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LA MICROBIOTA Y EL BIENESTAR

Capitulo 1:
Microbiota: Definicion
e Importancia

El cuerpo humano alberga una comunidad
diversa de microorganismos, incluyendo
bacterias, arqueas, hongos y virus. Esta
comunidad, conocida como microbiota,
reside en varias partes del cuerpo, como
el tracto gastrointestinal, la piel, la boca y
el tracto genital. Aunque el término
microbioma se usa a menudo
indistintamente con  microbiota, en
realidad se refiere a la coleccion completa
de genes dentro de estos
microorganismos. Mientras que microbiota
se refiere a las especies y tipos de
microorganismos en su conjunto.

Un descubrimiento sorprendente es que la
microbiota intestinal posee una asombrosa
rigueza genética, con 150 a 200 veces
mas genes que el genoma humano. Se
calcula que un ser humano promedio tiene
aproximadamente 30 billones de células y
38 billones de bacterias. Dado que estos
numeros varian segun la edad y el tamafo
corporal, se estima que la microbiota
intestinal puede pesar en total unos 200
gramos.

Esto resalta el inmenso potencial genético
y funcional de la microbiota. La microbiota
desempefia un papel fundamental en la
salud humana, contribuyendo a funciones
esenciales como la digestion de alimentos,
la sintesis de vitaminas, el desarrollo del
sistema inmunitario y la proteccién contra
patégenos.
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Tipos de Microbiota

La microbiota varia segun su ubicacién en

el

cuerpo. Algunos de los tipos mas

importantes incluyen:

Microbiota intestinal: reside en el
tracto gastrointestinal y es la mas
abundante y diversa del cuerpo
humano. Alberga una gran variedad de
bacterias, incluyendo familias como
Prevotella, Ruminococcus, Bacteroides
y Firmicutes. En el colon, donde el
ambiente es bajo en oxigeno, se
encuentran bacterias anaerobias como
Peptostreptococcus, Bifidobacterium,
Lactobacillus y Clostridium.
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Microbiota cutanea: se encuentra en
la piel y ayuda a protegerla de
patdgenos y a mantener su funcion de
barrera.

Microbiota oral: habita en la boca y
contribuye a la salud bucal y la
prevencion de infecciones. Ademas, se
ha descubierto que una microbiota oral
saludable promueve una microbiota
intestinal saludable.

Microbiota vaginal: reside en el tracto
genital femenino y juega un papel

importante en la salud reproductiva.
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e Microbiota del Tracto Reproductivo
Masculino: estudios recientes han
identificado la presencia de una
microbiota especifica en el tracto
reproductivo masculino, incluyendo el
semen. Se ha observado que Ila
presencia de ciertas bacterias, como
Pseudomonas, Lactobacillus y
Prevotella, puede tener un impacto
negativo en la calidad del esperma.

Eubiosis y Disbiosis

Un estado de equilibrio en la microbiota,
donde las diferentes especies coexisten
en armonia, se conoce como eubiosis.
Este equilibrio es crucial para la salud, ya
que permite que la microbiota realice sus
funciones de manera 6ptima. Sin embargo,
diversos factores pueden perturbar este
equilibrio, dando lugar a un estado de
disbiosis. La disbiosis se caracteriza por
una alteracion en la composicién y funcion
de la microbiota, con consecuencias
negativas para la salud.

La disbiosis se ha relacionado con una
variedad de problemas de salud,
incluyendo:

e Diarrea asociada a antibidticos
e Gastroenteritis

e Acné

e Dermatitis atépica

e Vaginosis bacteriana

Theodor Rosebury introdujo el concepto
de "Amphibiosis" para describir la relacion
entre los humanos y los microbios. Esta
relacion puede ser beneficiosa o



patoldgica, dependiendo del contexto.
En otras palabras, la misma especie de
microbio puede ser beneficiosa en un
escenario y perjudicial en otro.

