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Background  

Intestinal microbiota metabolizes non-absorbable meal components, releasing 

gas, which may elicit digestive sensations. On the other hand, it has been shown that 

dietary interventions induce changes in the microbiota composition and metabolic 

activity, but it is not known how these changes affect digestive homeostasis and 

perception of digestive sensations. Based on these data, we postulated that a healthy 

diet high in residues, induces an adaptation of the microbiota, towards a more effective 

metabolism fermentable substrates, with beneficial effects on diet tolerance and 

digestive sensations.    

 

Aim  

To determine the effect of the diet and specific dietary supplements on the 

composition and metabolic function of the intestinal microbiota, intestinal gas 

production and digestive sensations.  

 

Methods 

Two studies were conducted to determine the effects of the diet and specific 

dietary interventions, respectively.  

The first study applied a cross-over, randomised, open-label design, to 

compare the effect of a high-fat/low-residue diet (Western-type diet; WD) versus low-

fat/high residue diet (fibre-enriched Mediterranean diet; FMD) on microbiota 

metabolism. In 20 healthy subjects, each diet was administered for 2 weeks in random 

order; each diet was preceded by a 2-week washout balanced diet. 

The second study applied an open design with administration of a resistant dextrin 

soluble fibre (14 g/d NUTRIOSE ® , Roquette Frères, Lestrem, France) for 4 weeks to 

healthy subjects (n = 20). During periods of 4 days immediately before, at the 

beginning, at the end, and after two weeks after its administration, the participants 

followed a standardized diet. 

In the two studies, the following outcomes were measured: a) the number of daytime 

anal gas evacuations using an event marker; b) abdominal sensations; c) volume of 

gas evacuated via a rectal tube during 4 hours after a probe meal; d) colonic content 

by magnetic resonance imaging; e) gut microbiota taxonomy and metabolic functions 

by shotgun sequencing of fecal samples; f) urinary metabolites using untargeted 

metabolomics.  
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Results.  

The first study showed that, as compared to WD, the FMD was associated with 

i) a higher number of anal gas evacuations, ii) sensation of flatulence and borborygmi, 

iii) larger volume of gas collected after the probe meal, and iv) larger colonic content. 

There was little difference in microbiota composition between WD and FMD, except 

for the increased abundance of some butyrate producers in FMD. However, microbial 

metabolism differed substantially, as shown by urinary metabolite profiles and the 

abundance of microbial metabolic pathways.  

 

In the second study, the number of daily gas evacuations increased at the 

beginning of the administration of dextrin, but this effect diminished with subsequent 

administration and even more after discontinuation of administration. Abdominal 

sensations, particularly flatulence, followed an analogous adaptive process, with an 

initial increase and subsequent decrease. However, the administration of dextrin 

induced a persistent increase in colonic biomass. Dextrin induced changes in microbial 

metabolism and composition with an increase in short chain fatty acids-producing 

species and modulation of bile acids and biotin metabolism. 

 

Conclusions 

The intestinal microbiota adapts to the availability of fermentable substrates in 

the intracolonic environment. 2. Microbiota adaptation can be induced by changes in 

the type diet (Mediterranean diet versus Western diet) or by specific dietary 

interventions (prebiotics). 3. Dietary interventions induce a substantial change in the 

metabolic function of the microbiota with limited changes in its composition. 4. Dietary 

interventions with a high residue load induce an adaptation of the microbiota towards 

more effective fermentative pathways, with less gas production and better tolerance 

of fermentable substrates (fewer digestive symptoms).  

 

Future studies 

These data in healthy subjects pave the path to study potential therapeutic 

applications of the dietary-induced microbiota adaptation in patients with functional 

digestive disorders and symptoms related to intestinal gas. 

 



5 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

RESUMEN  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



6 
 

 

Introducción 

La microbiota intestinal interviene en el metabolismo de la ingesta, con efectos 

en la producción de gas intestinal y en las sensaciones digestivas. Por otra parte, se 

han demostrado efectos de intervenciones dietéticas sobre la microbiota, pero no se 

conoce como estos cambios de la microbiota afectan su papel sobre la homeostasis 

digestiva y la percepción. Basados en estos datos, postulamos que una dieta 

saludable alta en residuos induce una adaptación de la microbiota, que le confiere 

una capacidad para metabolizar los sustratos disponibles de forma más efectiva, con 

efectos beneficiosos sobre la tolerancia de la dieta y las sensaciones digestivas.  

    

Objetivo 

Determinar el efecto de la dieta general y de suplementos dietéticos 

específicos sobre la composición y función metabólica de la microbiota intestinal, la 

producción de gas intestinal y las sensaciones digestivas. 

  

Material y métodos 

Se realizaron dos trabajos para determinar el efecto de la dieta general y de 

suplementos dietéticos específicos, respectivamente.  

El primer trabajo fue un estudio unicéntrico, cruzado, aleatorio y abierto 

comparando el efecto de una dieta con alto contenido de grasa y pobre en residuos 

(dieta de tipo occidental),  con una baja en grasa y alto contenido en fibra (dieta 

mediterránea enriquecida en fibra). En 20 sujetos sanos cada dieta se administró 

durante 2 semanas en orden aleatorio; cada dieta fue precedida por 2 semanas de 

lavado mediante una dieta estándar.  

El segundo trabajo fue un estudio abierto con administración de una dextrina 

resistente (14 g/d NUTRIOSE®, Roquette Frères, Lestrem, Francia) durante 4 

semanas a sujetos sanos (n = 20). Durante períodos de 4 días inmediatamente antes, 

al inicio, al final, y tras dos semanas de su administración, los participantes siguieron 

una dieta estandarizada.  

En los dos trabajos se evaluaron los siguientes parámetros: a) número de 

evacuaciones diarias de gas (mediante un marcador de eventos); b) sensaciones 

digestivas (mediante escalas diarias); c) volumen de gas evacuado mediante sonda 

rectal durante 4 horas tras una comida; d) contenido colónico mediante resonancia 
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magnética; e) taxonomía y función metabólica de la microbota fecal; f) metabolómica 

en orina.  

 

 

Resultados 

En el primer trabajo se demostró que, en comparación con la dieta de tipo 

occidental, la dieta mediterránea enriquecida en fibra se asoció con un mayor número 

de evacuaciones anales de gases, sensaciones digestivas, mayor volumen de gas 

recolectado después de una comida estándar y mayor volumen de contenido colónico. 

La diferencia en la composición de la microbiota entre ambas dietas fue limitada, 

excepto por una mayor abundancia de algunos productores de butirato en la dieta 

mediterránea. Sin embargo, el metabolismo microbiano difirió sustancialmente 

mostrando diferencias notables en los perfiles de metabolitos urinarios y la 

abundancia de vías metabólicas microbianas.  

En el segundo trabajo, el número de evacuaciones diarias de gas aumentó al 

comienzo de la administracion de dextrina, pero este efecto disminuyó con 

administración subsiguiente e incluso más tras interrumpir la administración. Las 

sensaciones abdominales, particularmente la flatulencia, siguieron un proceso 

adaptativo análogo, con un aumento inicial y disminución subsiguiente. Sin embargo, 

la administración de dextrina indujo un aumento persistente en la biomasa colónica y 

cambios en la composición y metabolismo de la microbiota, con un aumento de 

especies productoras de ácidos grasos de cadena corta y modulación del 

metabolismo de los ácidos biliares y de la biotina. 

 

Conclusiones 

La microbiota intestinal se adapta a la disponibilidad de sustratos fermentables 

en el medio intracolónico (en la biomasa colónica). 2. La adaptación de la microbiota 

se puede inducir por cambios del tipo de dieta (dieta mediterránea versus dieta de 

tipo occidental) o por intervenciones dietéticas específicas (prebióticos). 3. Las 

intervenciones dietéticas inducen un cambio sustancial en la función metabólica de la 

microbiota con cambios limitados en su composición. 4. Las intervenciones dietéticas 

con aporte alto en residuos inducen una adaptación de la microbiota hacia vías 

fermentativas más efectivas, con menor producción de gas intestinal y mejor 

tolerancia de sustratos fermentables (menos síntomas digestivos). 
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Estudios futuros 

Estos datos en sujetos sanos permitirán estudiar la posible aplicación 

terapéutica de la adaptación de la microbiota inducida por intervenciones dietéticas 

en pacientes con trastornos funcionales digestivos y síntomas relacionados con el gas 

intestinal.  
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El aparato digestivo es la puerta de entrada de la alimentación para la nutrición 

del organismo. A esta función tradicional, en los últimos años se le ha asociado otra 

función igualmente importante: el aparato digestivo proporciona un nicho ecológico, 

para albergar la mayor parte de la microbiota del organismo, que mantiene una 

relación simbiótica con el huésped. 

 

De esta forma, la parte superior del aparato digestivo, boca, esófago, estómago 

e intestino delgado, permite la entrada de la ingesta y lleva a cabo la extracción de 

los componentes útiles para el organismo, por un proceso de acomodación, digestión 

y absorción de nutrientes, agua, vitaminas y minerales. Los residuos no absorbidos 

en el intestino delgado, pasan al colon, donde alimentan a la microbiota intestinal. La 

microbiota, una población de microorganismos tremendamente compleja, metaboliza 

los residuos de la dieta y a su vez produce productos, que sirven de sustrato para 

otras poblaciones de microorganismos. En estas reacciones se producen una serie 

de metabolitos, que son útiles para el organismo, y además se produce gas; de hecho, 

estos procesos fermentativos son el origen de la mayor parte del gas del tubo 

digestivo, como se verá más adelante. De esta forma, el colon contiene una biomasa, 

formada por residuos de la dieta, microorganismos, sustratos y metabolitos en una 

cadena de reacciones metabólicas. Al final de este proceso, la parte exhausta de esta 

biomasa llega al recto, donde se evacua en forma de bolo fecal (Figura 1). El colon 

proporciona una hábitat con condiciones de humedad, temperatura y disponibilidad 

de nutrientes, que favorece la proliferación de la microbiota y la comunicación 

bidireccional entre microbiota y el organismo. De hecho, la microbiota puede 

considerarse como un órgano metabólico, que forma parte del organismo. La 

comunicación entre organismo y microbiota es poco conocida, pero parece 

importante.  
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Figura 1. Funciones del Aparato Digestivo. Extraccion de nutrientes en la parte superior y el 

colon como órgano metabólico. Adaptado de Livovski et al (1). 

 

Para cumplir sus funciones, el aparato digestivo dispone de una organización 

muy sofisticada, en el que participan el sistema nervioso entérico, imbricado dentro 

de la propia pared del tubo digestivo, el sistema nervioso autónomo y el sistema 

nervioso central conformando un eje intestino-cerebral (gut-brain axis). En los últimos 

años, dada la importancia emergente de la microbiota, este concepto se ha ampliado, 

englobando el eje microbiota-digestivo-cerebral (microbiota-gut-brain axis). Este eje 

es bidireccional, de forma que controla la actividad del tubo digestivo y transmite 

información por vias aferentes (Figura 2).  

 

Este tipo de control complejo otorga al aparato digestivo una gran versatilidad, 

con capacidad de adaptación a una variedad de ingestas y de dietas, manteniendo 

una homeostasis, tanto en el contenido de la parte alta (fundamentalmente estómago 

intestino delgado), como de la biomasa del colon y del gas intestinal.  

 

Por otra parte, el aparato digestivo puede activar vías aferentes y ser el origen 

de sensaciones digestivas. Estas sensaciones son de tipo homeostático (saciedad, 

plenitud) y tienen una dimensión hedónica, que influye en la sensación de bienestar 

digestivo, estado de ánimo y satisfacción postprandial. Estas sensaciones son   
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biológicamente fundamentales, porque proporcionan la motivación y el control del 

comportamiento alimentario.  

