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La idea de que nuestro cuerpo esta invadido por microorganismos nos causa escalofrio, sin
embargo, el organismo humano ha desarrollado un mecanismo de adaptacion para que esta
coexistencia redunde en un efecto benéfico.

La microbiota

La presencia de microorganismos en el cuerpo humano da pauta a preguntarse varias cosas. Por
gjemplo: ¢quiénes son esos microrganismos?, ¢pueden inducir enfermedades?, ¢qué condiciones
del microambiente facilitan su proliferacion?, ¢estén presentes en todas las etapas del desarrollo
humano?, ¢Jos microorganismos, parte de ellos o productos de su metabolismo, son de interés
biotecnol 6gico?

La respuesta a estas preguntas esta intimamente asociada al estudio de la microbiota y el
microbioma. La microbiota es el conjunto de microorganismos presentes en una region especifica
del cuerpo, por lo que al estudiarla se requiere conocer laidentidad de los microorganismos que la
integran a nivel de phylum, género y especie. No obstante, cuando pensamos en la cantidad de
microorganismos, su material genético y la interaccion que tiene con el organismo hospedero
entonces nos referimos a microbioma

En el ser humano, si bien existen diferentes especies de microorganismos colonizando epitelios
como el delapiel y los de las fosas nasales, oido interno, uréter y vagina, es en el colon donde
encontramos una microbiota enriquecida de baterias, virus y hongos; lo cual esta relacionado con
la funcién del sistema digestivo, €l cual transporta, macera, extrae nutrientes de los alimentos y
excreta desechos. El proceso inicia con la generacion del bolo alimenticio a partir de la maceracion
e impregnacion de saliva en la boca, seguido de su transito por el eséfago parallegar a estébmago y
a diferentes porciones del intestino grueso, donde mediante enzimas digestivas, acidos biliares y
transporte basado en microvellosidades, se extraen |os componentes nutrimentales para que luego
los desechos circulen por €l resto del intestino y sean excretados del cuerpo. Este proceso, el cual
requiere una fina coordinacién entre 6rganos abdominales y del sistema nervioso central y
periférico, promueve el recambio constante de la microbiotaintestinal (Figura 1).
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Figura 1. EI microambiente intestinal. El intestino, €l cual posee células provistas de microvellosidades
gue facilitan el transito de moléculas, esta vinculado al resto del cuerpo via lairrigacién sanguinea, e
inervacion proveniente del sistema nervioso central (SNC) y del sistema nervioso periférico (SNP). La
microbiota caracteristica de este microambiente incluye microorganismos patdgenos y no patdgenos. La
cantidad de cada tipo de estos microorganismos, y la expresion de sus genes, asi como la vinculacion
con su entorno puede reflgjar un balance o desbalance en términos del microbioma intestinal.

Los humanos adquirimos la microbiota desde el nacimiento, y la naturaleza de los
microorganismos que la integran depende de si el nacimiento fue por cesérea o vaginal; por
gjemplo, mientras que en nifios nacidos por cesérea se han identificado cepas de Bacteroides sp,
Escherichia-Shigella y Clostridium difficile, en nifios que nacen por parto natural se han detectado
cepas de Lactobacilos sp, Actinobacterias y Bifidobacterium sp. La microbiota en el organismo se
modifica conforme se avanza a la edad adulta, ello estd en funcion de la alimentacion, exposicion
ambiental, habitos de vida de los individuos, y del papel que cumple la microbiota en e organismo
huésped.

¢Conviviendo con e enemigo?

Partiendo del precepto de que los microorganismos pueden ser patégenos 0 no patdgenos, se han
estudiado sus efectos en el metabolismo, homeostasis, desarrollo neurol6gico-conductual y la
actividad inmunol égica. Se ha encontrando que existen variaciones en e microbioma en funcion de
raza, sexo, edad y distribucion geografica entre otros factores, dando lugar al establecimiento del
Proyecto de Microbioma Humano. Este plantea un reto en términos técnicos por la necesidad de
secuenciar el genoma de mas de 1300 cepas aisladas de microorganismos presentes en el epitelio
nasal, cavidad bucal, piel, tracto gastrointestinal y urogenital humano. El estudio del microbioma
permite identificar que:

o Existen diferencias en el microbioma humano en términos del sexo y edad, si se tienen acceso a
sistemas hidrosanitarios, si ha sido amamantado, e incluso si ha nacido por parto o cesarea.

e Laexposicion aguda o crénica a factores quimicos, fisicos o psicoldgicos estresantes pueden
modificar a microbioma.

e La practica de algun deporte o gjercicio favorece la disminucion de estrés fisiol 6gico, lo que da
pauta a una adecuada respuesta inmune, y por lo tanto predominio de agentes no patégenos.

o El consumo innecesario de farmacos (particularmente antibiéticos) puede alterar la homeostasis
de microorganismos no patdgenos.

o Lasdietas variadas enriguecen a microbioma.

Uno de los principales hallazgos del proyecto del Microbioma Humano es que las alteraciones en
la microbiota gastrointestinal se vinculan a enfermedades como el sindrome metabdlico, asma,
cancer de colon, fallo multiorganico y afecciones neuroldgicas, de lo cual se deriva el uso de
microorganismos, parte de ellos o productos de su metabolismo en el campo de la biotecnologia.

Aplicaciones biotecnol dgicas

En pro del incremento de la esperanza de vida se han instrumentado tratamientos basados en
microorgani smos que actian de forma benéfica para el organismo, como probioticos, prebidticos y
simbi6ticos. Los probiéticos son cepas vivas de microorganismos que gjercen un efecto benéfico
cuando es administrado en dosis adecuadas, mientras que los prebiéticos son compuestos
alimenticios que promueven el crecimiento selectivo de microorganismos. La combinacién de los
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probidticos y los prebiéticos se conoce como simbiéticos, |os cuales suponen un efecto sinérgico
en beneficio de la salud del individuo.

La industria farmacéutica ha estandarizado dosis y vias de administracién de probidéticos, en su
mayoria por via oral. Si bien algunos de estos abordajes terapéuticos han brindado resultados
favorables, existe evidencia que cuando la dosificacion no es la apropiada se puede inducir
disbiosis intestinal y con ello dafio severo al epitelio gastrointestinal, favoreciendo alteracién del
pH en los enterocitos que en suma puede potenciar la proliferacion de la microbiota patdgena.

En 6ptimas condiciones, y casi en el rubro de la medicina personalizada, estos abordajes han
resultado Utiles en la recuperacion de afecciones respiratorias, gastrointestinales e inmunol dgicas a
equilibrar la microbiota.

Otro abordaje usando microorganismos ha sido el uso de trasplantes de microbiota fecal en
padecimientos como diarrea crénicay colitis fulminante, en los que se ha logrado la disminucion
de calambres, inflamacion, e irritabilidad caracteristicos; para ello se homogeneizan muestras
fecales de un donador sano y se colocan en €l tracto gastrointestinal del paciente para equilibrar su
funcion intestinal. Actualmente es posible aislar y cultivar estos organismos de forma selectiva,
siendo Escherichia coli uno de los microorganismos mas estudiados para este fin.

Finalmente, gracias a desarrollo de técnicas de aislamiento y cultivo celular, biologia molecular y
de estrategias in silico, se ha obtenido evidencia cientifica del impacto de las variaciones de la
microbiotaalo largo delavidade los individuos.
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