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Resumen de la ponencia de la Dra. Cristina Martinez

ada persona tiene una microbiota intesti-

nal Unica y distinta a la de las demas perso-
nas, y su composicion afecta de manera distinta
con las células de nuestro organismo, se modi-
fica mediante la dieta, habitos y el entorno, y
estd relacionado con la funcién o disfuncién de
nuestros 6érganos en caso de patologia.

.Qué es el microbioma humano?

Es el conjunto de microorganismos (bacterias,
hongos parasitos y/o virus) que se alojan en
nuestro organismo e interaccionan con nues-
tras células, emiten y reciben sefales de nues-
tro organismo y participan en sus funciones. El
intestino humano alberga aproximadamente
100 trillones de microorganismos y es diferente
en cada persona, como si se tratara de la hue-
Ila dactilar. Hay unos patrones que se repiten,
pero la composicion esencialmente distinta in-
cluso entre personas muy cercanas viviendo en
el mismo ambito familiar.

.Qué hemos descubierto de la relacion en-
tre microbioma y patologias?

Estan apareciendo nuevos estudios que eviden-
cian la relacién entre la enfermedad o patolo-
gia humana y la salud de nuestra microbiota

intestinal, y aunque aun les queda mucho reco-
rrido para resolver todas las dudas que generan
ya tenemos algunos datos importantes:

e Hay unas 10.000 especies diferentes en
el cuerpo, esto implica que hay 10 veces
mas bacterias y microorganismos en esta
microbiota que células en nuestro propio
cuerpo.

e Solo en el intestino hay mas de tres millones
de genes pertenecientes a la microbiota.

e El porcentaje en el cual los humanos nos
parecemos entre nosotros si tenemos en
cuenta nuestro genoma es de un 99,9%
mientras que este porcentaje baja en tor-
no al 80-90% si nos fijamos Unicamente en
nuestra microbiota.

e La microbiota de una persona es mucho
mas estable y resiliente de lo que se creia
recientemente, incluso después de trata-
mientos con antibiéticos, de tal manera
que esta tiene la capacidad de recuperarse
y volver a su composicién inicial.

e Sin nuestro microbioma no podriamos vi-
vir porqué cumple funciones esenciales
para la vida.

e Tenemos microbiota en el tracto respira-
torio nasofaringeo, en el tracto digestivo




desde la propia cavidad oral pasando por
todos los segmentos intestinales, (eséfa-
go, intestino, estdbmago) en la piel y en el
tracto genital. La microbiota de cada una
de estas localizaciones (nichos psicolégi-
cos) es diferente entre si y esta relaciona-
da con las funciones que debe cumplir en
cada zona, de tal manera que todas las
microbiotas gastrointestinales, por ejem-
plo, se parecen entre ellas, salvando las
diferencias entre cada individuo.

Cada individuo adquiere su microbioma
Unico que, en combinacién con su genéti-
ca, tiene un papel clave en la salud.
Somos el resultado de complejas interac-
ciones entre nuestro genoma, el epige-
noma, la nutricion, factores dietéticos y
nuestra microbiota.

Al entorno de los 2 afios los nifos llegan
a tomar una dieta mas parecida a la que
tomaran el resto de su infancia, donde la
microbiota ya se ha establecido de una
manera mas consistente y se mantendra
ademas para toda la vida con sus fluctua-
ciones normales.

Se estima que durante los primeros mil
dias de vida (desde la gestaciéon hasta los
dos o tres afos) supone un periodo clave
para el establecimiento de la composicion
de la microbiota de una persona. Tanto el
parto (si es parto natural o por cesarea),
como la lactancia (materna o artificial),
el entorno (rural o urbano) o el entorno
familiar van a interceder en la expresion
del genoma. Este periodo es fundamental
para establecer una microbiota que deter-
mine entre otras cosas la susceptibilidad a
ciertas patologias que podamos tener.
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iComo se determinan las caracteristicas
de nuestra microbiota?

Por los genes

Un determinado gen del individuo controla
una caracteristica determinada que describe
una funcién de nuestro organismo. Una muta-
cion de este gen podria alterar el desarrollo de
esta funcion y a la vez modificar la microbiota
que se establece en el intestino, o sencillamen-
te modificar directamente la microbiota, y eso
ya la haria distinta del resto de individuos.

Por el entorno

El entorno también puede modificar tanto la
composicion de la microbiota, como la varia-
cion o mutacién de los genes (que a su vez pue-
den alterar la microbiota) como las caracteristi-
cas del individuo.

.Qué hace la microbiota intestinal?

El intestino es un tejido de muy elevada com-
plejidad estructural y una extensa superficie
completamente colonizada por microorganis-
mos cuya funcién estd intimamente relacio-
nada con diversas patologias humanas. Es la
puerta de entrada de un gran nimero de sus-
tancias a nuestro cuerpo, ya que esta expuesto
al medio externo, y esto hace que tenga unos
mecanismos muy complejos que participan en
un correcto desarrollo del sistema inmunitario,
y que se va adaptando constantemente a los
nuevos estimulos que recibe del exterior.