 

 

Figura 2. Control de la función digestiva (microbiota-gut-brain axis). Adaptado de Huaman et 

al (2)  

 

En condiciones normales una respuesta adecuada del aparato digestivo a la 

ingesta, produce una sensación de satisfacción, que lleva a consumir una dieta 

saludable. Hay que tener en cuenta que el concepto de dieta saludable tiene dos 

vertientes: que sea saludable para el organismo, proporcionando una cantidad y 

calidad de nutrientes balanceado, y que sea saludable para la microbiota, es decir, 

que contenga una cantidad y variedad de residuos, que sirvan de sustrato y 

proporcionen nutrición para los microorganismos en el colon.  

 

En caso de alteración del eje microbiota-digestivo-cerebral, se pueden producir 

disfunciones y síntomas digestivos. Desde el punto de vista práctico, esto tiene una 

tremenda relevancia, ya que el 50 % de las consultas de aparato digestivo están 

relacionadas con enfermedades funcionales digestivas, o como actualmente se 

denominan, disfunciones del eje digestivo-cerebral. 
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Dentro del contexto de alimentación saludable y salud digestiva hay una serie 

de factores que son determinantes y que se van a revisar a continuación, incluyendo 

función del aparato digestivo, sensibilidad, la microbiota intestinal, gas intestinal y 

efectos de la dieta e intervenciones dietéticas sobre la microbiota. 

 

1.1 RESPUESTAS DIGESTIVAS A LA INGESTA 

La actividad digestiva incluye la motilidad, la sensibilidad, y la función de 

barrera intestinal. Normalmente todos estos procesos no se perciben de manera 

consciente. Sin embargo, muchos pacientes con enfermedades funcionales 

digestivas presentan síntomas, que se desencadenan con la ingesta, sugiriendo que 

una alteración de estos mecanismos pueda ser el origen de sus síntomas (3).  

1.1.2. Motilidad gastrointestinal 

Las funciones principales de la motilidad gastrointestinal son la propulsión a lo 

largo del tubo digestivo del contenido, la mezcla con las secreciones digestivas y la 

eliminación de los residuos.  

En cada región del tracto gastrointestinal las capas musculares de la pared 

intestinal y su inervación están adaptadas y organizadas para generar unos patrones 

motores específicos. Todo el tracto digestivo interacciona con el sistema nervioso 

central y la comunicación entre los diferentes tramos digestivos se produce por la 

transmisión señales a través de neuronas intrínsecas y por otra parte por arcos 

reflejos mediante neuronas del sistema nervioso autónomo. Los aspectos más 

relevantes de la motilidad gastrointestinal son la actividad fásica y el tono, que 

determinan la complianza y el tránsito (3).  

 

La actividad contráctil fásica viene determinada por la actividad de onda lenta, 

que es variable a lo largo del tracto digestivo. La frecuencia contráctil máxima en el 

estómago es de 3 por minuto, mientras que en el intestino delgado es de 12 por minuto 

en el duodeno y baja a 7 por minuto en el íleon distal. En el colon hay una mezcla de 

actividad de onda lenta que varía de entre 1 a 12 por minuto. Estas contracciones, 

dependiendo de sus características temporales (frecuencia y duración) y espaciales 

(velocidad de propagación) realizan la propulsión o mezcla del contenido.   
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El tono o actividad tónica, es decir la contracción sostenida, no está regulado 

por la actividad de ondas lentas y es importante en el estómago, dado que permite la 

acomodación de la ingesta.  El tono modifica la tensión de la pared en respuesta al 

llenado gastrointestinal y es un determinante de la percepción de la distensión. Un 

estudio demostró que los síntomas que se generan por una distensión gástrica, 

dependen de la tensión de la pared gástrica, dado que la activación de las vías 

aferentes para la percepción dependen de tensorreceptores. La respuesta del 

estómago a la distensión depende de su contracción muscular, siendo más distensible 

cuando está relajado (4); por tanto, la percepción de la distensión abdominal viene 

determinada por la tensión de la pared gástrica, independientemente del volumen o 

presión intraabdominal (3,4). 

 

Por otro lado, la complianza es la capacidad de una región del tubo digestivo 

de adaptarse a su contenido, expresada como la relación del cambio de presión 

intraluminal con los cambios de volumen. Hay varios factores que contribuyen a la 

complianza: la capacidad (o tamaño), las propiedades elásticas de la pared y la 

compresión extrínseca ejercida por los órganos circundantes. La complianza 

disminuye durante la contracción y aumenta durante la relajación y está determinada 

por la actividad muscular de las paredes del tracto gastrointestinal.  

 

El tránsito se refiere al movimiento del contenido a lo largo del tracto 

gastrointestinal. Las mediciones del tránsito se basan en la detección de movimientos 

intraluminales de un marcador del contenido intraluminal.  El tránsito depende de 

varios factores, como la naturaleza física (sólido, líquido o gas) y química (pH, 

osmolaridad, composición nutricional del contenido intestinal y de la actividad motora 

del tubo digestivo, que depende de si el sujeto está en ayunas o no (3).  

 

Las alteraciones en el tiempo de tránsito y en la acomodación están presentes 

en algunos trastornos funcionales digestivos. Por ejemplo, en un 40% de pacientes 

con dispepsia funcional existe una alteración de la acomodación gástrica, que se 

asocia a síntomas, como la saciedad precoz (5) y en un 30% de ellos un 

enlentecimiento del vaciamiento gástrico asociado a síntomas de distrés postprandial 

(6).  
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La alteración de la motilidad gastrointestinal puede producirse por una 

afectación muscular o del sistema nervioso entérico en contexto de procesos 

inflamatorios, infiltrativos, inmunes o degenerativos. Pero también se puede producir 

por la alteración de la función del eje cerebro-intestino. La dismotilidad se puede 

producir por un exceso de estímulos por las vías aferentes (sensoriales) que están 

involucradas en la función motora gastrointestinal (3,7); por ejemplo, los pacientes 

con SII tras las comidas o en situaciones de estrés tienen un aumento de la motilidad 

intestinal (8). Pacientes con SII con predominio diarrea (SII-D) tras la ingesta tienen 

un tránsito ileocólico más rápido, mientras que los pacientes con SII con predominio 

estreñimiento (SII-E) tienen un tránsito ilecólico más lento (9).   

 

1.1.2. Sensibilidad gastrointestinal  

El tracto gastrointestinal está altamente inervado por neuronas entéricas 

intrínsecas y por proyecciones extrínsecas, incluídas las vías eferentes simpáticas y 

parasimpáticas, así como las aferentes viscerales. Por tanto, es un órgano con una 

gran inervación capaz de activar vías de percepción e inducir sensaciones 

conscientes (10,11).   

Se ha visto que lo largo del tracto gastrointestinal existen unos receptores en 

la pared, que están conectados a unas vías sensitivas y producen una serie de 

sensaciones cuando se les aplican unos estímulos. Las neuronas periféricas de este 

sistema viscerosensorial se originan en los ganglios simpáticos paravertebrales, el 

tronco encefálico y los ganglios aferentes periféricos. La inervación aferente visceral 

derivada de los ganglios de la raíz posterior implica la regulación del flujo sanguíneo, 

las funciones secretoras y la motilidad. El nervio vago lleva a cabo una doble función; 

a través de señales eferentes regula las funciones motoras y a través de fibras 

aferentes sensoriales. 

 

Según la extensión del tubo digestivo a la que se le aplican estímulos, es decir 

según el número de receptores activados por sumación espacial en un tramo 

determinado, se producirá la percepción de los estímulos.  

En ocasiones hay una estimulación excesiva de las fibras aferentes sensoriales 

viscerales y eso puede causar indirectamente una dismotilidad dado que este 

estímulo excesivo puede alterar la función motora local mediante la activación de 
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motoneuronas de los ganglios prevertebrales. Y además, la activación de las vías 

aferentes viscerales genera unos cambios autonómicos a nivel del sistema nervioso 

central que pueden dar lugar a respuestas reflejas(3) y este mecanismo puede estar 

implicado en la fisiopatología de la dispepsia funcional (12).  

 

Los nutrientes pueden aumentar la sensibilidad visceral mediante estímulos 

mecánicos a través de los mecanorreceptores o mediante estímulos químicos e 

inducen unos reflejos intestinales que permiten modular el tono, la acomodación, el 

vaciamiento y la percepción (13,14).  

 

La hipersensibilidad visceral es uno de los mecanismos principales que 

produce síntomas en algunos de los trastornos funcionales como la dispepsia 

funcional, como se vio en un estudio, en el que en estos pacientes presentaban mayor 

percepción a la distensión que los sujetos sanos (13,15) y también una 

hipersensibilidad a la infusión de lípidos intraduodenales (14). La hipersensibilidad 

visceral también está presente con frecuencia en pacientes con SII (16). La regulación 

del sistema nervioso autónomo puede verse alterada en algunas enfermedades 

funcionales digestivas como el SII y también puede generar una serie de respuestas 

digestivas al estrés (17).  

 

La función del eje cerebro-intestino a nivel central se ha estudiado mediante 

pruebas de neuroimagen. En pacientes con SII las respuestas sensoriales alteradas 

se han relacionado con cambios en el flujo sanguíneo cerebral regional (18–20) . Un 

estudio analizó los efectos de los estímulos rectales sobre el flujo sanguíneo cerebral 

regional mediante tomografía por emisión de positrones (PET) en 12 sujetos, la mitad 

de ellos con SII y se demostró que en pacientes con SII tenían un patrón de activación 

cerebral aberrante (18). En otro estudio mediante resonancia magnética cerebral 

también se vieron cambios en la activación cerebral en respuesta a la distensión rectal 

(19). Otro estudio, realizado también mediate PET, demostró que la distensión del 

colon se asocia con la activación de regiones específicas del cerebro, incluido el 

sistema límbico y la corteza prefrontal (20). 
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1.2 GAS INTESTINAL 

 1.2.1 Volumen y composición del gas intestinal  

Los estudios sobre la fisiopatología del gas intestinal despuntaron en la década 

de los 60 impulsados por Michael Levitt MD (21). Con el empleo de diferentes técnicas 

se sabe que el tracto gastrointestinal contiene alrededor de 100-200 ml de gas (22). 

El volumen de gas intestinal total está determinado por el balance entre la entrada y 

salida de gas, que en un proceso dinámico mantiene el volumen de gas constante a 

lo largo del tracto digestivo en sujetos sanos. La entrada de gas tiene lugar a partir de 

la deglución, reacciones químicas, fermentación bacteriana y difusión desde la 

sangre, mientras que la salida de gas se produce a través de los eructos, consumo 

bacteriano, absorción hacia la sangre y la evacuación anal (21). Como se verá más 

adelante, la ingesta de una comida, activa el metabolismo del gas, produciéndose un 

incremento de gas temprano. Este incremento de gas tiene lugar antes de la 

fermentación colónica de los residuos y suele estar localizado en colon distal 

sugiriendo su origen proximal y su propulsión caudal (23).  

 

Las técnicas utilizadas inicialmente para medir el gas de manera indirecta 

mediante la pletismografía, dieron resultados equívocos (24-26) Posteriormente se 

hicieron mediciones del volumen de gas intestinal mediante una técnica de lavado 

intestinal. Esta técnica de lavado consistía en una infusión rápida de argón en el 

yeyuno a través de una sonda nasoyeyunal, para purgar los gases intestinales, y 

colección del gas evacuado mediante una sonda rectal. De esta forma se determinó, 

que en 10 sujetos sanos el volumen total de gas intestinal fue de entre 30 a 199 ml 

con un promedio de 91 ml (27).  