Intestinos: Metabolismo
de Nutrientes

La microbiota intestinal desempefia un
papel crucial en el metabolismo
(fermentacion y oxidacion) de los
nutrientes, incluyendo carbohidratos,
lipidos y proteinas.

e Carbohidratos: la fermentacion de
carbohidratos no digeribles por la
microbiota produce acidos grasos
de cadena corta (AGCC), como el
butirato, que son una fuente de
energia importante para las células
del colon. Los AGCC también
pueden influir en el equilibrio
energético del huésped a través de
la interaccion con receptores como
Gpr41 y la modulacién de hormonas
enteroendocrinas como PYY.
Ademas, el butirato previene la
acumulacion de subproductos

metabodlicos toxicos como el D-
lactato.
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e Lipidos: la microbiota puede influir en

el metabolismo de los lipidos al
suprimir la inhibicién de la actividad de
la lipoproteina lipasa en los adipocitos.
Bacteroides thetaiotaomicron, por
ejemplo, aumenta la eficiencia de la
hidrolisis de lipidos al regular
positivamente la expresion de una
colipasa necesaria para la digestion de
lipidos.

Proteinas: la microbiota participa en el
metabolismo de proteinas a través de
proteinasas y peptidasas microbianas
que trabajan en conjunto con las
proteinasas humanas. Los
transportadores de aminoacidos en la
pared celular bacteriana facilitan la
entrada de aminodacidos desde el
lumen intestinal a las bacterias, donde
se convierten en pequefas moléculas
de sefalizacion y péptidos
antimicrobianos (bacteriocinas).
Vitaminas: La microbiota intestinal
sintetiza vitamina K y varios
componentes de la vitamina B.
También produce acido linoleico
conjugado (CLA), que tiene
propiedades antidiabéticas,
antiaterogénicas, antiobesogeénicas,
hipolipemiantes e inmunomoduladoras.
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Desarrollo del Tracto Gastrointestinal e Inmune

La microbiota intestinal no solo influye en la digestion y el metabolismo, sino que también
juega un papel crucial en el desarrollo estructural del tracto gastrointestinal y del sistema
inmunitario. Ademas, se ha descubierto que la microbiota influye en el desarrollo y la
funcion de organos fuera del tracto intestinal.

Enterotipos

Investigaciones recientes han identificado la existencia de "Enterotipos", que son
agrupaciones de comunidades microbianas en el intestino humano. Cada Enterotipo tiene
capacidades y respuestas metabdlicas diferentes a la dieta o a los medicamentos, lo que
podria explicar por qué las personas responden de manera diferente a los tratamientos
médicos.

Factores que Influyen en la Microbiota

La composicion y funcion de la microbiota estan influenciadas por una variedad de
factores, como se muestra en la siguiente tabla:

Factor Descripcion

Dieta La alimentacién juega un papel crucial en la modulacion de la microbiota. Una dieta rica en
fibra, por ejemplo, promueve el crecimiento de bacterias beneficiosas en el intestino.

Estilo de vida Factores como el ejercicio, el estrés y el suefio pueden influir en la microbiota.

El uso de antibidticos puede alterar significativamente la microbiota, eliminando tanto
bacterias beneficiosas como dafiinas. El uso de antibiéticos durante la infancia puede tener
un impacto a largo plazo en la microbiota intestinal, aumentando el riesgo de
enfermedades crénicas como la obesidad y las alergias.

Medicamentos

La predisposicidn genética puede influir en la composicidn de la microbiota. Los genes del
huésped influyen en los sitios de unidn de las bacterias, lo que a su vez afecta la

Genética AR > - -
colonizaciodn inicial de bacterias (flora pionera). Esta flora pionera, a su vez, modula la
expresion de los genes del huésped, influyendo en la flora microbiana posterior.
Método de Los bebés nacidos por parto vaginal adquieren microbiota de la madre durante el
nacimiento nacimiento, mientras que los nacidos por cesarea presentan menos microbiota saludable.
Lactancia La leche materna contiene bacterias beneficiosas que contribuyen al desarrollo de la
materna microbiota intestinal del bebé.
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Capitulo 2: Relacion

con el Estado
Emocional y la Salud
Mental

Existe una creciente evidencia que
respalda la existencia de una compleja
comunicaciéon  bidireccional entre el
intestino y el cerebro, conocida como el
eje intestino-cerebro. La microbiota
intestinal juega un papel clave en esta
comunicacion, influyendo en el estado de
animo, la ansiedad, la depresion y otros
aspectos de la salud mental. Ademas, la
microbiota influye en la regulacion del
estado de animo y el comportamiento.

