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La microbiota intestinal: el inicio de una revolucion cientific
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Los humanos, asi como otros or-
ganismos multicelulares, tienen
un funcionamiento que es el
resultado de su metabolismo
en conjunto con el de millones
de otros microbios huéspedes.
Estos microbios incluyen bacte-
rias, hongos, arqueobacterias y
virus, cuya abundancia y diver-
sidad varian dependiendo del
lugar donde se encuentren den-
tro de su hospedero. En el caso
de los humanos, estos microor-
ganismos se pueden encontrar
en muchos lugares del cuerpo
como en la boca, la garganta, la
nariz, la piel, la vagina, la saliva
y los intestinos. En cada lugar,
ademas de formar una barrera
fisica que puede protegernos,
tienen diferentes funciones que
van desde la sintesis de aminoa-
cidos esenciales, vitaminas, el
procesamiento de componentes
indigeribles por el humano como
polisacaridos de origen vegetal
hasta el control de poblaciones
de microorganismos patégenos.
A este consorcio de microorgan-
ismos que cohabitan en un am-
biente en especifico, se les llama
microbiota y han evolucionado
para vivir cooperativamente y
formar un ecosistema muy par-
ticular. Aunque conocer la micro-
biota de cualquier ecosistema es
de gran utilidad, los cientificos
acunaron el término microbio-
ma que se refiere al nimero to-
tal de genomas (y por lo tanto
genes) de estos consorcios. Con-
ocer la informacién genética de
dichos microorganismos nos
permite entender las funciones
que llevan a cabo, ademas de las
interacciones que tienen dentro
del ecosistema. Hace apenas 12
afnos se publicé el primer articulo
sobre la microbiota intestinal
en los humanos que comprende
entre 10" a 10" microorgan-
ismos. Aproximadamente, por
cada célula humana, tenemos
10 bacterias pero la informacion
genética contenida en dichas

los “microbios” son malignos es
equivocada.

Como ya se ha explicado en
pasadas  publicaciones, los
estudios de  metagenédmi-
ca nos permiten estudiar a
la  microbiota  (http:/www.
acmor.org.mx/?q=content/
la-metagen%C3%B3mica-y-
el-mundo-secreto-de-las-bac-
terias). Gracias a estos estudios
hemos podido descubrir de
manera mas detallada, la impor-
tancia de la relacion de la micro-
biota en el ser humano.

El eje Microbiota-Cerebro
Elintestino es un érgano congran
capacidad sensorial en el cuerpo
humano en el cual podemos en-
contrar un tipo de microbiota
con funciones muy especiales.
En el tejido de nuestro intestino
residen células capaces de captar
moléculas que actuan sobre el
sistema nervioso (como el glu-
tamato) y que activan toda una
cascada de sefales que son in-
terpretadas por nuestro cerebro.
Muchas de estas moléculas son
producidas por la microbiota in-
testinal y se ha demostrado que
existe una comunicacién de dos
vias entre las bacterias del intes-
tino y el cerebro, que modula
procesos rapidos de la fisiologia
del intestino, como la contrac-
ciéon muscular, o bien fenémenos
mas lentos como la saciedad (Fig-
ura 1). A esta comunicacion se le
denominado eje microbiota-
cerebro.

Mutrimentos
Micrabios
Irritantes

tan problemas digestivos tales
como constipacién, mucho antes
de que aparezca la enfermedad.
Parece ser que las proteinas mal
plegadas (amiloides) en el Par-
kinson aparecen primero en los
intestinos. Por lo tanto, las evi-
dencias mas recientes apuntan
a que la microbiota y el desbal-
ance crénico de la misma, pud-
iera tener una fuerte correlacion
con las enfermedades neurode-
generativas. Incluso, enferme-
dades de tipo psiquiatrico como
la depresién y algunas enferme-
dades cognitivas pudieran tener
una relacién con las poblaciones
bacterianas en nuestro intestino.

La microbiota y la salud hu-
mana

Se intuye que un individuo sano
tendrd una microbiota sana (Fig-
ura 2A), pero también se ha ob-
servado que una persona obesa
tiende a presentar una micro-
biota alterada (Figura 2B). Final-
mente, individuos con trastornos
alimenticios como la anorexia
nerviosa, manifiestan una reduc-
cién en la diversidad de la micro-
biota y hay una asociacion signifi-
cativa con depresién, ansiedad, y
falta de apetito (Figura 2C). Por lo
tanto, las bacterias en nuestro in-
testino no solo juegan un papel
relevante en nuestra digestion,
sino también en la generacién de
moléculas que afectan nuestro
sistema nervioso, lo cual se pu-
ede ver reflejado en nuestro
comportamiento y estado de

dafina con el humano), a estados
patogénicos, dependiendo de
retos del ambiente y del estado
de salud del huésped. Ciertas
especies microbianas pueden
desaparecer de vez en cuando y
la pérdida de diversidad micro-
biana est4 asociada a deterioros
en la salud, esto en conjunto con
ciertos compuestos de nuestro
metabolismo.