 

Mediante un programa de análisis volumétrico de imágenes mediante 

tomografía computarizada (TC) helicoidal (Figura 3) se objetivaron datos parecidos. 

Este tipo de análisis se validó en 9 sujetos sanos, en un estudio con infusión de un 

volumen conocido de gas en el recto (entre 100-400 ml). Mediciones realizadas antes 

y después de la comida, detectaron entre 100 ml y 200 ml de gas en ayunas, con un 

incremento de casi el 65% tras la ingesta (Figura 4) (21,23,28,29). En otro estudio 

realizado con análisis volumétrico de imágenes de TC computarizada se vio que en   
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sujetos sanos había un volumen total de unos 95 ml de gas distribuido a lo largo de 

todo el tracto digestivo (30).  

 

 

 
 
Figura 3. Análisis de imágenes de tomografía computarizada de volumen de gas intestinal (en 
verde) en sujetos sanos en posición supina. Reproducida de Bendezú et al (30). 

 
 
 

 
 
Figura 4. Volúmenes de gas abdominal en varios tramos del tracto gastrointestinal en 
períodos de ayuno y postprandial determinado por análisis volumétrico mediante TC. 
Adaptada de Perez et al (23). 
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El estudio de la composición del gas intestinal siempre ha sido un reto y los 

datos de los que disponemos siguen siendo pocos y antiguos.  En un estudio que se 

realizó en diez sujetos sanos en ayunas, la composición total de gas en el tracto 

gastrointestinal se evaluó empleando la técnica de lavado, recogiendo el gas 

evacuado mediante una sonda rectal y para análisis. Con los estudios de composición 

del gas intestinal se concluye que el 99% del gas intestinal está compuesto por cinco 

gases (N2, O2, CO2, H2 y CH4) y que existen otros gases adicionales presentes en 

forma de trazas. Durante el período de ayunas predomina la proporción de N2, el 

contenido de O2 es insignificante y las concentraciones de H2, CH4 y CO2 son 

variables. En el periodo postprandial predominan el H2, CH4 y CO2, que provienen 

mayoritariamente de la fermentación de los residuos alimentarios (21).  

 

El gas gastrointestinal está distribuido en 3 compartimentos: el estómago, el 

intestino delgado y el colon. En cada compartimento el volumen y la composición del 

gas viene determinada por el metabolismo del gas y la capacidad de difusión del gas 

entre la luz y la sangre. Parte del gas contenido en un compartimento se propulsa al 

siguiente y el gas restante se expulsa por el ano.  

 

1.2.2 Origen del gas intestinal  

El gas intestinal tiene dos orígenes, por una parte un origen externo con el aire 

deglutido y un origen interno con las reacciones intraluminales a lo largo de todo el 

tubo digestivo (22).  

Se ha demostrado que parte del gas intestinal proviene del medio ambiente 

mediante varios experimentos. Se han realizado estudios en perros que han 

demostrado la acumulación de gas proximal a una obstrucción intestinal y han visto 

que la composición de ese gas es principalmente N2 y que las cantidades de CO2, 

H2 o CH4 son mínimas. Además, se ha demostrado que una ligadura esofágica evita 

esa acumulación de gas proximal a una obstrucción intestinal (22).  

Otros datos que apoyan este mecanismo, son la demostración mediante 

pruebas de imagen en neonatos, de la ausencia de gas intestinal antes del minuto de 

vida y su presencia posterior tras el minuto de vida, en ausencia de una obstrucción 

esofágica congénita (31,32).   
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También se ha demostrado en un estudio mediante TC ultrarápida que existe 

una deglución de gas con la ingesta de bolos líquidos (una media de 17,7 ml de gas 

por 10 ml de agua ingeridos) que como se ha comentado previamente, está 

compuesto mayoritariamente por N2 (33).   

 

La luz esofágica tiene normalmente una presión negativa (subatmosférica) y 

por tanto la relajación del esfínter esofágico superior permite la entrada de aire al 

esófago (34). Una vez que el aire es deglutido, gracias a la relajación del esfínter 

esofágico superior, pasa al esófago y posteriormente al estómago. La mayor parte de 

ese aire será regurgitado y una mínima parte quedará almacenado (2-3 ml por 

deglución) (12).  

 

Los gases intraluminales difunden fácilmente a través de la barrera sanguínea 

intestinal y se equilibran con los gases en sangre venosa. Este proceso depende de 

tres factores: la presión parcial de cada gas a ambos lados de la barrera intestino-

sanguínea, su difusibilidad, extensión de área mucosa y tiempo de exposición del gas 

a la mucosa, que a su vez viene determinada por la velocidad de tránsito de gas 

(34,35).  

La difusibilidad de un gas a través de la mucosa del tracto gastrointestinal 

depende de su solubilidad en agua. Para una diferencia de presión parcial dada, el 

CO2 difunde más rápido que el O2, H2, NH4, N2. Los gases intraluminales con una 

presión parcial (concentración) mayor a la de la sangre venosa pasaran a la 

circulación y viceversa. Dado que en el aire deglutido hay una baja proporción de CO2 

y una alta proporción de O2 comparado con la sangre, el CO2 difunde desde la sangre 

hacia el estómago y el O2 difunde desde la luz gástrica hacia la sangre. Dado que el 

nitrógeno difunde poco a través de la mucosa gástrica, se piensa que la mayor parte 

del N2 del tracto gastrointestinal proviene del aire deglutido (21).  

 

El estómago y el intestino delgado contienen poca cantidad de gas (entre 10-

20 ml (23). En el intestino delgado el gas está en forma de pequeñas burbujas 

dispersas a lo largo de la luz intestinal (23,30). En tramos superiores del intestino 

delgado el gas intestinal está compuesto mayoritariamente por CO2, derivado de la 

reacción de los ácidos gástricos y el bicarbonato, que proviene de las secreciones 

biliar, pancreática e intestinal (H+ y  HCO3-) (21). Posteriormente el CO2 se absorbe 
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hacia la sangre a lo largo del intestino delgado y el resto pasa al colon (21,34). En el 

intestino delgado la producción de gas por la microbiota es baja en condiciones 

normales, pero está incrementada en los pacientes con una obstrucción o 

pseudoobstrucción intestinal, en los que hay una alteración de la motilidad y un 

incremento en el contenido de gas intestinal (36,37).  

 

 En condiciones normales, la fermentación bacteriana se lleva a cabo por las 

reacciones metabólicas de la microbiota en la luz del del colon y con producción de 

los otros componentes del gas intestinal, particularmente H2 y CH4. La difusión de 

N2 determina la composición de N2 en el gas evacuado y a su vez depende de la 

producción de CO2, H2, CH4 (21).  

 

 El volumen de gas colónico es mayor que en el tracto digestivo superior y es 

de unos 50 a 100 ml. Como se ha comentado previamente, un estudio que evaluó el 

contenido de gas mediante TC (Figura 4) en ayunas y en período postprandial, 

demostró que a los 9922 minutos en período postprandial, aumentaba el contenido 

de gas en el colon pélvico, antes de que los residuos no absorbibles de la dieta 

pudieran llegar al colon distal. De este hallazgo se deduce, que, tras la ingesta, el gas 

de tramos digestivos superiores es propulsado hacia el colon por un reflejo gastroileal.  

Una vez en colon, el gas puede tener tres vías de eliminación: mediante la 

absorción a través de la mucosa, mediante el consumo de gas por parte de algunas 

poblaciones de la microbiota o bien por evacuación anal (21).   

 

Todos estos procesos se resumen en la Figura 5.  
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Figura 5. Mecanismos de entrada y eliminación del gas intestinal. Reproducida de Azpiroz et 

al (21).  

 

 

1.2.3 Metabolismo del gas intestinal  

 

Como se ha comentado previamente, en el colon se encuentra la mayor 

proporción de microbiota del organismo, que fermenta los residuos de la dieta que no 

se absorben en el intestino delgado y llegan al colon. El metabolismo de los residuos 

fermentables de la dieta por la microbiota, da como resultado la producción de una 

serie de metabolitos, incluyendo los gases, que a su vez servirán como sustratos de 

otras poblaciones de microbiota. 

 Se ha comprobado que el colon contiene una biomasa de 500 a 800 ml, 

dependiendo de los residuos de la dieta, con un recambio dinámico diario de unos 

100-200 ml que es el volumen fecal (30,38). La producción de gas aumenta tras la 
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ingesta, conforme van llegando los residuos fermentables al colon y la actividad 

disminuye gradualmente conforme van consumiendo los sustratos en un proceso de 

varias horas. Es decir, los residuos remanentes de comidas previas pueden contribuir 

a la producción de gas (21,39). 

 

Como se ha comentado previamente, algunos microorganismos colónicos 

consumen los gases intraluminales (O2, CO2 y H2) y esto da lugar a la eliminación 

de parte del gas intraluminal (21). Hay 3 tipos de microorganismos que consumen 

estos gases:  los acetógenos, los reductores de sulfato y los metanógenos (40). Los 

microorganismos acetógenos consumen CO2 y H2 para sintetizar ácidos grasos de 

cadena corta. Los microorganismos reductores de sulfato utilizan el H2 para reducir 

el sulfato a sulfuro y los metanógenos utilizan el H2 para reducir el CO2 a CH4 (41).  

 

Por tanto, la composición de la microbiota así como los residuos de la dieta 

tienen un papel importante en el metabolismo del gas intestinal. Como se verá 

posteriormente, la composición de la microbiota es variable también a nivel 

intraindividual, ya que la diversidad de los microorganismos aumenta con una dieta 

rica en fibra y disminuye con una dieta baja en residuos (42–44). Por ejemplo, tras la 

administración de una dieta rica en residuos flatulogénicos durante 3 días aumentaron 

los microorganismos metanogénicos (44).  

 

1.2.4 Propulsión y eliminación del gas intestinal  

La propulsión de gas en sentido aboral  determina el volumen de gas en cada 

segmento del tubo digestivo, es decir, el tránsito de gas determina el tiempo de 

residencia del gas en cada uno de los compartimentos, que a su vez determina la 

absorción intestinal y el consumo de gas (21). El tránsito intestinal de gas, sólidos y 

líquidos está modulado por una serie de mecanismos reflejos. 

 

El tránsito de gas intestinal y su tolerancia se ha medido mediante diferentes 

experimentos. Entre ellos se han hecho estudios con infusión de una mezcla de gases 

en yeyuno a diferentes velocidades con cuantificación posterior del gas evacuado por 

ano. En un estudio dosis respuesta en sujetos sanos se vio que con velocidades de 
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infusión por encima de 30 mL/h, se evacuaba el gas tan rápido como se infundía, sin 

molestia abdominal (21).   

Los nutrientes a nivel intraluminal pueden modular el tránsito intestinal; se ha 

demostrado que los lípidos enlentecen el tránsito intestinal (45).  Los estímulos 

mecánicos también pueden modular el tránsito de gas; por ejemplo, la distensión 

rectal tiene un efecto procinético (46) Otro estudio demostró que, infundiendo bolos 

de gas al colon izquierdo se generaban contracciones peristálticas, que precedían 

expulsiones anales de gas (47). Sin embargo, esta actividad no se detectó en otros 

estudios con infusión continua de gas en el colon, midiendo la actividad motora 

mediante un baróstato a nivel rectal. Estos datos sugieren, que este tipo de actividad 

fásica puede ser una respuesta a una distensión focal producida por un aumento 

abrupto de gas intraluminal (21).  

 

El gas que no se absorbe ni se metaboliza, se elimina por evacuación rectal. 

La evacuación anal de gas es el resultado de la dinámica del gas intestinal a lo largo 

de todo el tracto gastrointestinal y contribuye a la homeostasis del gas colónico (21).   

