older | aleatorizado, | (75 -80 afios) 6475 reuteri menor de la pérdida
women with low doble ciego ATCC PTA de vBMD en tibia en
bone mineral controlado Duracion: 6475 vs grupo L. reuteri.
density: a con placebo 90 n 12 meses placebo.
randomized, Mejoras no
placebo- significativas en
controlled, otros parametros
double blind, secundarios.
clinical trial.
Nistor- The contribution Estudio Adultos mayores Sarcopenia Mezcla de 6 cepas: 10" UFC/ Dieta Incremento
Cseppento, of diet therapy prospectivo, (>60 afios) post- inducida por Enterococcus dia (4g hiperproteica | significativo en SMI
C.D. (2022) and probiotics in controlado, COVID-19 con inmovilizacion Jaecium, disueltos (1.2-1.5g/kg) | en grupo con dicta
the treatment of randomizad sarcopenia (SPPB<9) prolongada post- Lactobacillus en agua) + probidticos | probiodticos
sarcopenia o infeccion por acidophilus, + (p=0.048)
induced by SARS-CoV-2 Lactobacillus Duracion: entrenamient
prolonged brevis, Lactococcus 2 meses o fisico vs Mejoras en albiimina
immobilization 200 n lactis, entrenamient | y hemoglobina.
caused by the Bifidobacterium o fisico (sin
COVID-19 bifidum, dieta ni Mayor porcentaje de
pandemic Bifidobacterium probioticos) pacientes con SMI
lactis. normal y menor de
sarcopenia en grupo
intervencion.
Roberts, J. Bifidobacterium Estudio Modelo animal Fractura femoral Bifidobacterium 1X10° - Aceleracion de la
(2023) longum experimenta (murino) ratones inducida, modelo longum. (ATCC 1X10° consolidacion y
supplementation 1 C57BL/6J edad de retraso en la 15707) CFU/dia reparacion 0sea en
improves age- avanzada reparacion de por ratones viejos,
related delays in fractura Oseas por gavage. mejorando
fracture repair. envejecimiento y parametros
pérdida 6sea. radiologicos y
biomecanicos.
Duracion:
2 semanas Redujo la
antes de inflamacion
la fractura sistémica, atenuo la
hasta 35 disbiosis intestinal
dias post- post-fractura
fractura.

Mejor6 la
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preservacion de la
funcion intestinal y
disminuyo la
respuesta

inflamatoria local.

Rondanelli, Effectiveness of Ensayo Adultos mayores con Sarcopenia Lactobacillus 30 mil Suplemento Incremento
M. (2022) a Novel Food Clinico sarcopenia paracasei PS23 millones alimenticio significativo en
Composed of aleatorizado, (£79.7 aiios) de con leucina masa magra
Leucine, Omega- | doble ciego, UCF/dia 2.5g), apendicular
3 Fatty Acids and | controlado omega-3
Probiotics for the | con placebo (500 mg) y Mejoras
Treatment of 60 n Duracion: probidtico significativas en
Sarcopenia in 60 dias PS23 vs fuerza de agarre,
Elderly Subjects: placebo SPPB y escala
A 2-months Tinetti
Randomized
Double-Blind Disminucion
Placebo- significativa de
Controlled Trial tejido adiposos
visceral
Aumento de
aminoacidos
ramificados
Disminucion de
marcadores
inflamatorios (CRP)
Sausa, M. Lactobacillus Estudio Modelo murino Miopatia Lactobacillus 10° UFC/ Suplementac El consumo de
(2025) fermentum LF31 preclinico (ratones envejecidos (inducida por Sfermentum LF31 dia via ion con etanol induce atrofia
Supplementation BALB/cAnNHsd) consumo cronico oral Lactobacillu de fibras musculares
Reversed atrophy de etanol)/ s fermentum tipo Ila y IIb.
fibers in a model Atrophia Duracion: LF31 (oral)
of myopathy muscular 8y12 Suplementacion con
through the semanas L.fermentum revirtio
modulation of la atrofia,
IL-6, TNF-a,, and especialmente en
Hsp60 levels fibras oxidativas,
enhancing
muscle Disminucion
regeneration. significativa de IL-6,
TNF-0. y Hsp60.
Aumento de la
expresion de MyoD
y Pax7,
favoreciendo la
regeneracion
muscular.
Mejoras en el estrés
oxidativo y actividad
antioxidante en
musculo.
Ninfa Effects of 1- Estudio Superancianos con Sarcopenia Prebiotico: kestosa 10 g/dia Intervencion Aumento
Tominaga, K. ketose, a clinico sarcopenia. (90 (fructo- longitudinal significativo de la
(2021) prebiotic, on the afios) oligosacarido) (pre-post) abundancia de
gut microbiota Duracion: Bifidobacterium
and muscle mass 12 longumalas4y8
in the elderly: a 6n semanas semanas.
pilot study.
Aumento

