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ABSTRACT

Intestinal dysbiosis in dogs is associated with chronic enteropathies, acute diarrhea, inflammatory disorders, and systemic
diseases, which has increased interest in interventions aimed at modulating the intestinal microbiota. The objective of this
review was to analyze the available evidence on the use of probiotic interventions, administered alone or in combination
with prebiotics (synbiotics), in dogs with dysbiosis or clinical conditions associated with intestinal dysbiosis. A literature
search was conducted in scientific databases using a PICO approach, selecting clinical and experimental studies in dogs
that evaluated clinical, microbiological, immunological, or intestinal barrier outcomes. The included studies show high
heterogeneity in terms of clinical condition (e.g., chronic enteropathy, IBD/CIE, acute diarrhea, hepatobiliary or renal
disease), strains used, dosage, duration of treatment, and outcome variables. Overall, the evidence suggests that probiotic
interventions may promote the modulation of the gut microbiota, improve some inflammatory and immunological
biomarkers, and, in certain contexts, be associated with clinical improvement. However, the results are variable and
depend on the type of pathology, the formulation used, and the study design. It is concluded that probiotic-based
interventions, especially in combination formulations, represent a promising strategy for modulating canine intestinal
dysbiosis; however, studies with larger sample sizes, standardized outcomes, and better microbiological characterization
are needed to strengthen the evidence and guide their clinical application.

Keywords: intestinal dysbiosis, dogs, probiotics, gut microbiota, gastrointestinal diseases.

RESUMO

A disbiose intestinal em cédes esta associada a enteropatias cronicas, diarreia aguda, altera¢des inflamatdrias e doengas
sistémicas, 0 que aumentou o interesse por intervengdes destinadas a modular a microbiota intestinal. O objetivo desta
revisdo foi analisar as evidéncias disponiveis sobre o uso de intervengdes com probioticos, administrados isoladamente
ou em combinagao com prebiodticos (simbidticos), em caes com disbiose ou com condi¢des clinicas associadas a disbiose
intestinal. Foi realizada uma pesquisa bibliografica em bases de dados cientificas utilizando uma abordagem PICO, com
selecdo de estudos clinicos e experimentais em cées que avaliassem resultados clinicos, microbioldgicos, imunoldgicos
ou da barreira intestinal. Os estudos incluidos mostram uma grande heterogeneidade em termos de condigao clinica (por
exemplo, enteropatia cronica, DII/EIIL, diarreia aguda, doenca hepatobiliar ou renal), estirpes utilizadas, doses, duragdo do
tratamento e variaveis de resultado. Em conjunto, as evidéncias sugerem que as intervengdes com probidticos podem
favorecer a modulagdo da microbiota intestinal, melhorar alguns biomarcadores inflamatorios e imunologicos e, em
determinados contextos, estar associadas a uma melhoria clinica. No entanto, os resultados sdo variaveis e dependem do
tipo de patologia, da formulacdo utilizada e do desenho do estudo. Conclui-se que as intervengdes baseadas em
probiodticos, especialmente em formulagdes combinadas, representam uma estratégia promissora para a modulagdo da
disbiose intestinal canina; no entanto, sao necessarios estudos com maior tamanho amostral, padronizacao de resultados
e melhor caracterizagdo microbioldgica para fortalecer as evidéncias e orientar a sua aplicagdo clinica.

Palavras-chave: disbiose intestinal, caes, probidticos, microbiota intestinal, doengas gastrointestinais.