 

Los sujetos sanos, consumiendo su dieta habitual, producen entre 10 y 20 

evacuaciones anales de gas diarias (44,48) y este número se duplica o triplica con 

una dieta flatulogénica, sin que se hayan detectado diferencias por la edad o género 

(21). Se evacuan alrededor de 200 mL de N2 y cantidades más pequeñas de O2 que 

no dependen de la dieta (49,50). No se sabe la cantidad de N2 y O2 que proviene del 

gas deglutido o de la difusión de la sangre. En sujetos con flora metanogénica, el 

volumen de CH4, CO2 y H2 excretado es variable y depende de la actividad de 

fermentación en el colon. Cuando hay residuos fermentables en el colon estos 

volúmenes se incrementan y tras una dieta sin fibra durante 48 horas la evacuación 

de estos gases prácticamente es nula (49). 

 

Un estudio en 20 sujetos sanos demostró, que, con su dieta habitual, durante 

6 horas después del desayuno, la tasa de producción de gas fue de 40 mL/h. Y en 

estos mismos sujetos con una dieta flatulogénica, tras un desayuno alto en residuos, 

la tasa de producción fue de 120 mL/h (Figura 6) (44). 
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Figura 6. Recolección de gas rectal en período postprandial. La evacuación de gas aumenta 
con una dieta flatulogénica y es similar en sujetos sanos y en los pacientes que refieren 
flatulencia. Reproducida de Manichanh et al (44). 

 
 

1.2.5. Síntomas digestivos relacionados con el gas intestinal  

Los pacientes frecuentemente se quejan de molestias relacionadas con el gas 

intestinal. Entre las molestias más habituales se encuentran los eructos frecuentes, 

mal aliento, evacuación de gas excesiva o alterada, ventosidades malolientes, 

hinchazón abdominal y distensión abdominal visible (21).  

 

El tránsito de gas normalmente es efectivo, pero cuando una cantidad 

considerable de gas se retiene en el tracto gastrointestinal, los sujetos pueden referir 

distensión abdominal u otros síntomas digestivos. Se ha visto en estudios realizados 

mediante infusión de gas, que los pacientes con SII toleran mal el gas infundido y 

refieren sobre todo distensión y dolor abdominal (36,51–54). Además diferentes 

modelos experimentales de retención de gas, han demostrado, que la distensión 

abdominal está relacionada con el volumen de gas retenido, mientras que la 

percepción de los síntomas abdominales subjetivos depende de la distribución 

intraluminal de ese gas, de la actividad motora intestinal (55,56). Por otra parte, la 

distension abdominal objetiva depende de la capacidad de acomodación abdominal, 

controlada por una  coordinación abdomino-freno-torácica (57,58).  
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En la práctica clínica se presentan dos molestias gastrointestinales frecuentes, 

que se asocian a un aumento de gas abdominal: la hinchazón, que es la sensación 

de un aumento de presión abdominal, y por otro lado, la distensión abdominal visible 

con un aumento objetivo del perímetro abdominal (59). Para averiguar la fisiopatología 

de estos síntomas se han realizado estudios con pletismografía de inductacia y TC, 

que han demostrado un aumento claro del perímetro abdominal con los episodios de 

hinchazón y distensión abdominal (28,60–63).  

 

Un estudio demostró, que los pacientes con dismotilidad intestinal presentaban 

un aumento del perímetro abdominal, asociado a un aumento de volumen de gas 

intraluminal y un desplazamiento cefálico del diafragma (Figura 7). Sin embargo, en 

los pacientes con un trastorno funcional, comparando imágenes obtenidas en 

condiciones basales y durante un episodio de distensión abdominal, se observó que 

apenas aumentaba el volumen de gas, pero presentaban distensión abdominal 

visible, que se producía por un descenso diafragmático (Figura 8) (28).   

 
 

 
 
Figura 7. Reconstrucción tridimensional de imágenes de TC abdominal en un paciente con 
dismotilidad intestinal. A destacar  el incremento de  contenido de gas  (en azul) asociado a 
una protusión de la pared abdominal anterior y ascenso del diafragma. Reproducida de 
Accarino et al (28).  
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Figura 8. Reconstrucción tridimensional de imágenes de TC abdominal en un paciente con 
un trastorno funcional digestivo. A destacar la protusión de la pared abdominal anterior y el 
descenso diafragmático durante un episodio de distensión abdominal a pesar de un 
incremento pequeño en el contenido de gas.  

 

Estudios posteriores (30,64) realizados mediante análisis volumétricos de 

tomografía computarizada, no han detectado una alteración en el volumen o en la 

distribución del gas en pacientes con SII.  

 

Por otra parte. estudios realizados con pletismografía de impedancia y 

barostato rectal en pacientes con SII, han demostrado, que los pacientes que 

presentan hipersensibilidad rectal referían hinchazón, a pesar de no objetivarse una 

distensión abdominal visible, lo que sugiere, que los mecanismos fisiopatológicos de 

la hinchazón y distensión son diferentes y por tanto su manejo también lo será (60).  

 

Otro síntoma digestivo relacionado con el gas intestinal es la flatulencia, 

definida como evacuación excesiva de gas por ano. En una minoría de pacientes la 

flatulencia se debe a una malabsorción de carbohidratos, como por ejemplo la 

malabsorción de lactosa. Otra causa todavía más rara, es la deglución de gas 

excesiva; se ha descrito algún caso, en el que se ha evaluado la composición del gas 

en las ventosidades y se ha visto que mayoritariamente estaba compuesto por N2 

(65).  
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Un estudio realizado en 30 pacientes, que referían un exceso de evacuación 

de gas, demostró que, en algunos pacientes la percepción subjetiva no se confirma 

con datos objetivos y que el número de evacuaciones diarias, medidas mediante un 

marcador de eventos, estaba en rango normal (44). Además, se demostró, que el 

volumen de gas recogido tras una comida de prueba en pacientes con flatulencia es 

similar al de los sujetos sanos (Figura 4) (44). La flatulencia en muchas ocasiones va 

acompañada de otros síntomas digestivos, particularmente sensación de hinchazón 

abdominal. 

 

También se ha visto que los pacientes con síntomas gastrointestinales tienen 

un aumento de la percepción colónica y rectal, es decir, una hipersensibilidad visceral 

(3,66) y una menor tolerancia del gas que llega al recto.  

 

Cada una las molestias digestivas relacionadas con el gas, tiene una 

patofisiología y manejo diferente. Por este motivo se ha desarrollado un cuestionario 

de síntomas específico para evaluar los síntomas relacionados con el gas intestinal 

(67). En concreto el cuestionario desarrollado por Chassany et al. Está disponible en 

3 idiomas y evalúa 7 síntomas (17 ítems) y su impacto en 12 dominios (26 ítems) en 

sujetos sanos y en pacientes con síndrome de intestino irritable. 
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1.3 MICROBIOTA INTESTINAL 

El cuerpo humano alberga una gran comunidad de microorganismos. El 

microbioma intestinal es un ecosistema diverso que está comprendido por millones 

de microorganismos (bacterias, arqueas, hongos, virus incluyendo los bacteriófagos). 

La mayor proporción de ellos reside en el colon, que proporciona un nicho adecuado 

para esta población de organismos simbióticos (3): cada  mililitro de intestino grueso  

alberga aproximadamente 1011 microbios, mientras que el intestino delgado alberga 

108 organismos (68,69).  

 

La composición de la microbiota intestinal varía significativamente entre sujetos 

e inter-individualmente y esta variabilidad refleja la diferencia relativa en cuanto a 

abundancia de 4 filas dominantes: Bacteroidetes, Firmicutes, Proteobacteria y 

Actinobacteria. Además también se han visto diferencias interindividuales en cuanto 

a las funciones microbianas. Hay varios factores que dan forma al microbioma 

intestinal, siendo la dieta uno de los más importantes (Figura 9) (70,71).  

 

La composición de la microbiota varía a lo largo del tracto gastrointestinal. 

Varios factores ambientales determinan la composición de las bacterias en los 

diferentes nichos, incluyendo el potencial de oxidación-reducción, los gradientes 

químicos y de nutrientes, la actividad inmunitaria del huésped y la capa de moco.  En 

el colon se encentra la población más alta, quizás debido a una mayor disponibilidad 

de nutrientes y un tránsito más lento. Por el contrario, en el intestino delgado, con 

distinto entorno químico y tránsito relativamente rápido, hay una menor abundancia y 

diversidad de microbiota (21,72). 

 

Los residuos de comida no absorbidos por el intestino delgado, llegan al colon 

y sirven de sustrato para la microbiota. La microbiota cumple una serie de funciones 

importantes para el organismo, comportándose como otro órgano. Entre estas 

funciones biológicas se encuentran: el desarrollo del sistema inmune; el desarrollo del 

sistema nervioso central y comportamiento; la regulación de la actividad metabólica, 

el balance energético y el crecimiento. La microbiota metaboliza los sustratos de la 

dieta que no han sido digeridos y se generan una serie de metabolitos, que sirven de 

mensajeros y que pueden activar receptores intestinales o pueden pasar la barrera 
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intestinal-sanguínea y actuar en diferentes sitios modulando los diferentes procesos 

fisiológicos (3). Por otra parte, el huésped también puede influir sobre la microbiota, y 

eso conlleva una comunicación dinámica bidireccional entre el huésped y la 

microbiota. Sin embargo, se conoce poco acerca de estas vías de comunicación.  

 

El ecosistema de la microbiota intestinal suele ser estable a lo largo del tiempo. 

Una comunidad microbiana desfavorable estable puede contribuir a enfermedades 

crónicas. La resiliencia es una propiedad clave del estado de la comunidad microbiana 

y se define como la cantidad de estrés o perturbación, que una comunidad microbiana 

puede tolerar, antes de cambiar a un estado diferente. Un ejemplo es el efecto de la 

antibioterapia, que puede alterar la composición microbiana, que a corto plazo se 

puede revertir. Sin embargo, a largo plazo o en períodos vulnerables, como en la 

infancia temprana o en periodo periparto, esos cambios no son tan reversibles y 

pueden asociarse con ciertas patologías, como por ejemplo la enfermedad 

inflamatoria intestinal, asma, diabetes tipo 1 y obesidad (72–75). En un estudio la 

administración de 2 tandas cortas de ciprofloxacino, provocó una pérdida de 

diversidad y un cambio en la composición de la comunidad en 3-4 días tras iniciarse 

el tratamiento. Una semana tras finalizar el tratamiento, la composición regresaba a 

su estado inicial, pero a veces de manera incompleta (73). Varios factores pueden 

influir en la variabilidad y resiliencia de la microbiota intestinal, como la edad, el sexo, 

la genética, el área geográfica, la dieta, el ejercicio, las medicaciones, el consumo de 

alcohol y tabaco y el estrés (70,75–79).  

 

La colonización de la microbiota intestinal ocurre durante los primeros años de 

vida y la mayoría de las adquisiciones microbianas comienzan en el momento del 

nacimiento, cuando el intestino del bebé se coloniza con microbios de la vagina de la 

madre (75)o con las bacterias de la piel de la madre en caso de cesárea; la microbiota 

intestinal de los niños nacidos por cesárea tiene un parecido menor con el de sus 

madres (71,75,76).  
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Figura 9. Desarrollo de la microbiota intestinal humana y los efectos de las exposiciones 
ambientales. Reproducida de Albenberg et al (71).  

 

El modo de alimentación también influye: la alimentación con fórmula se 

relaciona con una menor abundancia de bifidobacterias en relación con la que se 

encuentra en los lactantes naturales (76). La composición de la microbiota intestinal 

en los gemelos monocigóticos es más similar entre sí que en los gemelos dicigóticos, 

lo que sugiere un papel de los genes del huésped en la selección de ciertos taxones 

microbianos (70).  