Como ya se ha sugerido, las bac-
terias de nuestro intestino no
son actores pasivos en nuestra
fisiologia, ya que nos proveen
de niveles adecuados de ciertos
compuestos como son las vita-
minas del complejo B; pueden
convertir la fibra no digerible en
metabolitos utiles, como acidos
grasos, propionato, y butirato,
que ayudan al sistema inmune;
producen hormonas captadas
por el sistema nervioso como
son dopamina (hormona de la
felicidad), serotonina (hormona
relacionada con los ciclos de
suefo) y catecolaminas (hormo-
nas relacionadas con el estrés).
Un buen balance de estas hor-
monas fortalece el eje intestino-
cerebro y mejora entre otras
cosas, la motilidad intestinal, el
estado de dnimo y la calidad del
sueno.

Se ha demostrado que la micro-
biota va cambiando con el tiem-
po pero se establece desde el
nacimiento. Tanto la microbiota
intestinal como la de la piel esta
relacionada de manera signifi-
cativa con la via de nacimiento.
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bacterias muy diferente. La mi-
crobiota determina funciones
relacionadas con la induccién
de la inmunidad. Actualmente,
se ha encontrado una relacién
entre los nacidos por cesérea y
ciertas enfermedades que invo-
lucran procesos inflamatorios
como son las alergias. Como ya
se menciond, la microbiota de
nuestro organismo es dindmica
y puede ir adaptandose, pero
en casos muy drasticos donde
las disbiosis son prolongadas,
es posible que dichos trastornos
se relacionen directamente con
males mas complejos como son
las enfermedades autoinmunes y
algunos tipos de cancer. Es nece-
sario recordar que este tipo de
enfermedades son multifactoria-
les, sin embargo la relacion de la
microbiota con estas, es cada vez
mds evidente.

Figura 2. Esquema de un la relacion de
la microbiota con la salud. En la figura
se muestra una persona sana (A); una
obesa (B) y una una persona con anore-
xia (C). Cada una de ellas muestra una
diversidad y abundancia distinta de las
bacterias que conforman su microbiota.
La comunicacion bi-direccional entre
intestinos y cerebro se denota por las
flechas. La diversidad bacteriana esta

bacterias es mas o menos 100
veces mas que la contenida en el
genoma humano. La alteracién
en la composicién y abundancia
de las bacterias que conforman
la microbiota se le conoce como
disbiosis y puede ser la causa
de otro tipo de desequilibrios.
La mayoria de organismos que

Figura 1. Esquema del eje microbiota-cerebro. Ademas de secretar neuropéptidos, las células entero endo-
crinas transmiten rapidamente informacion sobre los nutrimentos en el intestino al liberar neurotransmiso-
res para excitar las neuronas sensoriales del nervio vago y de la medula espinal.

Existen estudios donde se ob- animo diario. De manera interesante, se han

componen nuestra microbiota
son benéficos e inclusive se pu-
eden considerar fundamentales
para nuestra sobrevivencia. Por
lo tanto, la idea de que todos

serva que la microbiota humana
puede estar asociada a enferme-
dades neurodegenerativas como
el Alzheimer y el Parkinson. Los
pacientes con Parkinson presen-

Tipicamente, las comunidades
microbianas pueden cambiar
sus relaciones ecolégicas que
van de mutualistas (mutuo ben-
eficio), comensales (relacion no

encontrado diferencias entre los
nacidos por via vaginal (parto
natural) y aquellos por cesarea,
donde la microbiota de estos
Ultimos presenta un perfil de

representada por distintas formas.

Los trasplantes fecales y sus
aplicaciones
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ay biomédica

En los pacientes con disbiosis in-
testinales se pueden presentar
ciertos sintomas como el aumen-
to de grasa en el cuerpo y tam-
bién un aumento en el volumen
promedio de las heces fecales.
Estos sintomas son indicativos
de un mal funcionamiento del
sistema digestivo y por lo regular
pueden ser el comienzo de otras
complicaciones como son las in-
fecciones intestinales. En particu-
lar, las infecciones por bacterias
oportunistas como Clostridium
difficile, que normalmente habita
en nuestros intestinos, pueden
llegar a comprometer la salud
de manera importante. Una de
las causas de las disbiosis in-
testinales es la administraciéon
indiscriminada de antibidticos,
donde la microbiota se alteray se
eleva el riesgo de infecciones por
cepas multirresistentes de C. dif-

B

ficile, causando diarreas crénicas
y muy dificiles de tratar. Inves-
tigaciones recientes en modelos
animales como ratén, han dem-
ostrado que es posible transferir
las bacterias que habitan el intes-
tino de un organismo sano, a otro
que presenta alguna disbiosis, re-
sultando en el restablecimiento
de la salud. A esta transferencia
de bacterias extraidas de la ma-
teria fecal de un individuo sano
a otro enfermo, se le ha denomi-
nado como trasplante fecal.