INTRODUCCION

La microbiota intestinal canina constituye un componente funcional clave de la homeostasis gastrointestinal, al participar
en procesos de digestion, metabolismo, integridad de la barrera mucosal e interaccion con el sistema inmunitario (Torres,
2024; Ziese y Suchodolski, 2021). Cuando este ecosistema presenta alteraciones en su composicion, estructura ecologica
o funcion metabdlica, se establece un estado de disbiosis intestinal. Actualmente, este concepto no se limita a cambios
taxondmicos, sino que también incluye alteraciones funcionales del microbioma y de su interaccién con el hospedador
(Suchodolski, 2021). En perros, la disbiosis se ha asociado con enteropatias cronicas, diarrea, procesos inflamatorios
intestinales y diversas condiciones sistémicas con repercusion sobre el eje intestino—organo (Carias et al., 2024; Ziese y
Suchodolski, 2021).La disbiosis intestinal canina puede presentarse como fenémeno primario o secundario, y ha sido
descrita en distintos escenarios clinicos, entre ellos enfermedad inflamatoria/enteropatia cronica (CIE/IBD), diarrea aguda,
alteraciones inducidas por farmacos y enfermedades sistémicas como patologias hepatobiliares o renales (Ziese y
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Suchodolski, 2021; Carias et al., 2024). Estas alteraciones pueden involucrar tanto la microbiota luminal como la
microbiota adherida a mucosa y se relacionan con cambios en los sustratos intestinales, pérdida de microorganismos
comensales beneficiosos y expansion de bacterias oportunistas o potencialmente invasivas (Levy et al., 2017; Marsilio et
al., 2019). Como consecuencia, se producen alteraciones metabdlicas e inmunolédgicas, entre ellas cambios en el
metabolismo de acidos biliares, disminucién de metabolitos con funcidn antiinflamatoria, alteracion de la barrera epitelial
y persistencia de la inflamacion intestinal (Levy et al., 2017; Marsilio et al., 2019; Breczko et al., 2024). Ademas, su
evaluacion varia considerablemente entre estudios, e incluye desde desenlaces clinicos e indices de actividad hasta
aproximaciones microbiologicas y moleculares como qPCR/Dysbiosis Index, secuenciacion 16S rRNA, andlisis de
microbiota mucosal por FISH, biomarcadores inflamatorios e histopatologia (Suchodolski, 2021; Ziese y Suchodolski,
2021)En este contexto, los probiodticos han despertado interés como estrategia de modulacion intestinal, debido a su
potencial para influir sobre la microbiota, la respuesta inmune y la homeostasis mucosal (Gul y Durante-Mangoni, 2024;
Ma et al., 2023). En medicina veterinaria, estas intervenciones no se emplean tinicamente como microorganismos vivos
administrados de forma aislada, sino también en formulaciones combinadas con prebidticos (simbidticos), con el objetivo
de potenciar efectos complementarios relacionados con la disponibilidad de sustratos fermentables, la produccion de
metabolitos microbianos, la integridad de la barrera intestinal y la inmunomodulacién local y sistémica (Xia et al., 2024;
Lee et al., 2022). Este enfoque resulta particularmente relevante en un escenario donde factores dietéticos, ambientales y
farmacolégicos —incluido el uso de antibidticos— pueden alterar la estabilidad del ecosistema intestinal y favorecer
estados disbidticos (Beld, 2024; Sivamaruthi et al., 2021; Saettone et al., 2020).Aunque la literatura sobre estas
intervenciones ha crecido en los tltimos afios, la evidencia disponible es heterogénea. Los estudios difieren en la poblacion
clinica evaluada, las cepas o combinaciones utilizadas, la dosis y duracion del tratamiento, los comparadores empleados
(placebo, dieta o terapia estandar) y los desenlaces analizados, que pueden incluir variables clinicas, microbiolodgicas,
inmunoloégicas, de barrera intestinal e incluso aproximaciones transcriptomicas y ultraestructurales (Suchodolski, 2021;
Ziese y Suchodolski, 2021; Xia et al., 2024). Esta heterogeneidad limita la generalizacion de los hallazgos y dificulta
establecer conclusiones uniformes sobre eficacia y mecanismos de accion.Por ello, resulta necesaria una revision que
integre de manera critica la evidencia clinica y microbiologica disponible. En este contexto, la presente revision tuvo
como objetivo analizar, sintetizar y comparar la evidencia cientifica sobre intervenciones con probidticos, administrados
solos 0 en combinacion con prebidticos, en perros con disbiosis intestinal o con condiciones clinicas asociadas a disbiosis,
considerando desenlaces clinicos y bioldgicos (microbiologicos, inmunologicos y de barrera intestinal) relevantes para su
aplicacion en medicina veterinaria.

MATERIALES Y METODOS

Tipo y enfoque de la revision

Se realiz6 una revision estructurada de la literatura con enfoque descriptivo y comparativo, orientada a sintetizar evidencia
sobre intervenciones con probidticos (administrados solos o en combinacion con prebidticos) en perros con disbiosis
intestinal o con condiciones clinicas asociadas a disbiosis. La revision se organizé mediante el modelo PICO para formular
la pregunta de investigacion y guiar la seleccion, extraccion y analisis de la evidencia cientifica.

Pregunta de investigacion y estrategia PICO

La pregunta de investigacion se formuld con base en el modelo PICO de la siguiente manera: ;En perros con disbiosis
intestinal o con condiciones asociadas a disbiosis, las intervenciones con probidticos (solos o combinados con prebioticos),
en comparacion con placebo, ausencia de intervencion, dieta o tratamiento convencional, se asocian con mejoria de
desenlaces clinicos y/o bioldgicos relacionados con la salud intestinal?

La estrategia PICO se defini6 asi:

P (Poblacién): perros con disbiosis intestinal o con enfermedades/condiciones asociadas a disbiosis intestinal.

I (Intervencion): probioticos administrados de forma aislada o combinados con prebioticos (simbidticos).

C (Comparacién): placebo, ausencia de tratamiento, dieta, tratamiento convencional u otras intervenciones.

e O (Resultados): desenlaces clinicos (p. ej., signos gastrointestinales, indices clinicos), microbioldgicos
(microbiota/disbiosis), inmunologicos, histologicos y de barrera intestinal.

Esta formulacion permite integrar la heterogeneidad clinica y metodologica observada en los estudios incluidos y alinea
la seleccion de evidencia con los desenlaces reportados en la tabla de revision.

Fuentes de informacion y estrategia de busqueda

La busqueda bibliografica se realizé entre octubre 2025 y febrero 2026 en bases de datos y motores académicos de uso
frecuente en ciencias veterinarias y biomédicas, incluyendo PubMed, ScienceDirect, Google Académico, Semantic
Scholar y Elicit. Se emplearon términos en inglés relacionados con disbiosis intestinal, perros/caninos, patologias
gastrointestinales y formulaciones con probidticos, combinados mediante operadores booleanos (AND, OR). La estrategia
de busqueda incluy6 términos para probiotics y synbiotics, con una ecuacion base equivalente a: ("intestinal dysbiosis"
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OR "gut dysbiosis" OR "microbiota alteration") AND (dog OR dogs OR canine) AND ("gastrointestinal disease" OR
enteropathy OR diarrhea) AND (probiotic OR synbiotic).