 

La composición de la microbiota intestinal varía significativamente con la 

geografía, debido a un efecto combinado de factores culturales, dietéticos y 

ambientales (Figura 10) (72). La composición de la microbiota de las personas que 

viven en entornos occidentales urbanos, como los Estados Unidos y Europa, es 

distinta y menos diversa, que la de las personas que viven en entornos no 

occidentales y rurales, como las zonas rurales de Malawi, el Amazonas o Burkina 

Faso  (71,78,79). En el estudio de Filippo et al. se vio que los niños de Burkina Faso 

presentaban un aumento de Bacteroidetes y una disminución en Firmicutes de 

manera significativa (P < 0,001), con la presencia de bacterias del género Prevotella 

y Xylanibacter, que intervienen en hidrólisis de celulosa y xilano y que están ausentes 

en los niños europeos. Además, se encontraron una mayor cantidad de ácidos grasos 

de cadena corta y menor cantidad de Enterobacteriaceae (Shigella y Escherichia) en 

los niños de Burkina Faso (71,79). La dieta occidental es baja en carbohidratos 

complejos accesibles a la microbiota (presentes en las fibras), cuya fermentación 

produce ácidos grasos de cadena corta (80).   
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Los ácidos grasos de cadena corta pueden ayudar a atenuar la inflamación, 

servir como fuente de energía para las células epiteliales y mejorar el tránsito 

gastrointestinal. Por lo tanto, una dieta occidental puede asociarse a un mayor riesgo 

de alteraciones inflamatorias y metabólicas. El microbioma en las culturas 

occidentales expresa más enzimas que degradan los aminoácidos y los azúcares 

simples, que reflejan la dieta occidental rica en proteínas y carbohidratos simples, 

mientras que el microbioma intestinal asociado con las culturas rurales expresa más 

enzimas capaces de degradar el almidón (78).  

 

Además de los antibióticos, hay otras medicaciones, que se asocian a cambios 

de la composición de la microbiota (IBPs, laxantes, metformina, estatinas, 

benzodiazepinas, antidepresivos, AINE y antihistamínicos entre otros) (81).  

 

 

 
 
 
Figura 10. Características de la microbiota intestinal: la figura describe los factores 
modificables y no modificables del huésped que influyen en la microbiota intestinal, las 
interacciones recíprocas entre la microbiota intestinal y la fisiología del huésped, la resiliencia 
del microbioma, así como la consecuencia de cambios nocivos en el microbioma y el 
mecanismos potenciales para manipular el microbioma. Reproducido de Eugene et al (72). 
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Por lo general, en investigación se ha utilizado la recogida de muestras fecales 

para el estudio de la microbiota, pero estas muestras no reflejan la composición de la 

microbiota en segmentos colónicos más proximales y de hecho difieren de muestras 

obtenidas mediante biopsias intestinales (82,83).  

 

 

 1.4 DIETA Y SENSACIONES DIGESTIVAS  

1.4.1. Sensaciones digestivas  

Como se ha expuesto previamente, la ingesta de una comida supone un 

estímulo al tracto gastrointestinal y generará un conjunto de respuestas. Antes de la 

ingesta, una serie de factores, como por ejemplo el apetito y la fase cefálica de la 

digestión determinan la experiencia previa a la comida. Algunas características de la 

comida, en particular el olor y la apariencia, juegan un papel importante. Se ha visto 

que hay dos sensaciones principales durante la experiencia de la ingesta: 

hambre/saciedad (sensaciones homeostáticas) y palatabilidad (84).  

 

Tras la ingesta de una comida, se producen unos cambios fisiológicos, 

relacionados con el proceso de digestión, y una experiencia sensorial, que incluye 

sensaciones digestivas como la saciedad y la plenitud, que están implicadas en el 

control homeostático del consumo de alimentos (85,86). La experiencia postprandial 

también tiene una dimensión hedónica, que influye en el bienestar digestivo y en el 

estado de ánimo. De hecho, pendiendo de varios factores, las sensaciones digestivas 

tras la ingesta, como la saciedad y plenitud, pueden estar asociadas a bienestar 

digestivo y sensación placentera, o por el contrario, a insatisfacción y deterioro del 

estado de ánimo (87,88).  Un estudio realizado en 42 sujetos sanos demostró, que 

una sensación de saciedad/plenitud inducida experimentalmente por distensión 

gástrica o por infusión de nutrientes duodenales, se asoció con una disminución del 

bienestar digestivo y molestias abdominales (87).  
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Otro estudio ha demostrado, que las respuestas a la ingesta están 

relacionadas con la conectividad cerebral en redes funcionales y que las imágenes 

cerebrales pueden proporcionar biomarcadores objetivos de las sensaciones 

inducidas por la ingestión de alimentos. En dicho estudio se realizó una resonancia 

magnética cerebral funcional en 38 sujetos sanos en condiciones de ayuno y tras la 

ingesta de una comida de prueba, y se vio que la conectividad tálamo-cortical 

aumentó con la ingestión de comida, mientras que la conectividad insular-cortical 

disminuyó. Además, los cambios más grandes inducidos por las comidas 

(aumento/disminución) en conexiones talámicas específicas se asociaron con 

cambios más pequeños en la saciedad/plenitud. Por el contrario, una mayor 

disminución en la conectividad de la corteza cingulada anterior insular se asoció con 

mayor saciedad, plenitud y bienestar digestivo (88).  

 

Otro estudio demostró, que la educación modifica la receptividad de los sujetos 

e influye en las respuestas hedónicas y homeostáticas postprandiales (89).  

 

La palatabilidad de la comida influye en las sensaciones posprandiales y tiene 

una relación directa con la respuesta hedónica (bienestar/estado de ánimo), pero una 

relación inversa con las sensaciones homeostáticas (saciedad), es decir,  las comidas 

más sabrosas inducen menos plenitud pero más satisfacción, y viceversa. Esto se 

comprobó en un estudio cruzado aleatorizado realizado en 22 sujetos sanos, en el 

que se compararon las respuestas postprandiales tras una comida de prueba 

convencional (puré de patata y queso seguida de crema de vainilla, ambas con el 

mismo color, textura y servidas a la misma temperatura) versus una comida de prueba 

no convencional (mezcla de ambas cremas); ambas comidas tenían una  composición 

y características físicas idénticas (color, textura, consistencia, temperatura) pero 

diferente palatabilidad.  En comparación con la comida convencional apetecible, la 

comida no convencional con un sabor desagradable indujo a una sensación de 

saciedad significativamente mayor y menor efecto sobe el bienestar digestivo (menos 

satisfacción postprandial) y el estado de ánimo (90).  

 

Por otra parte, la composición de las comidas influye en las sensaciones 

postprandiales independientemente de la palatabilidad: una comida baja en grasas 

de igual palatabilidad a una comida rica en grasas, indujo más bienestar digestivo y 
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mejor estado de ánimo (91).  Las respuestas homeostáticas (saciedad, plenitud) y 

hedónicas (satisfacción) a comidas de igual palatabilidad, es decir, igualmente 

agradables, son disociables. En tres grupos de hombres sanos se estudiaron tres 

tipos de comidas con niveles equivalentes de palatabilidad: una comida líquida, una 

comida sólida-líquida baja en calorías y una comida sólida-líquida alta en calorías.  La 

comida líquida indujo una respuesta homeostática importante con un aumento de 

saciedad y plenitud e inhibición del deseo de comer un alimento de elección; en 

cambio, su impacto en la sensación de bienestar digestivo y satisfacción no fue 

significativo. Por otra parte, la comida sólida-líquida alta en calorías, con mayor 

volumen y contenido calórico, indujo una saciedad y plenitud mucho menor, pero un 

nivel de satisfacción más alto respecto a la comida líquida. La comida mixta baja en 

calorías tuvo efectos menos prominentes con una satisfacción significativamente 

menor respecto a la comida alta en calorías (92).  

 

Varios compuestos en sangre, como la glucosa y los lípidos derivados de la 

comida u diferentes hormonas que se liberan con la ingesta, se modifican con la 

ingestión de alimentos. y estan relacionados con las sensaciones homeostáticas y 

hedónicas (93,94).  

 

1.4.2 Residuos en la dieta 

Una gran proporción de pacientes con trastornos funcionales digestivos 

atribuyen sus síntomas a determinados alimentos. El enfoque terapéutico de estos 

trastornos ha sido aliviar los síntomas gastrointestinales, mediante tratamientos 

farmacológicos y no farmacológicos. Aunque el enfoque más tradicional ha implicado 

el uso de medicamentos, éstos no acaban de ser efectivos para aliviar los síntomas. 

De este modo se han intentado aplicar otros enfoques alternativos, incluyendo las 

intervenciones dietéticas (95). 

 

Hay una evidencia cada vez mayor, de que los factores dietéticos pueden tener 

un papel importante en la etiología y fisiopatología de los síntomas en pacientes con 

trastornos funcionales digestivos, como la dispepsia funcional y el síndrome de 

intestino irritable (96). Esto se puede deber a la acción directa de los componentes de 

la dieta sobre sobre receptores de la mucosa, que pueden estar sensibilizados a estos 
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estímulos, o a la liberación de hormonas intestinales, cambios en la morfología 

epitelial, generación de respuestas inmunes o una alteración en la señalización 

cerebro-intestino (97). Los alimentos que contienen trigo y carbohidratos pueden 

desencadenar síntomas como dolor y distensión abdominal. Algunos pacientes con 

dispepsia funcional reportan síntomas tras ingesta de leche y productos lácteos. 

Algunos pacientes con SII refieren síntomas en respuesta a los productos que 

contienen trigo, a pesar de serología celíaca negativa y morfología del intestino 

delgado normal, un fenómeno que se ha denominado sensibilidad al gluten no celíaca. 

Por todo esto se ha propuesto que la restricción de determinados alimentos, como la 

fibra, gluten, carbohidratos de cadena corta, entre otros, podrían producir beneficio 

en estos pacientes (95,96).   

 

La fibra dietética se define como hidratos de carbono no digeribles, es decir 

que no pueden ser hidrolizados ni absorbidos en los tramos digestivos superiores, 

que constan de ≥3 unidades monoméricas y se encuentran inherentemente en los 

alimentos, aunque tambien existen fibras aisladas o sintéticas (98). Hay varios tipos 

de fibras dietéticas, por una parte, la fibra soluble, que incluye pectina, gomas y 

mucílagos, y por otra parte, la fibra insoluble, que incluye a la celulosa y ligninas. 

También se puede clasificar en función de la longitud de los carbohidratos (cadena 

larga o corta) y su capacidad de fermentación (99). Aunque inicialmente se pensaba 

que la solubilidad de la fibra determinaba el efecto fisiológico, estudios más recientes 

sugieren que otras propiedades de la fibra como la fermentabilidad o la viscosidad 

son también parámetros importantes (100).  

 

La fibra se somete a una fermentación parcial o total en la parte distal del 

intestino delgado y el colon por parte de la población microbiana que utiliza esa fibra 

como sustrato y eso conlleva la producción de varios metabolitos como los ácidos 

grasos de cadena corta y gas, que como se ha descrito anteriormente, pueden 

repercutir en la función y las sensaciones digestivas. La producción de ácidos grasos 

de cadena corta provoca una disminución del pH colónico y eso favorece el 

crecimiento de lactobacilos y bifidobacterias(99). Por otra parte, la fermentación de la 

fibra puede exacerbar síntomas, como la distensión abdominal, la flatulencia, el 

estreñimiento y la diarrea (39,44,98,99,101). Sin embargo, también se ha empleado 
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la fibra para el tratamiento de patologías gastrointestinales como la diarrea o 

estreñimiento (102,103) . 