%
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Metabolismo de
Nutrientes

La microbiota intestinal se comunica con
el cerebro a través de diferentes
mecanismos, incluyendo:

e Produccion de neurotransmisores: la
microbiota produce neurotransmisores
como la serotonina, el GABA y la
dopamina, que pueden influir en el
estado de animo y el comportamiento.
Estos neurotransmisores actuan como
mensajeros quimicos, transmitiendo
sefales entre las neuronas vy
modulando diversas funciones
cerebrales.
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e Modulacion del sistema inmunitario:
la microbiota interactua con el sistema
inmunitario, modulando la inflamacién
y la respuesta al estrés, lo que puede
afectar la salud mental. Por ejemplo, la
microbiota puede influir en la
produccion de citoquinas, que son
proteinas que regulan la respuesta
inflamatoria.

* Produccion de acidos grasos de
cadena corta: la fermentacion de fibra
por la microbiota produce acidos
grasos de cadena corta, como el
butirato, que pueden influir en Ila
funcion cerebral y el comportamiento.
El butirato, por ejemplo, puede
atravesar la barrera hematoencefalica
y actuar como fuente de energia para
las ceélulas cerebrales, ademas de
modular la expresion de genes
relacionados con la funcién neuronal.

Microbiota y Trastornos
Mentales

Estudios han demostrado que la disbiosis
intestinal (estado de desequilibrio de la
microbiota) estd asociada con una
variedad de trastornos mentales, como la
depresion, la ansiedad y el trastorno
bipolar. Se ha observado que las personas
con depresion, por ejemplo, tienen una
composicién de microbiota diferente en
comparacion con las personas sanas. La
microbiota también contribuye a la
patofisiologia de los trastornos del animo

Por ello, hoy la ciencia confirma la relacion
entre los trastornos  psiquiatricos,
emocionales y el estado de la microbiota.
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Capitulo 3: El
Desarrollo del Sistema
Nervioso por Parte de
la Microbiota

La microbiota intestinal no solo influye en
la salud mental en adultos, sino que
también juega un papel crucial en el
desarrollo del sistema nervioso durante la
infancia. Influye en el desarrollo del
sistema nervioso y en la regulacion del eje
hipotalamico-pituitario-adrenal (HPA), que
juega un papel importante en la respuesta
al estrés.

Impacto en el
Neurodesarrollo

La microbiota intestinal puede influir en el

neurodesarrollo infantii a través de

diferentes mecanismos:

¢ Modulacion de la neurogénesis: la
microbiota puede influr en la
formacidn de nuevas neuronas en el
cerebro. Este proceso es esencial para
el desarrollo cognitivo y la plasticidad

cerebral.
e Formacion de la barrera
hematoencefalica: la microbiota

contribuye al desarrollo de la barrera
hematoencefalica, que protege el
cerebro de sustancias dafinas. Esta
barrera es crucial para mantener la
homeostasis del cerebro y prevenir la
entrada de toxinas y patégenos.

e Produccion de factores neurotroficos
que promueven el crecimiento y la
supervivencia de las neuronas.
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Disbiosis y Desarrollo
Neurologico

La disbiosis intestinal durante la infancia
puede tener consecuencias negativas
para el desarrollo neuroldgico,
aumentando el riesgo de trastornos como
el autismo y el trastorno por déficit de
atencion e hiperactividad (TDAH). Por
ejemplo, se ha observado que los nifos
con autismo tienen una composicion de
microbiota “en desequilibrio” en
comparacion con los de desarrollo tipico.

Capitulo 4: El
Desarrollo del Sistema
Inmune desde la
Microbiota

El sistema inmunitario y la microbiota
intestinal mantienen una estrecha relacion,
influyéndose mutuamente de manera
compleja. La microbiota juega un papel
fundamental en la maduracién y el
funcionamiento del sistema inmunitario,
especialmente durante la infancia.