Las funciones de la microbiota intestinal son,
por un lado ayudarnos al metabolismo de cier-
tas vitaminas y, por otro lado producir directa-
mente moléculas importantes para la salud, que
pueden pasar al torrente sanguineo y circular
hasta llegar a los diferentes 6érganos del cuerpo.
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Entre estas sustancias importantes, estan los
acidos grasos de cadena corta que participan en
funciones fundamentales para el desarrollo del
sistema inmunitario. La microbiota presente en
el tracto intestinal tiene un papel destacado,
tanto porque nos defiende directamente frente
a patoégenos como porque ayuda al organismo
a diferenciar entre los érganos o sustancias pro-
pias o ajenas, y en distintos estudios se ha des-
cubierto que es determinante el momento de
la vida en el que esta microbiologia se implanta
en el tracto digestivo a la hora de prevenir pro-
cesos inflamatorios del intestino.

El esquema simplificado de nuestro intes-
tino
El esquema simplificado de nuestro intestino es:

— Luz intestinal (interior del tubo digestivo)

— Barrera de células epiteliales que tapizan
toda la superficie dificultando el acceso de
bacterias patégenas y otras substancias,
células especializadas que secretan sustan-
cias y la propia microbiota comensal.

— Sistema inmunitario en alerta constante
para detectar posibles riesgos de entrada
de patégenos o sustancias inadecuadas.

— Sistema circulatorio con un gran siste-
ma de vasos sanguineos que transportan

tanto las células inmunitarias al intestino
como las sustancias a los distintos tejidos
y 6rganos, entre ellos, el rifdn.

Esta estructura describe cdmo la microbiota
intestinal, esta relacionada con diversas pato-
logias que se desarrollan en todos los 6rganos,
no solo con enfermedades del tracto intesti-
nal, a causa de la produccién de metabolitos
0 un exceso de citoquinas proinflamatorias.
Algunos ejemplos pueden ser la enfermedad
cardiaca, infecciones hepaticas o cancer hepa-
tico, enfermedades del sistema nervioso cen-
tral como Parkinson o Alzheimer, cancer de
préstata, infecciones del rindn o enfermedad

renal crénica...

Como la microbiota afecta a la funcion re-
nal

Existen dos mecanismos principales por los que
la microbiota afecta a la funcién renal:

e El primer mecanismo es a través del propio
sistema inmunitario que reacciona ante
alteraciones en la microbiota. Si se altera
la composicion de la microbiologia, el sis-
tema inmunitario puede reaccionar secre-
tando mediadores proinflamatorios, estos
alertan a los distintos 6rganos del cuerpo
(en este caso al rindn) de que hay un ries-
go y generan una inflamacion. Una vez
el peligro ha pasado, este mismo sistema
inmunitario secreta mediadores antiinfla-
matorios que ponen fin a la inflamacion. Si
estos procesos se repiten de manera cons-
tante, podemos producir dafios crénicos al
rinén (o a cualquier otro érgano afectado
por estas inflamaciones).

¢ Via metabdlica a través de la cual las alte-
raciones en la microbiota producidas por
la propia dieta pueden producir un au-




mento de toxinas urémicas que a través de
la alteracion de la propia barrera del intes-
tino puede llegar a la circulacién del rifndén
y producir un dafo. Una dieta rica en pro-
teinas animales y pobre en fibra vegetal
produce un aumento de toxinas urémicas.
Se han descrito diversas especies bacteria-
nas que estan alteradas en la enfermedad
crénica renal.

Tipos de bacterias que encontramos en el
intestino

Hay dos grandes grupos de bacterias en el in-
testino:

e Bacterias proteoliticas que utilizan ami-
noacidos provenientes de las proteinas
para sintetizar estas sustancias que llegan
al higado y se procesan toxinas urémicas,
relacionadas con complicaciones en diver-
sos 6rganos entre ellos por supuesto el ri-
non.

e Bacterias sacaroliticas, responsables de
metabolizar los carbohidratos, que produ-
cen acidos grasos de cadena corta que tie-
nen un gran impacto positivo sobre la fun-
cion del intestino, sobre la funcién renal y
tienen un efecto directo sobre el sistema
inmunitario entre otros beneficios.

Conclusiones de los estudios en curso
A modo de conclusiéon, podemos decir que esta
extensamente demostrado que dietas ricas en
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proteina animal inducen la proliferacién de
bacterias proteoliticas, por tanto eleva la pro-
duccion de toxinas urémicas y a la vez todo esto
hace que la barrera de proteccion de células
epiteliales se distorsione aumentando la proba-
bilidad de que bacterias patégenas penetren en
el tejido, lo que provoca que hay una respues-
ta inflamatoria que ademas se puede cronificar
con el tiempo, y esto esta directamente relacio-
nado con la progresion de la enfermedad renal
crénica.

En la otra cara de la moneda tenemos las
dietas ricas en fibra, promueven el desarrollo
de dietas ricas en acidos grasos de cadena cor-
ta que mejora ostensiblemente la integridad de
la barrera del epitelio y estan relacionados con
la disminuciéon de la inflamacién y de la carga
acidica.

En los casos en los que la insuficiencia renal
estd muy desarrollada, se imponen una serie de
restricciones en la dieta que suelen estar rela-
cionadas con una menor ingesta de fibra y se
administran medicamentos que a su vez alteran
la composicion de la microbiota, por ese motivo
es importante cuidar la dieta del enfermo renal
que aun mantiene filtrados altos.

Una propuesta para el futuro en la que se
esta trabajando es el tratar a pacientes de en-
fermedad renal con prebiodticos o probioticos
de cepas particulares productoras de acidos gra-
sos de cadena corta para intentar mantener la
funcién renal.