Criterios de inclusion y exclusién
Se incluyeron estudios que cumplieron con los siguientes criterios:
e  Articulos originales publicados en inglés.
Estudios realizados en perros (Canis lupus familiaris).
Evaluacion de intervenciones con probioticos, administrados solos o en combinacion con prebidticos (simbioticos).
Inclusion de perros con disbiosis intestinal o con condiciones clinicas asociadas a disbiosis intestinal.
Reporte de al menos un desenlace relacionado con la salud intestinal (clinico, microbioldgico, inmunologico,
histologico o de barrera intestinal).
e  Disponibilidad de texto completo para la evaluacion metodologica y extraccion de datos.
Se excluyeron:
e  Estudios en otras especies;
e  Articulos duplicados;
e  Publicaciones sin acceso a texto completo;
e  Estudios sin intervencion con probidticos (o sin formulaciones que incluyeran probioticos);
e  Trabajos que no reportaron desenlaces relacionados con disbiosis o salud intestinal;
e  Documentos con informaciéon metodoldgica insuficiente para su interpretacion.
No se incluyeron estudios con prebioticos aislados, postbidticos aislados u otras intervenciones sin probidticos en la
formulacion, aunque estos pudieron considerarse como referencia contextual en la discusion.

Proceso de seleccion de estudios

Los registros recuperados se organizaron en una matriz de trabajo y se eliminaron los duplicados. Posteriormente, se
realizé una criba inicial por titulo y resumen para verificar el cumplimiento de los criterios de inclusion. Los estudios
potencialmente elegibles fueron evaluados en texto completo. La seleccion se efectud mediante revision independiente de
los autores, y las discrepancias se resolvieron por consenso. El proceso de identificacion, filtrado, elegibilidad e inclusion
se resumi6 en un diagrama de flujo.

Extraccion y organizacion de datos

Para cada estudio incluido se realiz6 una extraccion estructurada de informacion en una tabla de revision. Las variables
registradas fueron:

Tipo de estudio,

Poblaciéon/condicion,

Intervencion,

Comparador,

Desenlaces evaluados,

Resultado principal,

Calidad metodologica.

Cuando estuvo disponible, también se registrd informacion complementaria sobre cepas, formulacion, dosis, duracion de
la intervencion y tipo de desenlace microbioldgico evaluado. Esta organizacion permitié comparar estudios con distinta
orientacion clinica y experimental, y sintetizar la evidencia de manera uniforme.

Evaluacion de calidad metodologica

La calidad metodologica de los estudios se valor6 de forma cualitativa, considerando aspectos como: disefio del estudio,
aleatorizacion, cegamiento, uso de placebo o comparador adecuado, tamafio muestral, claridad en la descripcion de la
intervencidon y consistencia de los desenlaces reportados. Debido a la heterogeneidad de los disefios incluidos, la
valoracion se integré de forma narrativa en la tabla de revision mediante categorias de calidad (por ejemplo, alta, moderada
o0 baja), con base en la solidez metodologica global de cada estudio.

Sintesis de la evidencia

Dada la heterogeneidad de las poblaciones, intervenciones, comparadores y desenlaces, no se realizé metaanalisis. La
evidencia se sintetizd mediante un andlisis narrativo comparativo, organizado por tipo de condicion clinica y por ejes de
desenlace (clinico, microbioldgico/disbiosis, inmunoldgico, histolégico y de barrera intestinal), con el fin de identificar
tendencias de eficacia, posibles mecanismos de accion y limitaciones metodologicas recurrentes.

RESULTADOS
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La estrategia de busqueda identificé inicialmente 210 registros relacionados con disbiosis intestinal canina, microbiota y
uso de probidticos/simbidticos. Tras la eliminacion de duplicados y la evaluacion por titulo y resumen, se seleccion6 un
subconjunto de articulos para lectura a texto completo. Finalmente, se incluyeron los estudios que cumplieron con los
criterios de elegibilidad definidos (perros, intervencion con probidticos solos o combinados con prebidticos/simbidticos,
y reporte de desenlaces clinicos y/o biologicos de salud intestinal), cuyo proceso se resume en la Figura 1.

Figura 1. Proceso de identificacion, filtracion, elegibilidad e inclusion de estudios sobre probidticos en perros.

Identificacion:

Registros identificados: 210 articulos
inicialmente recuperados.

v

Filtracion:

Articulos evaluados en texto completo: 40.

l Articulos excluidos con los
siguientes criterios:
Elegibilidad: J
e probidticos
Articulos excluidos: (con criterios al costado). ¢ No reportan resultados en
. L . perros.
Articulos que cumplen criterios de elegibilidad. e No son articulos
originales.

'

Articulos Incluidos:

Estudios incluidos en la revision: 16

Caracteristicas generales de los estudios incluidos

Los estudios incluidos correspondieron principalmente a ensayos clinicos y estudios piloto en perros con distintas
condiciones asociadas a disbiosis intestinal, incluyendo diarrea aguda, enteropatia cronica/enfermedad inflamatoria
intestinal y algunas patologias sistémicas con compromiso gastrointestinal. Las intervenciones evaluadas incluyeron
probidticos administrados solos y formulaciones simbidticas, con comparadores variables (placebo, dieta o tratamiento
convencional), y una amplia diversidad de cepas, dosis, duraciones y desenlaces evaluados. Las caracteristicas detalladas
de cada estudio se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas metodoldgicas, intervenciones y resultados de los estudios incluidos.
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-IgY
(Lactobaci
llus
acidophilu
s, L. casei,
Enterococ
cus
faecium,
Bacillus
subtilis;
prebiotico
s MOS, p-
glucanos y
D-manosa;
inmunoglo
bulina IgY
de huevo
de gallina),
6 semanas.