 

Se ha demostrado que las poblaciones que consumen más fibra dietética 

tienen menos enfermedades crónicas. Según el comité de expertos de la 

Organización de las Naciones Unidas para la Alimentación y la Agricultura (FAO) y la 

Organización Mundial de la Salud (OMS), se recomienda una ingesta de 25 gramos 

de fibra dietética al día. Sin embargo, la ingesta habitual de fibra dietética en los 

Estados Unidos de solo 15 g/día (100).  

 

Como se ha escrito anteriormente síntomas digestivos como la flatulencia 

funcional mejoran con intervenciones dietéticas, en concreto con una dieta baja en 

residuos. La disminución en la producción de gas con una dieta baja en residuos 

puede mejorar los síntomas de los pacientes, a pesar de que la producción basal de 

gas es normal (44,101). Un estudio comparó el efecto de una dieta de prueba baja en 

residuos con una dieta de equilibrada en 30 pacientes, que se quejaban de flatulencia 

y otros síntomas abdominales.  La dieta baja en residuos redujo significativamente el 

número de evacuaciones de gas, la flatulencia y la distensión abdominal, mejorando 

el bienestar digestivo (101).  

 

Las comidas que aportan pocos residuos son básicamente proteicas, como 

carne, pescado o huevos, y algunos carbohidratos como el pan sin gluten, el arroz y 

el pan de arroz.  Las comidas que aportan más residuos, y que se ha visto que pueden 

aumentar la producción de gas intestinal, son las legumbres, las coles de Bruselas, la 

cebolla, el apio, las zanahorias, las pasas, los plátanos, la fibra fermentable y los 

almidones como el trigo y la patata. Las frutas, los vegetales y sobre todo las 

legumbres contienen oligosacáridos no digeribles como la estaquiosa o la rafinosa, 

que son fácilmente fermentadas por las bacterias colónicas (104,105).  
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1.4.3. Prebióticos 

El concepto de prebiótico se definió por primera vez por Glenn Gibson y Marcel 

Roberfroid en 1995 como un “ingrediente alimenticio no digerible, que afecta 

beneficiosamente al huésped, estimulando selectivamente el crecimiento y/o la 

actividad de una o un número limitado de bacterias que ya residen en el 

colon”(106,107). Su definición se ha ido actualizando en el tiempo y en 2004, la 

definición de prebióticos se modificó a “ingredientes fermentados selectivamente que 

permiten cambios específicos, tanto en la composición como en la actividad de la 

microflora gastrointestinal, que confiere beneficios sobre el bienestar y la salud del 

huésped”(108). Según esta definición se requerían tres criterios para ser considerado 

un prebiótico: la capacidad de resistir la digestión del huésped (por ejemplo, acidez 

gástrica, hidrólisis por enzimas y absorción gastrointestinal); que son fermentados por 

microorganismos intestinales; y que estimulan selectivamente el crecimiento y/o 

actividad de bacterias intestinales asociadas a la salud y el bienestar. La definición de 

prebiótico se volvió a modificar en 2008, 2010 y 2015. La última versión, actualizada 

por la Asociación Científica Internacional de Probióticos y Prebióticos (ISAPP) en 

2017,  define un prebiótico como un sustrato, que es utilizado selectivamente por los 

microorganismos del huésped, que confiere un beneficio para la salud. El término 

'sustrato' fue elegido por su significado de una sustancia sobre o de la cual un 

organismo obtiene su alimento (por ejemplo, a través de la descomposición 

fermentativa del sustrato). Este término se alinea con la palabra "utilizado" e implica 

"para el crecimiento a través de la nutrición", por lo que excluye microorganismos 

viables y agentes antimicrobianos como prebióticos (109). 

En el colon los prebióticos estimulan el crecimiento de bacterias fermentativas 

(bifidobacterias y lactobacilos) con efectos beneficiosos, mediante la generación de 

ácidos grasos de cadena corta (SCFA), como el acetato, propionato y butirato, que 

producen un descenso del pH (109). Esto regula el desarrollo de ciertas comunidades, 

que pueden generar efectos perjudiciales (por ejemplo, algunas especies de 

Bacteroides, Fusobacterium y Clostridium spp). Además, los SCFA pueden modular 

ciertos aspectos de la actividad metabólica, incluida la función de los coloncitos, la 

homeostasis intestinal, la ganancia de energía, el sistema inmunitario, los lípidos en 

sangre, el apetito y la fisiología renal (110–112). Las bifidobacterias no producen 

butirato, pero estimulan el crecimiento de bacterias productoras de este SCFA en el 
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colon, como son las eubacterias. Por tanto, los objetivos de los prebióticos se 

extienden más allá de la estimulación de las bifidobacterias y los lactobacilos, y se 

reconoce que los beneficios para la salud pueden derivarse de los efectos sobre otros 

taxones beneficiosos, incluidos (entre otros) Roseburia, Eubacterium o 

Faecalibacterium spp.  

Existen varios carbohidratos fermentables que tienen un efecto prebiótico, pero 

los prebióticos dietéticos más extensamente documentados son los oligosacáridos no 

digeribles como los fructooligosacáridos (FOS) y galactooligosacáridos (GOS) 

(107,109,113). En general los prebióticos se pueden clasificar en fructanos (incluye la 

inulina y fructooligosacáridos), galactooligosacáridos, oligosacáridos derivados del 

almidón y la glucosa, oligosacárido péptico (POS) y otros compuestos, que no se 

clasifican como carbohidratos, pero que tienen efecto prebiótico. 

 

Entre las primeras sustancias reconocidas por su capacidad para influir en la 

salud gastrointestinal fueron los oligosacáridos presentes en la leche humana (HMO) 

que son particularmente importantes para el desarrollo de la microbiota intestinal y los 

sistemas metabólico e inmunológico del recién nacido (114).  

Ciertas fibras fermentables solubles son candidatas a prebióticos, y algunos 

otros tipos de fibra dietética pueden ser prebióticos, siempre que sean utilizados 

selectivamente por la microbiota del huésped y promuevan la salud (113). Por otra 

parte, los polifenoles vegetales constituyen una clase de compuestos que también 

pueden cumplir los criterios de los prebióticos.  Se estima que entre el 90% y el 95% 

de los polifenoles de la dieta no se absorben en el intestino delgado y, por lo tanto, 

llegan al colon, donde sufren una amplia biotransformación por la microbiota colónica 

y se generan unos metabolitos con beneficios para la salud (115,116).  

 

Los sustratos que afectan la composición de la microbiota a través de 

mecanismos, que no involucran la utilización selectiva por parte de los 

microorganismos del huésped, no son prebióticos. Estos sustratos incluirían a los 

antibióticos, minerales, vitaminas y bacteriófagos, que no son sustratos de 

crecimiento, aunque su ingesta podría alterar la microbiota y la actividad metabólica 

(109). La siguiente figura (Figura 11) muestra los que han sido considerados 

prebióticos según la evidencia de la que se dispone.   
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Figura 11. Distinguir lo que se considera un prebiótico con la definición propuesta. 
Reproducida de Gibson et al (109). 

 

 

La mayoría de los prebióticos actuales se administran por vía oral, pero 

también pueden ser administrados directamente en otros sitios del cuerpo 

colonizados por microbios, como el tracto vaginal y la piel. 

Los efectos de los prebióticos en la salud están evolucionando, pero 

actualmente incluyen beneficios para el tracto gastrointestinal (por ejemplo, inhibición 

de patógenos, estimulación inmunológica), cardio metabolismo (por ejemplo, 

reducción de los niveles de lípidos en sangre, efectos sobre la resistencia a la 

insulina), salud mental (por ejemplo, metabolitos que influyen en la función cerebral, 

la energía y la cognición) y los huesos (por ejemplo, la biodisponibilidad de minerales), 

entre otros (109,113,117).  

 

Como se ha comentado previamente, los pacientes con trastornos funcionales 

digestivos refieren síntomas que asocian al gas intestinal. En estas condiciones, el 

aumento de la producción de gas, debido a la fermentación de residuos, puede 

empeorar sus síntomas. Sin embargo, la ingesta de algunos prebióticos, no aumenta 

los síntomas característicos de hinchazón y flatulencia entre otros (118), debido a que 

promueven la proliferación de una microbiota más eficaz. Por ejemplo, las 

bifidobacterias son capaces de fermentar residuos mediante vías metabólicas con 

menor liberación de gases. Además, los prebióticos también pueden estimular el 
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crecimiento de microorganismos consumidores de gases y por tanto favorecer una 

reducción de la producción de gas (48,118,119). Se ha demostrado, que la 

administración oral de un galactooligosacárido con propiedades prebióticas, 

incrementa el volumen de gas producido en el intestino, pero que disminuye a niveles 

basales tras 3 semanas de su administración. El incremento inicial se debe a la 

fermentación del prebiótico con producción de gas y la disminución subsiguiente se 

debe a la adaptación de la microbiota (48). 

 

1.4.4 Probióticos  

El concepto de probióticos fue introducido a la comunidad científica por Elie 

Metchnikoff (premio Nobel de Medicina y Fisiología en 1908 por el descubrimiento de 

la fagocitosis). En 1907 publicó un informe, que relacionaba la longevidad de los 

búlgaros con el consumo de productos lácteos fermentados, que contenían 

lactobacilos viables. Esta observación sugirió que ciertos microbios, cuando se 

ingieren, podrían ser beneficiosos para la salud humana. Desde entonces, los 

probióticos se han comercializado y consumido ampliamente (120). 

 

La definición de probióticos actual proviene de una actualización que se realizó 

en 2001 por la Organización de las Naciones Unidas para la Agricultura y la 

Alimentación (FAO) y la OMS. De acuerdo con esta definición, los probióticos son 

microorganismos vivos, que confieren beneficios para la salud del huésped cuando 

se administran en las cantidades adecuadas. Desde entonces, esta definición se ha 

convertido en la versión más ampliamente adoptada y aceptada (117,121,122).  

 

Los mecanismos de acción de los probióticos, incluyen efectos sobre la 

composición y función metabólica global del microbioma intestinal (Figura 12). Los 

probióticos producen agentes antimicrobianos o compuestos metabólicos, que 

suprimen el crecimiento de otros microorganismos, como por ejemplo la producción 

de β-defensina e IgA, bacteriocinas o ácidos grasos, como el ácido linoleico 

conjugado, que compiten por receptores y sitios de unión con otros microorganismos 

en la mucosa intestinal (120,123,124).  
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Además, los probióticos pueden modular la inmunidad intestinal y alterar la 

capacidad de respuesta del epitelio intestinal y las células inmunes a los microbios en 

la luz intestinal (125). Esta inmunomodulación puede ser mediada por la secreción de 

citocinas, a través de vías de señalización como el factor nuclear Kappa B (NFκB) y 

la protein quinasa activada por mitógeno (MAPK), que también pueden afectar la 

proliferación y diferenciación de células inmunitarias (como las células T) o células 

epiteliales.    

 

Los probióticos además pueden fortalecer la barrera intestinal, al mantener las 

uniones estrechas e inducir la producción de mucina y pueden modular la motilidad 

intestinal y la nocicepción, a través de la regulación de la expresión del receptor del 

dolor y la secreción de neurotransmisores (120).  

 

 

 
 

Figura 12. Mecanismos de acción de los probióticos en el tracto gastrointestinal humano. 

Reproducida de Hemarajata et al  (120). 