Maduracion del Sistema
Inmunitario

La microbiota intestinal interactua con las
células del sistema inmunitario,
educandolas para  distinguir  entre
patdgenos y sustancias inofensivas. Este
proceso de educacion, aprendizaje y
adaptacion es crucial para el desarrollo de
una respuesta inmunitaria adecuada.
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«Buena» y «mala» microbiota

Eubiosis

Es el estado de equilibrio

saludable de la microbiota
intestinal, donde las bacterias
benéficas, como los lactobacilos y
las bifidobacterias, predominan
sobre las bacterias patégenas.

Se encuentra una alta
diversidad de microorganismos
(Bacteroidetes y Firmicutes) que
nos benefician.

Existe un balance
pro-inflamatorio y anti-
inflamatorio evitando la
activacién inmunitaria

innecesaria.

La mucosa intestinal es

6ptima, generando

permeabilidad ante los 42
patoégenos.

Salud T / Alimento nE)ngI(a:gS Virus
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respuesta inmune e
inflamatoria.

+ [FliddSanguineo ;

Disbiosis

Es un desequilibrio en la
composicion y la diversidad de la
microbiota (predominan:
Proteobacteria y Clostridium), 1o que
puede alterar procesos
metabdlicos, digestivos e
inmunolégicos clave.

Reduccion de la sintesis de
quimicos esenciales
(dopamina y serotonina),
afectando el estado de
animo, el suefioy la
respuesta al estrés

Se liberan sustancias
proinflamatorias, como
las citocinas, las cuales
pueden contribuir al
desarrollo de:
Parkinson, el cancery la

obesidad.

Pocas
“bu \ | Salud
lrToxmas c(tggﬁass Gluten

| Capa mucosa
Mucosa | Enterocitos

| Diversidad
1 Permeabilidad

o 00/0:0 | E

Alta respuesta
inmune e
inflamatoria.

Por ejemplo, la microbiota intestinal puede
influir en la diferenciacion de las células T
reguladoras, que son células inmunitarias
que ayudan a suprimir la respuesta
inflamatoria y prevenir la autoinmunidad.

Respuesta inflamatoria

La microbiota también influye en la
respuesta inflamatoria del cuerpo. Un
desequilibrio en la microbiota puede
contribuir a la inflamacién cronica, que
estd asociada con una variedad de
enfermedades.

La microbiota puede modular Ia
producciéon de citoquinas proinflamatorias
y antiinflamatorias, influyendo en la
respuesta del sistema inmunitario a las
infecciones y otros estimulos.

Barrera Mucosal

En el tracto gastrointestinal, la barrera
mucosal juega un papel crucial en la
separacion entre la microbiota y el tejido
del huésped, previniendo la translocacion
microbiana y la inflamacién (puede ver la
imagen superior).

CEREBRUM.LA | 11



LA MICROBIOTA Y EL BIENESTAR

12 | CEREBRUM.LA

Esta barrera esta compuesta por células
epiteliales, moco, IgA, péptidos
antimicrobianos y células inmunitarias. El
moco, producido por las células
caliciformes, representa el primer escudo
que limita el contacto entre la microbiota y
el tejido del huésped. Los péptidos
antimicrobianos, como las a-defensinas,
también contribuyen a limitar la exposicion
a la microbiota comensal. La acumulacion
de péptidos antimicrobianos en el moco
crea una separacion fisica entre |la
microbiota y el intestino del huésped,
conocida como la "zona desmilitarizada".
La IgA secretora y los péptidos
antimicrobianos (AMP) también impiden el
crecimiento excesivo y la translocacion de
la poblacidn bacteriana.

Disbiosis y Enfermedades
Autoinmunes

La disbiosis intestinal se ha relacionado
con un mayor riesgo de desarrollar
enfermedades autoinmunes, como Ila
enfermedad inflamatoria intestinal, la
diabetes tipo 1y la artritis reumatoide. En
estas enfermedades, el sistema
inmunitario ataca por error a las células y
tejidos del propio cuerpo.