Dieta

hidroliz
ada +
placebo

TEM
(microvellosidades,
mitocondria, RE);
RNA-seq; MDA
sérico (estrés
oxidativo)

! lesion
ultraestructural
(microvellosidades
/mitocondria/RE)
vs placebo (p <
0,05); cambios
transcriptomicos
en vias protectoras;
| MDA sérico

Mod
erada

Molin
aetal.
(2023

Ensayo
clinico
aleator
izado,
doble
ciego,
placeb
o (in
Vivo)

Cachorros con
gastroenteritis
aguda (n = 120),
1-4 meses

Probidtico
multicepa
1 x 10
UFC/mL.
compuesto
por:
Lactobacil
lus
Jjohnsonii,
Ligilactob
acillus

Placebo
+
tratamie
nto
conven
cional
(fluidot
erapia,
antipara
sitario y

Score fecal;
recuperacion
clinica; lactobacilos

fecales; mortalidad

1 normalizacién de
consistencia fecal y
i recuperacion
clinica (p <
0,0001); 1
lactobacilos
fecales; VN
mortalidad

Alta
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murinus,
Limosilact
obacillus
mucosae 'y
Ligilactob
acillus), 7
dias +
tratamient
o
convencio
nal.

antibiot
icos).

—

Haber
maass
et al.
(2024

Ensayo
clinico
aleator
izado,

control
ado (in
Vivo)

Perros

con

enfermedad
hepatobiliar
cronica (CHBD)
y disbiosis
asociada (n=32;

16/grupo)

Florentero
® Candioli
(simbiodtic
o: E.
faecium, L.
acidophilu
S, S.
cerevisiae
+ extractos
vegetales/
vitaminas),
1
comprimid
0/10 kg, 4—
6 semanas

Manejo
conven
cional
sin
simbioti
co

Signos GI; ALT;
microbiota
(cualitativa/riqueza
); éacidos biliares
fecales;
correlaciones
microbiota—acidos
biliares

L ALT (p = 0,007);
T resoluciéon de
signos GI (p =
0,026);
modulacion
cualitativa de
microbioma; —
diversidad global y
perfil de 4acidos
biliares

Mod
erada

—

Kim
et al.
(2025

Ensayo
clinico
control
ado (in
Vivo)

Perros

tratados

con antibidticos

(n=14)

Complejo
probidtico
(B. bifidum
BB-2, B.
animalis
BL-5, L.
plantarum
LP5, L
acidophilu
s LAl), 2
g/dia, 14
dias (3 x
10°
UFC/cepa)

Sin
probidti
co

Diversidad o y B
(microbiota fecal);
abundancia de
taxones

1 diversidad a y 1
Butyricicoccus (p <
0,05); sin
probidtico:
alteracion B-
diversidad y 1
Clostridioides

Mod
erada

.

Peron
di et
al.
(2025

Ensayo
clinico
piloto,
aleator
izado,
doble
ciego,
placeb
o (in
vivo)

Perros con ERC
y trastornos
intestinales (n =

8)

Florentero
® + dieta
renal +
terapia
estandar,
50 dias (L.
acidophilu
S, E.
faecium,
derivados
de S.
cerevisiae;
1-2
tabletas/di
a  segln
peso)

Placebo
+ dieta
renal +
suplem
ento
ERC

Score
condicion
corporal/estado
general

fecal,

1 consistencia fecal
y mejoria clinica
general;  placebo
«<>; interpretacion
limitada por n muy
pequefio

Baja

mode
rada

[S=

Doshi
er et
al.

Estudi
0
piloto

Perros
con
cronica

adultos

diarrea
5

AMP
derivado

No
aplica

PFS; tolerabilidad
clinica; microbiota
fecal (16S)

73% con respuesta
clinica (PFS < 4 al
dia 7);

Mod
erada
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(2025 | observ | dias), PFS 4-7 | del (sin mejoria/mantenimi
) acional | (n=11) microbiom | control) ento clinico en
prospe a (incluye seguimiento;
ctivo, Peptaceto tolerabilidad
un solo bacter favorable;
brazo hiranonis, inferencia  causal

Megamon limitada (sin
as control)
funiformis,
E.
faecium), 7
dias;
seguimient
odia7y56
Dieta
hidrolizad
a +
sinbiotico-
Perros de IgY
propietarios con (Intesto-
™ 1
enteropatia Guard™) Alteraciones
Ensayo | . . durante 6 ultraestructurales
clinico inflamatoria manas/4 colonicas basales
rospe crénica ;e : Z?aS' TEM ~de  mucosa en ambos grupos;
Etivcf) (CIE/EIC) (n = incluye ’ colonica (longitud tras 6 semagnas' £
aleator 20), . probidtico | Dieta de. . lesion de
. aleatorizados a . . microvellosidades; . .
izado, . S hidroliz s, . . microvellosidades,
Sahoo doble placebo  (dieta (Lactobaci | ada  + lesion mitocondrial mitocondria v RE
1 |et al ciego hidrolizada) vs I actobact lacebo | Y del RE); en SYN vs Pﬁ] (p < Mod
6 | (2025 co riro}ll dieta hidrolizada Lus caset, ?PL) 6 transcriptomica 0.05): cambri)os erada
) + sinbidtico- | . . ’ (RNA-seq vy, oo
ado . . acidophilu | semana e s , | transcriptomicos
con IgY; = biopsias s, Bacillus | s andlisis  de  vias); en vias/génes
laceb coldnicas pre y | brili estrés oxidativo asociados a
placer postratamiento. SUBILLS, sisttmico (MDA .,
o (in 1 Enterococ . proteccion celular
. Subanalisis sérico). ,
Vivo). cus y estrés MITO/RE;
ultraestructural/t . ) -
. faecium), | estrés oxidativo
ranscriptomico - e
.. prebidticos (MDA sérico).
en tejidos (5 (B-
perros/grupo) glucanos,
MOS, D-
manosa) €
IgY de
yema de
huevo.