 

 

Algunos probióticos de uso común en la actualidad, son especies Gram-

positivas, como Lactobacillus y Bifidobacterium (125), así como algunos Gram-

negativos, más notablemente, Escherichia coli (126). 
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En 2018 se realizó un metaanálisis, en el que se incluyeron 53 ensayos clínicos 

con probióticos y se observó que las combinaciones particulares de probióticos, o 

especies y cepas específicas, tienen efectos beneficiosos sobre los síntomas globales 

del SII y el dolor abdominal, pero no fue posible sacar conclusiones definitivas sobre 

su eficacia. Cinco ensayos de diseño similar usaron rifaximina en pacientes con SII 

sin estreñimiento, que mostró mayor eficacia que el placebo (117). 
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2. HIPÓTESIS 
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Los datos revisados ponen de relieve las interacciones entre dieta, microbiota 

intestinal, producción de gas y sensaciones digestivas. La microbiota interviene en el 

metabolismo de la ingesta, con efectos en la producción de gas intestinal y en las 

sensaciones digestivas. Por otra parte, se han demostrado efectos de intervenciones 

dietéticas sobre la microbiota, pero no se conoce como estos cambios de la microbiota 

afectan su papel sobre la homeostasis digestiva y la percepción. Basados en estos 

datos postulamos la siguiente hipótesis general: el cambio que la dieta saludable alta 

en residuos induce sobre la microbiota (la adaptación de la microbiota a la dieta) le 

confiere una capacidad para metabolizar los sustratos disponibles en su entorno (en 

la biomasa colónica) de forma más efectiva (optimizar su metabolismo) con efectos 

beneficiosos sobre la tolerancia de la dieta y las sensaciones digestivas.     
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Objetivo general 

Determinar el efecto de intervenciones dietéticas con aporte alto de residuos 

(sustratos fermentables y no absorbibles en el intestino delgado) sobre la microbiota 

intestinal. 

 

Objetivos específicos  

1. Determinar el efecto de la dieta general y de suplementos dietéticos 

específicos. 

2. Determinar el efecto de intervenciones dietéticas sobre la composición y 

función metabólica de la microbiota.  

3. Determinar el efecto de la adaptación microbiana sobre la producción de gas 

intestinal y la tolerancia de sustratos fermentables (sensaciones digestivas). 
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   5. RESUMEN GLOBAL DE RESULTADOS 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



94 
 

 

 
 



95 
 

 

Todas las intervenciones dietéticas se toleraron bien con sensación de 

bienestar digestivo y estado de ánimo positivo. En comparación con la dieta de tipo 

occidental (WD), la dieta mediterránea enriquecida en fibra (FMD) se asoció con 

mayor índice de flatulencia y borborigmos, mayor volumen fecal con menor 

consistencia, mayor número de evacuaciones de gas, mayor volumen de gas 

evacuado tras la comida y mayor volumen de contenido colónico. Esta última 

diferencia se debió a un mayor contenido fecal (727+49 mL vs 452+21 mL, 

respectivamente; p<0.001), que fue consistente en todos los compartimentos del 

colon. El contenido total de gas fue similar en las dos dietas (129+13 vs 120+15, 

respectivamente; p=0.307), sin embargo, la distribución de gas en el colon fue distinta: 

en la dieta mediterránea el gas se acumuló preferentemente en el colon proximal 

(ascendente y transverso; 82+9 mL vs 50+6 mL con la dieta occidental; p=0.007) y 

fue menor en el colon distal (descendente y pélvico; 51+6 mL vs 73+11 mL con la 

dieta occidental; p=0.035). 

 

En cuanto al análisis metagenómico, el análisis de coordenadas principales 

(PCoA) no permitió establecer diferencias en la taxonomía global entre las microbiotas 

del grupo que consumió una dieta mediterránea y el de dieta de tipo occidental. El 

análisis taxonómico a nivel de especie reveló que las especies Anaerostipes hadrus 

y Agathobaculum butyriciproducens eran más abundantes en el grupo FMD, 

demostrando que la dieta enriquecida en fibra es capaz de modular la población de 

taxones específicos sin generar grandes cambios en la microbiota. En relación con 

las funciones de la microbiota, 27 rutas metabólicos aumentaron su presencia en 

individuos con dieta FMD. 

 

El análisis metabolómico demostró diferentes patrones en el metaboloma de la 

orina en los individuos que consumían los dos tipos de dieta. El análisis no dirigido 

pemitió identificar un total de 309 y 279 metabolitos, que aumentaban 

significativamente con las dietas FMD y WD, respectivamente. De esta lista inicial de 

metabolitos, se seleccionaron 11 para hacer una validación experimental posterior y 

se confirmó que los metabolitos desoxicolato glucurónido, 5-hidroxindol, L-aspartil-L-

fenilalanina y óxido de trimetilamonio aumentaron significativamente con la dieta 

FMD, mientras que los metabolitos propionil-L-carnitina, cortolona 3-glucuronido, p-
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tiramina 3-sulfato y 18-acetoxi-PGF2-11-acetato metil ester aumentaron 

significativamente con la dieta WD.  

 

Para correlacionar los diferentes perfiles metagenómicos y metabolómicos se 

emplearon diferentes métodos multiómicos, comprobando que los perfiles 

metabólicos en el grupo FMD se caracterizaban por diferencias en las siguientes 

rutas: ruta de las pentosas fosfato, pirimidina desoxiribonucleosido, biosíntesis de L-

valina, fermentación de L-lisina a acetato y butanoato, biosíntesis de corismato y 

biosíntesis de ácidos grasos. 

Respecto a los diferentes grupos microbianos, se detectó una asociación 

positiva entre Agathobaculum butyriciproducens y algunas rutas metabólicas de 

Eubacterium eligens CAG 72 con el peso de las heces. También se detectó una 

influencia positiva de Anaerostipes hadrus en la producción de gas.  

 

Las dietas tuvieron un impacto menor (menos diferencia con los cambios de 

dieta) en la microbiota de los individuos 1, 2, 4, 7, 14, 15 y 20 que en el resto de 

participantes en el estudio. A estas microbiotas las denominamos microbiotas 

robustas, que son aquellas que se ven escasamente afectadas por la intervención 

dietética. No se pudo establecer ninguna relación entre la estabilidad de la microbiota 

y los síntomas clínicos. Sin embargo, se observó que los individuos con un peso 

corporal mayor tenían microbiotas más robustas, independientemente del tipo de 

dieta. Además, comprobamos que había 7.628 familias de genes con una abundancia 

relativa mayor en las microbiotas robustas. La mayoría de estos genes pertenecían a 

diferentes especies del género Bacteroides. Por otra parte, las microbiotas poco 

robustas se caracterizaron por un menor número de familias de genes de este género. 

Se realizó también un análisis multiómico para asociar rutas metabólicas con perfiles 

microbianos robustos y no robustos, comprobando que las rutas metabólicas que se 

asociaban con microbiotas no robustas eran, entre otras, biosíntesis de pantotenato 

y coenzima A, biosíntesis de L-isoleucina y maduración del peptidoglicano. 

Finalmente, es destacable que nuestros resultados parecen indicar que los individuos 

con microbiotas poco robustas son más propensos a sufrir molestias abdominales, 

probablemente debido a los cambios microbianos inducidos por la dieta. 
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Antes de la fase de administración de dextrina, los participantes registraron una 

media de 13 ± 2 evacuaciones de gas por día. El número de evacuaciones aumentó 

al inicio de la administración de dextrina (14 g/d) en un 30 ± 13 % (fase inicial), pero 

la diferencia con la fase pre-administración no fue estadísticamente significativa (p = 

0,126). Después de cuatro semanas de administración (fase tardía), el número de 

evacuaciones de gas disminuyó de nuevo al nivel previo a la administración (p = 0,189 

frente a la fase inicial), y dos semanas después del final de la administración (fase 

post-administración) el número de las evacuaciones se redujo aún más y alcanzaron 

una diferencia estadísticamente significativa respecto a la administración inicial (p = 

0,004 frente a la fase inicial). El efecto de la dextrina en el número de evacuaciones 

de gas se hizo más  evidente en un estudio ancilar con  una dosis más alta de dextrina 

(42 g/d): el número de evacuaciones anales de gas durante el día aumentó 

significativamente durante la fase de administración inicial (en 172 ± 65%, p = 0,001 

vs pre-administración) y en la fase de administración tardía el número disminuyó 

significativamente hasta el nivel anterior a la administración (p = 0,048 frente a la 

administración inicial; y p = 0,151 frente a la administración previa).  

 

En analogía con los efectos de la dieta mediterránea enriquecida en fibra, la 

administración inicial de dextrina aumentó la sensación de flatulencia (en un 35 ± 15 

%; p = 0,040 vs pre-administración), pero la sensación disminuyó durante el 

tratamiento e incluso más durante la fase post-administración (p = 0,013 vs. fase de 

administración inicial). La administración de dextrina no produjo más síntomas 

digestivos y no afectó al bienestar digestivo y al estado de ánimo positivo, que se 

evidenció en la fase de pre-administración. El efecto de la dextrina sobre las 

sensaciones digestivas se manifestó de forma más evidente con una dosis mayor de 

dextrina (42 g/día), que detectó un aumento de las sensaciones digestivas y una 

disminución del bienestar digestivo en la fase de administración inicial, y estos efectos 

desaparecieron en la fase final de administración, volviendo a niveles pre-

administración.  

 

En la prueba de producción de gas, la comida fue bien tolerada por todos los 

participantes. En la fase de pre-administración, se recolectaron 205 ± 37 mL de gas 

durante el período postprandial de 4 h. La administración inicial de dextrina no indujo 

cambios significativos en el volumen de gas recolectado después de la comida, pero 
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sí una tendencia hacia un aumento temprano (243 ± 41 ml durante la administración 

inicial; p = 0,339 vs pre-administración) y una disminución posterior (237 ± 49 ml 

durante la administración tardía; p = 0,919 vs administración inicial). 

 

El efecto de la administración de dextrina sobre el contenido del colon fue 

similar al efecto observado tras consumir la dieta mediterránea enriquecida en fibra. 

El volumen colónico total aumentó de 634 ± 52 ml antes de la administración de 

dextrina a 730 ± 57 ml al inicio de la administración (p < 0,001), y el contenido de 

sólidos aumentó de 494 ± 47 ml a 576 ± 52 ml (p < 0,001). El aumento de volumen 

persistió durante la fase de administración (726 ± 56 de volumen total y 552 ± 44 ml 

de contenido sólido al final de la administración; p = 0,007 y p = 0,035 vs pre-

administración, respectivamente). El aumento de volumen fue mayor en el colon 

proximal que en el colon distal.  

 

En cuanto al análisis metagenómico el análisis de coordenadas principales 

(PCoA) no se pudieron encontrar patrones característicos en la microbiota global para 

diferentes períodos de intervención de dextrina al considerar perfiles taxonómicos o 

funcionales. Este hecho podría atribuirse a la alta variabilidad interindividual de los 

perfiles de microbiota intestinal. Sin embargo, se determinaron cambios 

estadísticamente significativos en perfiles taxonómicos específicos y funciones 

metabólicas después de la administración de dextrina (Tablas 1 y 2). Con respecto a 

los clados taxonómicos estimulados por la administración de prebióticos (Tabla 1), 

una clase Firmicutes no clasificada y la cepa CAG 241 de Oscillibacter sp. fueron más 

abundantes en el período inicial de la administración de dextrina.  

 

De manera similar, la familia Tanerellaceae, Parabacteroides y 

Parabacteroides distasonis se mostraron más abundantes en la administración tardía 

de dextrina. Curiosamente, una amplia variedad de taxones mostró las mayores 

abundancias durante el período posterior a la intervención, incluidas las especies 

Anaerostipes hadrus, Bifidobacterium longum, Blautia obeum, Dorea longicatena, 

Eubacterium eligens, Lachnospira pectinoschiza, Roseburia y Ruminococcus.  