En los ultimos afios se ha visto una gran
prevalencia de dichas condiciones. Y se
ha visto que gran parte de las
enfermedades en pleno siglo XXI son
ocasionadas por la disbiosis, o tienen una
relacion amplia. El estrés toxico es uno de
los detonantes de esta triada, una relacion
relacion tripartita: entre estrés, disbiosis y
enfermedades autoinmunes.



Capitulo 5: Relacion
entre las
Enfermedades

Autoinmunes y la

Disbiosis en la
Depresion, Ansiedad
y Autismo

Existe una creciente evidencia que sugiere
una conexidn entre la disbiosis intestinal,
las enfermedades autoinmunes y los
trastornos mentales como la depresion, la
ansiedad y el autismo.

LA MICROBIOTA Y EL BIENESTAR

Inflamacion Cronica

La inflamacién crénica, que puede ser
causada por la disbiosis intestinal y las
enfermedades autoinmunes, se ha
implicado en la patogénesis de la
depresion, la ansiedad y el autismo. La
inflamacion cronica puede afectar |la
funcién cerebral y la neurotransmision,
contribuyendo al desarrollo de estos
trastornos.

Permeabilidad Intestinal

La disbiosis intestinal puede aumentar la
permeabilidad intestinal, permitiendo que
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sustancias dafinas, como
lipopolisacaridos bacterianos, ingresen al
torrente sanguineo y contribuyan a la

inflamacion sistémica y la
neuroinflamacion. Esta alteracion de la
barrera intestinal puede tener

consecuencias negativas para la salud
mental.

Mecanismos de accion

Se cree que la disbiosis intestinal
contribuye a la depresion, la ansiedad y el
autismo a través de diferentes
mecanismos, incluyendo:

» Alteracion del eje intestino-cerebro:
la  disbiosis puede afectar la
comunicacion entre el intestino y el
cerebro, influyendo en el estado de
animo y el comportamiento.

* Inflamacion sistémica: la disbiosis
puede contribuir a la inflamacién
sistémica, que se ha relacionado con la
depresion, la ansiedad y el autismo.

* Neuroinflamacion: a disbiosis puede
promover la neuroinflamacion, que es
la inflamacion del cerebro, y que se ha
implicado en la patogénesis de estos
trastornos.

Conclusiones

La microbiota humana es un ecosistema
complejo que juega un papel fundamental
en la salud fisica y mental. La eubiosis, o
equilibrio de la microbiota, es esencial
para el correcto funcionamiento del
organismo, incluyendo la digestion, la
funcion inmunitaria y la produccion de
nutrientes esenciales como la vitamina



B12, que no puede ser producida por el
cuerpo humano. Por otro lado, la disbiosis
se ha relacionado con una variedad de
enfermedades, incluyendo trastornos
mentales, enfermedades autoinmunes y
una menor diversidad bacteriana, que se
asocia con un mayor riesgo de
enfermedades como la enfermedad
inflamatoria intestinal, la obesidad y la
diabetes.

El eje intestino-cerebro representa una via
de comunicacién bidireccional crucial
entre la microbiota intestinal y el cerebro,
influyendo en el estado de animo, la
ansiedad, la depresion y el desarrollo del
sistema nervioso. La microbiota también
desempefia un papel importante en la
maduracion del sistema inmunitario y la
respuesta inflamatoria, con implicaciones
en el desarrollo de enfermedades
autoinmunes. Ademas, la manipulacion de
cepas bacterianas no patdgenas podria
estimular la respuesta inmunitaria contra
bacterias patégenas, ofreciendo un
potencial terapéutico.

Es fundamental comprender la
complejidad de la microbiota y su
influencia en la salud humana para
desarrollar estrategias que promuevan la
eubiosis 'y prevengan 0 traten
enfermedades relacionadas con la
disbiosis. La microbiota es un ecosistema
dinamico que puede ser influenciado por
factores como la dieta, el estilo de vida y
el uso de medicamentos. Futuros estudios
son necesarios para profundizar en los
mecanismos de interaccién entre la
microbiota, el sistema inmunitario, el
sistema nervioso y el cerebro, y para
desarrollar intervenciones personalizadas
que modulen la microbiota y mejoren la
salud humana.
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