Nota. EIl: enfermedad inflamatoria intestinal; /BD: inflammatory bowel disease; EIC/CIE: enteropatia inflamatoria
cronica / chronic inflammatory enteropathy; GI: gastrointestinal, CHBD: chronic hepatobiliary disease (enfermedad
hepatobiliar cronica); ERC: enfermedad renal cronica; CHOP: protocolo quimioterapéutico (ciclofosfamida,
doxorrubicina, vincristina y prednisona); ST terapia estandar; PL. placebo; SYN: grupo sinbiodtico; IgY¥: inmunoglobulina
Y (derivada de yema de huevo); UFC: unidades formadoras de colonias; VO: via oral; SCFA: acidos grasos de cadena
corta; FOS: fructooligosacaridos; MOS: manano-oligosacaridos; gPCR: reaccion en cadena de la polimerasa cuantitativa;
FISH: hibridacion fluorescente in situ; 7TEM: microscopia electronica de transmision; RNA-seq: secuenciacion de ARN;
MDA: malondialdehido; RE: reticulo endoplasmico; MITO/RE: mitocondria/reticulo endoplasmico; 7JP: proteinas de
union estrecha (tight junction proteins); CIBDAI: Canine Inflammatory Bowel Disease Activity Index; CCECAI: Canine
Chronic Enteropathy Clinical Activity Index; BCS: Body Condition Score (condicion corporal); PFS: Purina Fecal Score;
ALT: alanina aminotransferasa; spp.: especies (plural); subsp.: subespecie. Simbolos: 1 aumento/mejoria; | disminucion;
<> sin cambios relevantes.
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En términos generales, los estudios mostraron una tendencia favorable de las intervenciones con probidticos/simbidticos
sobre desenlaces clinicos, especialmente en cuadros agudos (p. ¢j., duracion de diarrea, consistencia fecal y resolucion de
signos gastrointestinales). Sin embargo, en enteropatias cronicas y otros escenarios complejos, los resultados clinicos
fueron mas variables y en varios estudios no se observaron diferencias significativas frente a placebo o tratamiento
estandar.

Los desenlaces microbiologicos y de disbiosis evidenciaron una respuesta heterogénea, con reportes de modulacion de
taxones bacterianos, mejoria de indicadores de disbiosis y cambios en diversidad o microbiota mucosal en algunos
estudios. No obstante, la magnitud y consistencia de estos cambios dependieron del contexto clinico, del tipo de
intervencién y del método de evaluacion utilizado (qPCR/indices de disbiosis, FISH, 16S, entre otros).

Adicionalmente, algunos estudios reportaron efectos sobre desenlaces inmunoldgicos, histologicos y de barrera intestinal,
incluyendo cambios en marcadores inmunorreguladores, proteinas de union epitelial y, en estudios recientes, hallazgos
mecanisticos mas complejos (ultraestructura mucosal, transcriptomica y biomarcadores de estrés oxidativo), lo que sugiere
que el efecto de estas intervenciones podria extenderse mas alla de la sola composicion microbiana.

DISCUSION

Panorama general de la evidencia

La presente revision muestra que las intervenciones con probidticos, administrados solos o en formulaciones simbioticas,
presentan un potencial terapéutico relevante en perros con disbiosis intestinal o con condiciones clinicas asociadas a
disbiosis. En conjunto, los estudios incluidos sugieren beneficios sobre desenlaces clinicos gastrointestinales, asi como
efectos sobre la microbiota, la barrera intestinal, la inmunorregulacion y, en estudios més recientes, sobre marcadores
ultraestructurales y de estrés oxidativo (Rossi et al., 2014; White et al., 2017; Sahoo et al., 2025). Los estudios de Rossi y
White, por ejemplo, reportan efectos sobre clinica, mucosa y homeostasis intestinal en perros con EII/IBD, mientras que
Sahoo et al. amplian el analisis a ultraestructura y transcriptomica en CIE.

Un hallazgo transversal de la revision es que los efectos favorables tienden a ser mas consistentes en cuadros agudos (por
ejemplo, diarrea aguda o gastroenteritis en cachorros), mientras que en enteropatias cronicas los resultados son mas
variables y dependientes del contexto clinico, del tratamiento concomitante (especialmente dieta hidrolizada y corticoides)
y del tipo de desenlace analizado (Nixon et al., 2019; Shmalberg et al., 2019; Schmitz et al., 2015; White et al., 2017).
Esta variabilidad también es coherente con revisiones criticas de la evidencia clinica en perros y gatos, que sefialan efectos
globales modestos y heterogéneos para probidticos en enfermedad gastrointestinal, especialmente cuando se agrupan
distintas patologias y productos.