En humanos, el trasplante fecal
para el tratamiento de infeccio-
nes cronicas de C. difficile, ha sido
notablemente exitosa y bien tol-
erada para eliminar a esta bacte-
ria. Sin embargo, los donadores
deben cumplir varios requisitos
entre los cuales tenemos que no
hayan tenido tratamientos con
antibioticos en los ultimos seis
meses, no estar inmunocompro-
metidos, no haberse realizado
tatuajes en los ultimos seis me-
ses, no usar drogas y no tener
enfermedades como inflamacion
intestinal cronica.

El trasplante se realiza por colo-
noscopia y de manera menos
usual por intubaciéon nasoduo-
denal (tubo insertado desde la
nariz, hasta el intestino). Una vez
que la sonda llega hasta el colon,
la muestra fecal del donador es
colocada. Este procedimiento
ya se lleva a cabo en hospitales
de Estados Unidos de Ameérica,
como en el hospital John Hop-

C

kins en Baltimore, Maryland.

Otras maneras de regular la
microbiota

En la actualidad, podemos en-
contrar productos comerciales
los cuales contienen probiéticos
que esencialmente son bacte-
rias beneficiosas que mejoran
la salud general del organismo.
Sin embargo, su utilidad ha sido
discutida recientemente, ya que
precisamente su uso después de
un tratamiento por antibidticos,

puede tener efectos contrarios a
los esperados. Ante esto, se han
buscado otras alternativas para
controlar y restituir en balance de
la microbiota en el humano. En
la naturaleza, existen virus que
se han especializado en infec-
tar bacterias para poder repro-
ducirse. Estos virus son muy es-
pecificos para infectar por lo que
podriamos tomar ventaja de que
cada bacteria tiene su depreda-
dor viral particular. A estos virus
se les llama bacteriéfagos y su
uso para eliminar bacterias paté-
genas y resistentes a antibioticos
representa un prospecto de tera-
pia muy importante en nuestra
continua lucha en contra de en-
fermedades bacterianas. Existen
algunos casos donde ya se estan
utilizando a los bacteriéfagos
para controlar la diversidad de
la microbiota intestinal, sobre
todo en animales de produccién
como cerdos, con la finalidad de
aumentar el aprovechamiento
de nutrientes y asi tener mejores
rendimientos de produccion. A
pesar de estos avances, aun no se
conoce qué tan estable se puede
mantener la microbiota después
de haber usado un tratamiento
por bacteriéfagos. Tampoco se
ha estudiado si la especificidad
que tienen para infectar pueda
modificarse de tal manera que
pudiera infectar a otras bacterias
que no eran blancos inicialmente,
o bien que pierdan su capacidad
de infectar.

En resumen, la coexistencia del
organismo hospedero y su mi-
crobiota se le define como el
holobionte, el cual debe ser
considerado como una unidad
ecoldgica y evolutiva. De la mis-
ma manera, la salud y enferme-
dad, la fisiologia y la nutricion
de un individuo no pueden en-
tenderse del todo sin considerar
su microbiota y la dindmica de
la misma. La microbiota es parte
inherente de los organismos,
contribuyendo en algunos, al
desarrollo del sistema inmune
determinada en conjunto por la
genética del individuo. Existen
otros factores que contribuyen
a la dindmica de la microbiota
como las variaciones debido a las
regiones geograficas, la edad de
los individuos y la alimentacion,
asi como varias enfermedades no
solo gastro-intestinales (diarreas)
y nutricionales (obesidad, diabe-
tes, anorexia). Todo esto puede
a su vez estar asociado (o ser la
causa) de varias enfermedades
neurodegenerativas y otras en-
fermedades como el cancer de
colon.

Por lo tanto, la medicina y la nu-
tricion personalizada deben en-
tenderse bajo la premisa de que
somos holobiontes. Es necesario
desarrollar nuevos métodos de
diagnostico y de tratamiento
que incluyan la consideracion de
la diversidad y composicion de
la microbiota. Finalmente, qui-

ero mencionar que no podemos
ser solo espectadores de estos
avances sobre el estudio y las
aplicaciones que tiene la micro-
biota, asi como su relacion con la
salud, inmunidad, nutricién y en-
fermedades, sino que debemos
apoyar proyectos cientificos para
participar en esta revolucion
cientifica de la biomedicina.

Esta columna se prepara y edita
semana con semand, en conjunto
con investigadores morelenses
convencidos del valor del cono-
cimiento cientifico para el desarrol-
lo social y econémico de Morelos.
Desde la Academia de Ciencias de
Morelos externamos nuestra preo-
cupacion por el vacio que genera
la extincién de la Secretaria de
Innovacién, Ciencia y Tecnologia
dentro del ecosistema de inno-
vacion estatal que se debilita sin
la participacion del Gobierno del
Estado.
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