significativo del area

muscular esquelética
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a las 12 semanas, sin

cambios en IMC.

Yang, J. Prebiotics Ensayo Adultos mayores Fragilidad fisica Prebidticos: mezcla 15 g/dia Prebioticos Mejoras

(2024) improve frailty Clinico (prefragiles y de inulina y vs placebo significativas en
status in multicéntric fragiles) oligofructosa (maltodextri masa muscular
community- o, doble Duracion: na) (WMD: 0.55 kg) y
dwelling older ciego, (>65 afos) 12 funcion muscular
individuals in a aleatorizado, semanas (WMD: 0.13)
double-blind, controlado
randomized, con placebo 200 n Aumento
controlled trial. significativo de la

fuerza muscular tras
suplementacion >12
semanas

(WMD:1.16)

Sin efectos
significativos en
indice de masa
corporal (IMC) ni

peso corporal.

Zhou, J. Characteristics of | Estudio Adultos mayores Sarcopenia No Disminucion de
(2023) the gut Observacion (sarcopénicos/ sanos) intervencion, Blautia y
Microbiome and al, Caso- secuenciacio Lachnospiraceae
metabolic profile control nl6Sy
in elderly prospectivo 60n1:1 metabolémic Aumento de
patients with a marcadores
sarcopenia. inflamatorios y

alteraciones
metabolicas en

sarcopénicos.

5. Discusion
De acuerdo a los estudios clinicos y preclinicos, la administracion de diversas cepas
probiodticas ha demostrado tener un impacto positivo en la salud muscular, consolidando a los
probidticos como una intervencion terapéutica prometedora en la prevencion y manejo de la

fragilidad fisica y la sarcopenia asociadas al envejecimiento.

En los ensayos clinicos controlados analizados, la suplementacion con cepas del
género Lactobacillus (principalmente L.plantarum TWKI10 y L.paracasei PS23) y
Bifidobacterium (B.animalis A6) mostré mejoras significativas en la fuerza muscular, la
velocidad de la marcha, el equilibrio y el rendimiento funcional, inclusiéon en periodos
relativamente cortos de 12 a 18 semanas. A su vez, se observaron reducciones en
biomarcadores inflamatorios sistémicos, IL-6, TNF-a y proteina C reactiva, junto con un

aumento de citocinas antiinflamatorias (IL-10), lo cual reafirma que la modulacién
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inmunometabolica constituye uno de los principales mecanismos de accion de los

probiodticos. (Lee et al., 2021; Kang et al., 2024; Lee et al., 2025).

Complementariamente, los estudios pre clinicos respaldan estos hallazgos, aportando
evidencia sobre los efectos de los probidticos en el musculo esquelético durante el
envejecimiento. Diversas cepas, como Lactobacillus fermentum LF31 y Lacticaseibacillus
paracasei PS23, demostraron revertir la atrofia de las fibras musculares tipo II, incrementar
la expresion de marcadores miogénicos (MyoD, Pax7 y CD34) y reducir tanto el estrés
oxidativo como la inflamacion muscular. (Abdel-Halim et al., 2023; Sausa et al., 2025). Estas
mejoras estructurales y moleculares se acompafiaron de un aumento en la biogénesis
mitocondrial, una optimizacion del metabolismo energético y una mayor capacidad
regenerativa del tejido muscular (Chen et al., 2021). En conjunto, estos resultados sugieren
que la accion de los probidticos sobrepasa la modulacion intestinal, extendiéndose a la

regulacion de vias catabdlicas y anabolicas relacionadas con la funcién muscular.