Efectos clinicos en cuadros agudos y cronicos

En los cuadros gastrointestinales agudos, varios estudios reportaron mejorias en desenlaces clinicos como la duracion de
la diarrea, la resolucion de signos gastrointestinales y la recuperacion de la consistencia fecal. Este patrén fue
particularmente evidente en perros con diarrea aguda no complicada y en cachorros con gastroenteritis aguda, donde las
intervenciones con probidticos o simbidticos se asociaron con una evolucion clinica mas favorable frente a placebo o
comparadores (Nixon et al., 2019; Molina et al., 2023). En el ensayo de Nixon et al., el producto antidiarreico con
probidtico/prebidtico se asocid con menor duracion de diarrea y resolucion mas rapida que placebo, mientras que Molina
et al. reportaron recuperacion mas rapida y mejoria de la consistencia fecal en cachorros con gastroenteritis.

Sin embargo, no todos los estudios agudos muestran diferencias significativas frente a placebo o metronidazol. Shmalberg
et al. (2019) describieron una resolucion numéricamente mas rapida con probidtico, pero sin diferencias estadisticamente
significativas entre grupos, lo cual resalta la importancia del tamafio muestral y del poder estadistico en estudios de diarrea
aguda. En este sentido, los resultados de la revision respaldan el uso de probidticos y simbiodticos como adyuvantes clinicos
razonables en cuadros agudos, aunque la magnitud del beneficio puede variar segiin formulacion, disefio del estudio y
manejo concomitante.

En contraste, en enteropatias cronicas (incluyendo EII/IBD y enteropatias cronicas sensibles al alimento), la respuesta
clinica fue mas heterogénea. En algunos estudios se documentd mejoria del indice clinico (p. ej., CIBDAI/CCECALI), pero
en otros no se observaron diferencias significativas entre grupos, particularmente cuando ambos brazos recibian una
intervencion de base altamente efectiva, como dieta hidrolizada o terapia estdndar con prednisona (Schmitz et al., 2015;
White et al., 2017). Esto sugiere que la ausencia de diferencia entre grupos no necesariamente implica ausencia de efecto
biologico del probidtico, sino que puede reflejar efecto dominante del tratamiento concomitante, baja potencia estadistica
o desenlaces clinicos poco sensibles para detectar beneficios adicionales.

Modulacién de microbiota y disbiosis

Uno de los aportes mas relevantes de esta revision es mostrar que la modulacion de la microbiota intestinal en perros
tratados con probidticos/simbidticos es frecuente pero variable. Algunos estudios reportaron incremento de taxones
considerados beneficiosos, mejoras en indicadores de disbiosis, aumento de riqueza bacteriana o cambios cualitativos en
la composicion microbiana; sin embargo, otros no identificaron cambios robustos en la estructura global de la microbiota

13


http://www.veterinaria.org/
http://www.veterinaria.org/

REDVET - Revista electronica de Veterinaria - ISSN 1695-7504
Vol 27, No. 01 (2026)

http://www.veterinaria.org

Received: Revised: Accepted:

(por ejemplo, diversidad beta o composicion total), aun cuando si existieron sefales clinicas favorables (Rossi et al., 2014;
Pilla et al., 2019; Habermaass et al., 2024; Kim et al., 2025).

Esta aparente discordancia entre clinica y microbiota puede explicarse por varias razones. En primer lugar, los métodos
de evaluacion de disbiosis empleados fueron distintos (QPCR, FISH, secuenciacion 16S, recuentos bacterianos, indices de
disbiosis), y cada uno captura dimensiones diferentes del ecosistema intestinal (luminal vs mucosal, abundancia relativa
vs localizacion bacteriana, taxonomia vs funcion). White et al. (2017), por ejemplo, enfatizan microbiota mucosal y
homeostasis de mucosa, mientras que otros estudios se centran en microbiota fecal y diversidad. En segundo lugar, los
probidticos pueden ejercer efectos que no se reflejan inmediatamente en grandes cambios composicionales, sino en
procesos funcionales como producciéon de metabolitos, interacciéon huésped-microbiota, competencia con patégenos o
modulacién de la barrera, como también sugieren estudios en colitis cronica, enteropatias y disbiosis asociada a
quimioterapia.

En este sentido, los resultados de la presente revision apoyan una vision mas amplia de la disbiosis y su tratamiento: la
respuesta terapéutica no deberia juzgarse exclusivamente por cambios en la composicion bacteriana global, sino por la
integracion de desenlaces clinicos, microbioldgicos y biologicos. Esto es especialmente relevante en medicina veterinaria,
donde la disbiosis puede ser secundaria a multiples procesos (inflamacion intestinal, dieta, antibioticos, quimioterapia,
enfermedad hepatobiliar o renal), con mecanismos fisiopatologicos distintos (Jergens et al., 2022; Habermaass et al., 2024;
Perondi et al., 2025).

Inmunidad, barrera intestinal e histopatologia

Los estudios en perros con enteropatias inflamatorias cronicas aportan evidencia de que algunos probiéticos multicepa
podrian contribuir a la inmunomodulacién intestinal y a la mejoria de la barrera epitelial, incluso cuando la mejoria clinica
es similar a la obtenida con la terapia estandar. Rossi et al. (2014) describieron disminucion de infiltracion CD3+ y
aumento de marcadores regulatorios (FoxP3+, TGF-f+) asociados al grupo probidtico, mientras que White et al. (2017)
reportaron aumento de proteinas de union estrecha (TJP) con probidtico adyuvante. Estos hallazgos sugieren un posible
efecto sobre la integridad de la mucosa y la homeostasis inmunologica intestinal.