 

El análisis metabolómico reveló que la concentración de 14 metabolitos 

aumentó y la de 12 metabolitos disminuyó, medidos en el modo de ionización positiva, 
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después de consumir dextrina, mientras que 13 metabolitos aumentaron su 

concentración en el modo de ionización negativa después de la fase de 

administración.  Finalmente, se validaron siete metabolitos utilizando estándares 

auténticos, es decir, ácido glicérico y L-ramnosa (fase previa a la administración), 

ácido 3-hidroxiisovalérico (3-HVA), D-xilosa, sorbitol y manitol (fase de 

administración) y arabitol (fase posterior a la administración). El ácido biliar primario 

glucurónido de colato aumentó 2,9 veces (p = 0,003) en la fase pre-administración. 

Por el contrario, el ácido biliar quenodesoxicolato glucurónido disminuyó 1,4 veces (p 

= 0,01), y los ácidos biliares secundarios, glucurónido ursodesoxicolato y glucurónido 

desoxicolato, disminuyeron 1,4 y 2,2 veces (p = 0,04 y p = 0,02), respectivamente con 

el consumo de dextrina.  

 

Los ácidos grasos de cadena corta (SCFA) se detectaron adecuadamente, 

aunque en algunas muestras no pudieron ser cuantificados. Se observó una alta 

variabilidad interindividual, lo que impidió que se detectaran cambios significativos en 

los SCFA fecales con la administración de dextrina. Tampoco se detectaron 

correlaciones significativas entre los ácidos grasos de cadena corta y los parámetros 

clínicos/fisiológicos. 
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6. RESUMEN GLOBAL DE DISCUSIÓN  
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Los trabajos que componen esta tesis doctoral demuestran que la dieta o 

intervenciones dietéticas inducen una adaptación de la microbiota intestinal, con 

repercusión sobre el metabolismo del gas intestinal y las sensaciones digestivas.  

El primer trabajo muestra, que la dieta influye sobre el contenido de la biomasa 

del colon, el volumen de evacuación fecal, la actividad de la microbiota intestinal, la 

producción de gas por procesos fermentativos y la percepción de sensaciones 

digestivas, pero tiene un efecto limitado sobre la composición de la microbiota. 

La dieta mediterránea con un contenido más alto en residuos, aumentó la 

biomasa en el colon y también la velocidad de recambio de la biomasa, como muestra 

el mayor volumen fecal. Además, con mayor contenido de residuos en la dieta, 

aumentó la producción de gas intestinal y el gas evacuado, lo que previno un aumento 

del contenido de gas intraluminal. Sin embargo, a pesar de que la cantidad total de 

gas se mantuvo estable, se observaron diferencias en la distribución del gas 

intraluminal, probablemente debidas a efectos específicos de la dieta sobre la 

actividad de la microbiota en distintos compartimentos del colon, con mayor actividad 

fermentativa en el colon proximal con la dieta alta en residuos. Los cambios en el 

volumen de biomasa y del metabolismo de gas, se asociaron con sensaciones 

digestivas, particularmente con sensación de plenitud y distensión abdominal, sin 

afectar la sensación de bienestar digestivo y estado de ánimo. 

Los perfiles taxonómicos de las comunidades de microorganismos en muestras 

fecales fueron similares con la dieta occidental y la mediterránea, lo que sugiere que 

la dieta tiene una influencia limitada en la composición de la microbiota intestinal. La 

mayor abundancia de productores de butirato con la dieta mediterránea es 

funcionalmente relevante y se relacionó con cambios en el peso fecal y el volumen de 

gas evacuado tras la ingesta. 

En contraste con el efecto relativamente menor de la dieta sobre la 

composición de la microbiota intestinal, el impacto sobre el metabolismo microbiano 

intestinal fue remarcable, y los dos planes dietéticos desplazaron el metabolismo 

microbiano (vías metabólicas microbianos en muestras fecales y perfiles de 

metabolitos en orina) hacia patrones claramente distintos con mayor diversidad beta 

de las vías metabólicas con la dieta mediterránea que con la dieta occidental. 
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En algunos individuos, la microbiota fue más robusta y presentaron menos 

cambios en las vías metabólicas microbianas que en individuos con microbiotas más 

influenciables. Las microbiotas robustas presentaron mayor diversidad que las no 

robustas y mayor riqueza de vías metabólicas relacionadas con especies concretas y 

se asociaron con menos efectos sobre el contenido fecal y la evacuación anal de gas. 

En resumen, la dieta tiene un efecto discreto sobre la composición de la 

microbiota intestinal, pero tiene gran una influencia sobre el metabolismo microbiano 

con implicaciones fisiológicas significativas. 

 

El segundo trabajo proporciona una información concordante y 

complementaria. Mientras que el primer trabajo evalúa el efecto de un cambio 

dietético profundo (dieta occidental versus mediterránea), el segundo trabajo 

demuestra, que una intervención dietética sencilla, la administracion de un prebiótico, 

produce efectos análogos en la microbiota intestinal con repercusiones en el 

metablismo del gas intestinal y sobre las sensaciones digestivas.  

Durante la administración inicial de un prebiótico, en concreto una dextrina 

resistente, aumentó la producción de gas, algo plausible porque la dextrina resistente 

es fermentada por la microbiota intestinal liberando gas. Sin embargo, tras 4 semanas 

de administración, la producción de gas volvió a los niveles de la fase previa a la 

administración, reflejando la adaptación del metabolismo de la microbiota intestinal 

hacia vías fermentativas con menor producción de gas. Es interesante que el efecto 

persistió y e incluso e amplificó tras interrumpir la administración. También se 

demostró como el efecto de la dextrina sobre la producción de gas es dosis 

dependiente. La tendencia observada en el estudio principal con una dosis baja de 

dextrina se volvió estadísticamente significativa con una dosis más alta.  

En la administración inicial, la dextrina indujo sensaciones relacionadas con el 

gas intestinal de manera dosis-dependiente, en particular flatulencia, que se revirtió 

en paralelo con la disminución de la producción de gas durante la administración 

subsecuente y la fase post-administración. 

 

De forma análoga a la dieta mediterránea alta en residuos, la dextrina influyó 

sobre la biomasa y la microbiota del colon, con un aumento persistente en el contenido 

sólido del colon, que fue más prominente en el colon proximal. En cuanto al análisis 

de la comunidad microbiana, los perfiles metagenómicos de cada participante 
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revelaron cambios relevantes a nivel taxonómico y funcional, que pueden atribuirse al 

efecto prebiótico de la dextrina. 

Los análisis metabolómicos dirigidos y no dirigidos sugirieron que el consumo 

de dextrina podría mejorar la producción de ácidos grasos de cadena corta, con 

aumento de algunas especies microbionas productoras de SCFA. La administración 

de dextrina también mostró un ligero efecto sobre los ácidos biliares y el metabolismo 

de la biotina. El análisis metagenómico de la microbiota fecal reveló el efecto 

modulador de la dextrina resistente en varias bacterias productoras de SCFA. En este 

sentido, las especies productoras de butirato, como Eubacterium eligens, podrían 

estar involucradas en los posibles beneficios inducidos por la dextrina. De manera 

similar, la dextrina resistente moduló una amplia gama de funciones metabólicas 

bacterianas que involucran el metabolismo de ribonucleótidos, aminoácidos y 

carbohidratos.  

En resumen, el consumo de dextrina durante cuatro semanas, se asoció con 

una adaptación de la microbiota intestinal, que de forma similar a la dieta mediterránea 

rica en residuos fermentables, varió su función metabólica hacia vías fermentativas 

con menor producción de gas, con repercusión favorables sobre la percepción de 

sensaciones digesivas. Es decir, las intervenciones dietéticas con aportación de 

sustratos fermentables por la microbiota intestinal y con efectos potencialmente 

beneficiosios para el organismo, al inicio de la administración pueden producir 

molestias digestivas, relacionadas con un aumento de la producción de gas intestinal, 

pero estos efectos revierten con la administración continuada, por una adaptacion del 

metabolismo de la microbiota intestinal. 
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7. CONCLUSIONES 
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1. La microbiota intestinal se adapta a la disponibilidad de sustratos fermentables en el 

medio intracolónico (en la biomasa colónica). 

 

2. La adaptación de la microbiota se puede inducir por cambios del tipo de dieta (dieta 

mediterránea versus dieta de tipo occidental) o por intervenciones dietéticas 

específicas (prebióticos). 

 

 

3. Las intervenciones dietéticas inducen un cambio sustancial en la función metabólica 

de la microbiota con cambios limitados en su composición. 

 

4. La intervenciones dietéticas con aporte alto en residuos inducen una adaptación de 

la microbiota hacia vías fermentativas más efectivas, con menor producción de gas 

intestinal y mejor tolerancia de sustratos fermentables (menos síntomas digestivos). 
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8. LÍNEAS DE INVESTIGACIÓN FUTURAS  
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Los resultados de estos trabajos indican, que tanto una dieta rica en residuos 

como algunos productos fermentables con función prebiótica, tienen efectos 

beneficiosos sobre la microbiota intestinal. Como se visto, estas intervenciones 

dietéticas a medio plazo producen una adaptación de la microbiota, con un cambio en 

las vías metabólicas utilizadas para la fermentación de sustratos, que resultan en una 

menor producción de gas y disminución de los síntomas relacionados con el gas 

intestinal. 

 

En los estudios piloto realizados, se aplicaron intervenciones relativamente 

cortas y los resultados justifican la realización de estudios futuros, para determinar los 

efectos a largo plazo de estas intervenciones.  

 

Por otra parte, un dato interesante derivado estos trabajos, es que una vez 

alcanzada la adaptación de la microbiota, los efectos de estas intervenciones 

dietéticas persisten después de interrumpir la administración. Desde el punto de vista 

práctico esto tiene efectos positivos, ya que esto permitiría hacer intervenciones 

periódicas, sin necesidad de una tratamiento ininterrumpido. En estudios futuros 

habría que determinar cuánto dura la persistencia de los efectos, con la hipótesis que 

la persistencia estará en función del aporte y de la duración de la intervención. 

 

Nuestros datos en sujetos sanos, indican el potencial de estas intervenciones 

en la población general para contribuir a los efectos de una dieta saludable. Un 

aspecto crucial dentro de nuestro campo de interés, seria determinar si esta la 

adaptación de la microbiota, inducida por este tipo de intervenciones dietéticas, puede 

tener efectos beneficiosos en pacientes con trastornos gastrointestinales funcionales, 

caracterizados por hipersensibilidad intestinal y una mala tolerancia al gas intestinal. 

El problema de las intervenciones con aportación de sustratos fermentables 

precisamente en estos pacientes, es que inicialmente empeoran los síntomas, debido 

al aumento inicial de la producción de gas por la fermentación de los sustratos 

administrados, lo que muchas veces es causa del rechazo e interrupción del 

tratamiento. 

 

Los resultados de los trabajos realizados justifican la realización de estudios 

combinando inicialmente dietas bajas en residuos con prebióticos. Las dietas bajas 



108 
 

 

en residuos disminuyen la producción de gas y mejoran los síntomas en los pacientes 

con enfermedades digestivas funcionales, aunque a la larga producen un deterioro de 

la microbiota. La combinación de la dieta con un suplemento prebiótico, podría 

conseguir una mejor tolerancia inicial de la intervención, evitando los efectos de la 

dieta baja en residuos sobre la microbiota. Una vez inducida la adaptación de la 

microbiota por el prebiótico, se podría introducir una dieta saludable rica en residuos, 

manteniendo el beneficio sintomático. Esto sería una estrategia muy favorable, ya que 

las dietas restrictivas en estos pacientes son difíciles de mantener a largo plazo. 

Además, habría que investigar en los pacientes la persistencia de los efectos después 

de interrumpir el tratamiento. Esto abriría la puerta para plantear tratamientos 

intermitentes, manteniendo una dieta habitual no restrictiva. 
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