El analisis conjunto de los estudios sugiere que los probidticos ejercen sus efectos
beneficiosos a través de mecanismos multifactoriales. En primera lugar, promueven la
restauracion de la microbiota intestinal, aumentando la abundancia de géneros productores de
acidos grasos de cadena corta (AGCC), especialmente butirato, los cuales poseen propiedades
antiinflamatorias, mantienen la integridad epitelial y favorecen el metabolismo energético
del musculo. En segundo lugar, modulan la respuesta inmunologica, reduciendo citocinas
proinflamatorias (IL-6, TNF-a) y estimulando citocinas antiinflamatorias (IL-10), lo que
contribuye a mitigar el inflammaging. Finalmente, algunos probiodticos activan vias
anabolicas (IGF-1, testosterona, folistatina), que promueven la regeneracion y preservacion
de las fibras musculares tipo II. Estos mecanismos en conjunto, explican la mejora observada
en la funcién y en la masa muscular, asi como la reduccion del deterioro asociado a la

fragilidad fisica. (Lee et al., 2025); Abdel-Halim et al., 2023)

Los hallazgos de esta revision son congruentes con los metaanalisis previos, como el
de Shokri-Mashhadi et al. (2023), que reportaron mejoras significativas en la fuerza
muscular y el rendimiento fisico tras la suplementacion probidtica en adultos mayores.
Ademas, la combinacion de Lactobacillus paracasei PS23 con nutrientes anabodlicos (leucina
y acidos grasos omega-3) produjo un aumento significativo de masa magra apendicular y de
la fuerza de prension manual (Rondanelli et al., 2022), lo que refuerza la importancia de

intervenciones combinadas.
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La suplementacion con probidticos junto con programas de ejercicio fisico adaptado y
un soporte nutricional adecuado, podria potenciar la respuesta anabolica y mejorar la
funcionalidad del adulto mayor. Ademas, el perfil de seguridad y tolerabilidad, los cuales se
han documentado de manera extensa, respalda el uso de los probiodticos a largo plazo,

mientras sea supervisado clinicamente (Shokri-Mashhadi et al., 2023; Rondanelli et al., 2022)

A pesar de los resultados alentadores, es necesario reconocer diversas limitaciones
metodoldgicas presentes en los anteriores trabajos. Diversos ensayos clinicos presentan
tamafios de muestra insuficientes y una duracion de intervencion relativamente corta, factores
que restringen la valoracion de los hallazgos y de los efectos sostenidos a largo plazo. Por
otro lado, la mayoria de los estudios no incorpora una evaluacion de la seguridad a largo
plazo, ni del impacto que conllevan diversas comorbilidades y la polifarmacia que estas
implican. La ausencia de biomarcadores especificos de fragilidad y sarcopenia también

dificulta la interpretacion de los resultados y la comparacion entre estudios.

Futuras investigaciones deberian centrarse en el disefio de ensayos -clinicos
aleatorizados con muestras representativas de la poblacion adulta mayor, que permitan
identificar las cepas mas eficaces, desarrollen estrategias de suplementacion personalizadas y
evalten los efectos combinados de los probioticos, nutricion y ejercicio fisico. Asimismo, es
fundamental establecer criterios estandarizados de intervencion, incluyendo la seleccion de
cepas, las dosis administradas, la forma de administracion, la duracion del tratamiento y los
parametros de evaluacion funcional y bioldgica. Para eventualmente buscar un enfoque
personalizado basado en evidencia para optimizar las intervenciones preventivas y
terapéuticas que buscan atenuar los efectos de la fragilidad fisica y la sarcopenia asociada al

envejecimiento.

6. Conclusiones

e [amodulacion de la microbiota intestinal es un objetivo terapéutico prometedor.

e Los probidticos pueden influir en el eje intestino-musculo, restaurando la
biodiversidad del microbioma intestinal y facilitando la absorcion de nutrientes
clave para el metabolismo muscular.

e La suplementacion con determinadas cepas probioticas podria mejorar la masa y la
funcion muscular, siendo una herramienta segura y bien tolerada para mejorar la

salud muscular del adulto mayor y para mejorar la calidad de vida en la vejez.

28



e Las intervenciones combinadas, incluyen dieta hiperproteica, ejercicio fisico y
suplementacion con probidticos parecen tener efectos mas positivos en la
recuperacion de la masa muscular y en su funcionalidad en pacientes con

sarcopenia.
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