Asimismo, la evaluacion de microbiota mucosal por FISH y de proteinas de union estrecha (TJP) en biopsias endoscopicas
representa una fortaleza metodologica de algunos estudios incluidos, ya que estos desenlaces capturan aspectos mas
cercanos a la fisiopatologia de la enteropatia cronica que los analisis fecales aislados. La mucosa intestinal constituye el
principal sitio de interaccion entre microbiota y huésped, activacion inmune y alteracion de permeabilidad, por lo que la
evidencia que apunta a cambios en TJP y microbiota adherida a mucosa refuerza la plausibilidad bioldgica del uso de
probidticos como estrategia complementaria en EII/IBD canina.

No obstante, también se observé que la mejoria histopatologica no siempre acompafia de forma paralela a la mejoria
clinica en el corto plazo. Esto puede deberse a que la histopatologia suele responder mas lentamente, a la variabilidad del
muestreo por biopsia, y a la complejidad de las enteropatias cronicas, en las que la inflamacion, la disbiosis y la alteracion
de barrera pueden persistir parcialmente aun cuando los signos clinicos disminuyen (White et al., 2017; Schmitz et al.,
2015; Jergens y Heilmann, 2022).

Hallazgos mecanisticos recientes: ultraestructura, transcriptémica y estrés oxidativo

Un aporte particularmente valioso de la evidencia reciente es la incorporacion de desenlaces mecanisticos avanzados,
como microscopia electronica de transmision (TEM), transcriptomica (RNA-seq) y biomarcadores de estrés oxidativo
(MDA sérico). El estudio de Sahoo et al. (2025) amplia la comprension del efecto de formulaciones simbidticas con IgY
mas alla del nivel clinico y taxondmico, mostrando asociacion con mejoria de la ultraestructura mucosal
(microvellosidades, mitocondria y reticulo endoplasmico), regulacion de vias relacionadas con proteccion celular e
inmunomodulacién, y disminucion de peroxidacion lipidica sistémica.

Este tipo de hallazgos es importante porque sugiere que, en enteropatias crdnicas, parte del beneficio de estas
intervenciones puede estar mediado por mecanismos de proteccion de la mucosa, homeostasis celular y reduccion del
estrés oxidativo, ademas de la modulaciéon microbiana per se. En otras palabras, la accion de probidticos/simbidticos
podria ser multimodal: microbiota, barrera, inmunidad y metabolismo tisular. Aun asi, estos resultados deben interpretarse
con prudencia, ya que provienen de subandlisis con tamafios muestrales pequefios y requieren replicacion en cohortes
independientes.

Tipo de formulacion, dosis y duracién del tratamiento: implicaciones para la respuesta clinica

La caracterizacion del tipo de formulacion probiodtica/simbidtica, la dosis y la duracion del tratamiento es clinicamente
relevante, ya que estos factores constituyen una fuente central de heterogeneidad entre estudios y probablemente
condicionan la magnitud y el tipo de respuesta observada. En los estudios incluidos se emplearon formulaciones muy
diversas (monocepa, multicepa, simbiodticos con prebidticos, combinaciones con IgY, y productos comerciales con
matrices nutracéuticas), con concentraciones expresadas en UFC y tiempos de administracién que variaron desde pocos
dias hasta varias semanas.
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A nivel practico, se identifican patrones de uso mas que “dosis 0ptimas” generalizables. En cuadros agudos (diarrea aguda
no complicada, gastroenteritis en cachorros), los beneficios clinicos se reportaron con mayor frecuencia en esquemas
cortos (=5-10 dias), orientados a acelerar la recuperacion clinica y normalizar la consistencia fecal (Nixon et al., 2019;
Shmalberg et al., 2019; Molina et al., 2023). En enteropatias cronicas y CIE, las intervenciones suelen extenderse por 6—
8 semanas y se administran como adyuvantes de dieta hidrolizada y/o terapia estandar, con énfasis no solo en clinica sino
también en desenlaces biologicos (microbiota mucosal, TJP, transcriptomica, estrés oxidativo).

En disbiosis secundaria (p. ej., quimioterapia, enfermedad hepatobiliar cronica, tratamiento antibidtico, ERC), la evidencia
es emergente y sugiere beneficios potenciales en tolerancia gastrointestinal, signos clinicos y algunos parametros
microbioldgicos, pero con tamafios muestrales pequeiios y formulaciones heterogéneas. Por ello, la evidencia actual
permite describir rangos de uso y tendencias de respuesta, pero no definir todavia recomendaciones universales de cepa,
dosis o duracion para todas las patologias/disbiosis caninas.

Heterogeneidad de intervenciones, comparadores y desenlaces

La principal dificultad para extraer conclusiones generalizables de la presente revision es la marcada heterogeneidad entre
estudios. Esta heterogeneidad se expresé en multiples niveles: poblacion clinica (diarrea aguda, EII/IBD, colitis cronica,
riesgo de disbiosis por quimioterapia, enfermedad hepatobiliar, antibidticos, ERC), formulacion (probidticos multicepa,
simbioticos con prebiodticos diversos, combinaciones con IgY), cepas y dosis utilizadas, duracion de la suplementacion, y
comparadores (placebo, dieta hidrolizada, terapia estandar, ausencia de intervencion). Esta diversidad es visible en los
ensayos incluidos y coincide con evaluaciones previas que destacan la dificultad para comparar productos probidticos
entre si en medicina veterinaria.

Ademas, los desenlaces fueron muy diversos y no siempre comparables entre si. Algunos estudios priorizaron escalas
clinicas, otros la composiciéon microbiana fecal, otros la microbiota mucosal, y otros biomarcadores o desenlaces
mecanisticos. Esta diversidad limita la posibilidad de identificar una “mejor” cepa o una dosis universalmente efectiva, y
también dificulta realizar sintesis cuantitativas robustas. Por ello, la interpretacion mas sélida de la evidencia actual debe
centrarse en tendencias por contexto clinico y no en extrapolaciones amplias a cualquier forma de disbiosis canina.

Limitaciones de la evidencia disponible y de la presente revision

Los estudios incluidos presentan limitaciones recurrentes: tamafios muestrales pequefios, pérdidas durante el seguimiento,
disefios piloto, ausencia de grupo control en algunos casos, y duracion relativamente corta de la intervencion. En
enteropatias cronicas, estas limitaciones son especialmente relevantes, dado que se trata de enfermedades heterogéneas,
con evolucidn fluctuante y respuesta variable al tratamiento dietético y farmacologico (Schmitz et al., 2015; Jugan et al.,
2021; Perondi et al., 2025).

Asimismo, la evaluacion de la disbiosis no fue estandarizada entre estudios, lo que complica la comparacion directa de
resultados microbiologicos. La coexistencia de técnicas como qPCR, FISH y 16S, aunque enriquecedora, introduce
diferencias metodolodgicas que afectan la interpretacion conjunta. A esto se suma la variabilidad en la definicion operativa
de “mejoria”, tanto clinica como microbioldgica (White et al., 2017; Pilla et al., 2019; Kim et al., 2025).

En cuanto a la presente revision, debe sefialarse que la sintesis fue principalmente narrativa debido a la heterogeneidad de
disefios e intervenciones, por lo que no se realiz6 metaanalisis. Ademas, la inclusién de estudios con contextos clinicos
diversos, aunque util para captar el espectro de uso de probiodticos/simbidticos en perros con disbiosis o condiciones
asociadas, también reduce la homogeneidad interna del conjunto analizado.

Implicaciones clinicas y lineas futuras de investigacion

Desde una perspectiva clinica, la evidencia revisada sugiere que los probiodticos y simbidticos pueden considerarse
herramientas adyuvantes prometedoras en medicina veterinaria canina, particularmente en cuadros gastrointestinales
agudos y en algunos escenarios de disbiosis secundaria. En enteropatias cronicas, su uso parece mas razonable como
complemento de estrategias establecidas (dieta, terapia antiinflamatoria, manejo integral), mas que como sustituto de estas
(Jergens y Heilmann, 2022).

Para fortalecer la aplicabilidad clinica, futuros estudios deberian priorizar disefios aleatorizados con mayor tamafio
muestral, descripcion detallada de cepas y dosis, mejor estandarizacion de desenlaces, y seguimiento mas prolongado.
También seria deseable integrar de manera consistente desenlaces clinicos con medidas de microbiota (luminal y
mucosal), biomarcadores de barrera e inmunidad, y analisis funcionales u émicos, con el fin de identificar qué perfiles de
pacientes responden mejor y bajo qué condiciones terapéuticas. Esta necesidad de estandarizacion y mejor comparabilidad
entre estudios ha sido subrayada en revisiones previas de la literatura veterinaria sobre probioticos.

En conjunto, la evidencia actual no permite afirmar una eficacia uniforme para todas las formulaciones probioticas o
simbidticas en perros con disbiosis, pero si respalda la existencia de seiales bioldgicas y clinicas relevantes que justifican
su estudio y uso racional en contextos bien seleccionados.
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CONCLUSIONES

La suplementacion con probidticos en perros demuestra un efecto beneficioso consistente sobre la estabilidad del
microbioma intestinal, evidenciado por un aumento en la diversidad microbiana, mayor presencia de bacterias comensales
y reduccion de microorganismos potencialmente patégenos. En conjunto, estos hallazgos confirman que los probidticos
contribuyen a restablecer el equilibrio intestinal alterado por procesos de disbiosis.

Los estudios analizados muestran que los probidticos mejoran parametros clinicos asociados a trastornos
gastrointestinales, como diarrea, heces blandas, flatulencia y malestar gastrointestinal. La magnitud de esta mejoria varia
segun la cepa utilizada, el tiempo de administracion y la condicidn clinica del perro, pero la tendencia general indica una
respuesta positiva en la mayoria de los casos.

Las diferentes cepas probidticas evaluadas presentan mecanismos de accion complementarios, como modulacion
inmunitaria, produccion de metabolitos beneficiosos y competencia frente a bacterias patdgenas. Esta multiplicidad de
mecanismos explica la variabilidad en los resultados clinicos y refuerza la importancia de seleccionar cepas con efectos
demostrados en perros.

Larevision confirma que los probidticos representan una herramienta efectiva y segura para prevenir y manejar la disbiosis
intestinal en perros, tanto en animales sanos expuestos a factores estresores como en pacientes con enfermedades
gastrointestinales cronicas. Sin embargo, también se evidencia la necesidad de estandarizar dosis, tiempos de tratamiento
y combinaciones de cepas para mejorar la reproducibilidad de los resultados.
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