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Abstract

Introduction: The balance of the microbiota is determined by the high diversity and its ability
to withstand changes under physiological stress, therefore, its health parameters are the
number of microorganisms and the variety of bacterial species. The decrease in the number of
microorganisms or species, reduces immunity as it relates to diseases of the gastrointestinal
tract that result in producing systemic alterations. Objective: To know the different effects of
the alteration of the normal intestinal flora in the human body. Method: Systematic literature
review in search engines: LILACS, CINAHL, COCHRANE, EBSCO, MEDLINE, SCIELO, SCOPUS
and PUBMED, using terms such as microbiota, dysbiosis, alteration of intestinal flora, among
others. Results: Review of 40 articles from the last five years and including 30 that are related to
the subject and objective of the present literature review study. Discussion: Bacterial dysbiosis
causing alterations in the organism that lead to different pathologies. Conclusion: Dysbiosis
or dysbacteria is of great importance in humans, since its alteration causes endless changes,
even altering its normal functioning, causing pathologies, that a simple view would be ruled
out as a consequence of the alteration of the bacterial flora.
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Introduccién: El equilibrio de la microbiota estd determinado por la alta diversidad y por
la capacidad de la misma para soportar los cambios bajo estrés fisiolégico, por tanto,
sus parametros de salud son la cantidad de microorganismos y la variedad de especies
bacterianas. La disminucién del nimero de microorganismos o de especies, reduce la
inmunidad por lo que se relaciona con enfermedades del tracto gastrointestinal que llegan
a producir alteraciones sistémicas. Objetivo: Conocer los diferentes efectos de la alteracion
de la flora intestinal normal en el cuerpo humano. Método: revision bibliografica sistematica
en los buscadores: LILACS, CINAHL, COCHRANE, EBSCO, MEDLINE, SCIELO, SCOPUS vy
PUBMED, usando términos como microbiota, disbiosis, alteracion de la flora intestinal, entre
otros. Resultados: Revision de 40 articulos de los dltimos cinco afios y se incluyeron 30 que
estdn en relacion con el tema y objetivo del presente estudio de revisiéon de la literatura.
Discusién: La disbiosis bacteriana ocasionando alteraciones en el organismo que llevan a
diferentes patologias. Conclusién: La Disbiosis o disbacteriosos tiene una gran importancia en
el ser humano, ya que su alteracién provoca un sinfin de cambios, llegando incluso a alterar
su funcionamiento normal, ocasionando patologias, que a simple vista se descartarian como
consecuencia de la alteracién de la flora bacteriana.
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1. Introduccion

El equilibrio de la microbiota estad determinado por la alta diversidad y por la capacidad
de esta para soportar los cambios bajo estrés fisiolégico, por tanto, sus pardmetros de
salud son la cantidad de microorganismos y la variedad de especies bacterianas.

La disminucién del nimero de microorganismos o de especies, reduce la inmunidad
por lo que se relaciona con enfermedades del tracto gastrointestinal que llegan a
producir alteraciones sistémicas. Los patrones dietéticos modifican la microbiota y su
funcionalidad generando desequilibrio entre las bacterias protectoras y las dafiinas [1].

En la disbiosis intestinal se ve alterado el nimero de bacterias que producen los
acidos grasos de cadena corta (AGCC) como Faecalibacterium, Roseburia o Eubac-
terium, al disminuir estas bacterias disminuye la produccion de AGCC cuya funcién
es fortalecen la defensa intestinal y el sistema inmunoldgico. Otra consecuencia es el
mayor potencial para generar acido sulfhidrico, téxico para las células epiteliales. Las
causas que generan disbiosis son multiples entre ellas tenemos la higiene moderna y
el uso frecuente de antibiéticos de forma inapropiada [2].

Por lo tanto, esta revisidon tiene como objetivo conocer los diferentes efectos que se
producen en el organismo al momento de alterar la flora intestinal normal.

2. Metodologia

Se realizé una blsqueda sistemdtica en bases de datos como: Cinahl, Lilacs, Ebsco,
Cochrane, Scopus , Medline, Scielo, Y Pubmed , concerniente a la causas y efectos de
alterar la flora intestinal en el humano. La bldsqueda se realizé con publicaciones de
los Ultimos cinco afios y de acceso abierto, tanto en idioma inglés y espafiol.

2. Criterios de eleccion de articulos

Una vez deseleccionado aquellos articulos que no cumplian con los criterios de
inclusién, se sometieron al andlisis 30 de los 40 articulos recuperados, entre revisiones
sistematicas o metaandlisis y alineados con el objetivo de seleccionar la informacién
con mayor rigor e importancia cientifica. Entre los términos de blsqueda se encuentran:
Microbiota, disbiosis, alteracion de la flora intestinal, entre otros.

3. Resultados

Se encontraron 30 fuentes bibliograficas acerca de los efectos de alterar la flora
intestinal, de los cuales 23 estdn eninglés y 7 en espaniol, entre ellos articulos cientificos
destacados con especificaciones mas acordes al tema, los cuales proporcionaron
contenido a favor de la investigacion realizada y fue contradictorio; se descartaron
10 articulos cientificos por no cumplir con los criterios de inclusién, ademas de poseer
pocos avances relacionados al tema.
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4. Discusion

41. Obesidad

Las personas que padecen obesidad generalmente optan por dietas que restringen
las grasas y los hidratos de carbono conduciendo al aumento de Bacteroidetes y la
reduccion de Firmicutes. Otras alteraciones del microbiota se producen por las dietas
ricas en proteinas, en almidén y en fibra dietética. Los nifios con obesidad poseen mayor
cantidad de Enterobacteriaceae, con menos bacteroides y Bacteroidetes, también
presentan un aumento en Desulfovibrio y Akkermansia muciniphila, que deterioran
la barrera intestinal.

Los trastornos metabdlicos e inmunoldgicos tienen relacién con la microbiota que
coloniza el intestino humano, en estudios recientes se determiné diferencias entre la
microbiota intestinal de individuos delgados y la de aquellos con obesidad.

La integridad de la barrera intestinal se ve afectada por las dietas con elevada canti-
dad de grasas y poco consumo de fibra, lo que predispone al aumento de peso corporal
y al aumento de permeabilidad intestinal que permite el paso de lipopolisacaridos y
otros componentes del peptidoglicano de la pared celular bacteriana que producen
inflamacién de bajo grado asociada a la obesidad [3].

Un estudio donde se utilizé el diclorodifenildicloroetileno (1,1-bis{4-clorofenil]-2,2-
dicloroeteno), como un ejemplo para comprender los efectos de los contaminantes
orgdnicos persistentes, afecta la composicion de la microbiota intestinal, induciendo
asi a un sindrome metabdlico. Ademas, la microbiota afecta la obesidad a través de
la modulacién del metabolismo de los lipidos, mediante algunas de estas alteraciones
podrian afectar la recoleccion de energia y metabolismo del huésped [4].

4.2. Diabetes tipo 2

La disbiosis se relaciona con la resistencia a la insulina, permeabilidad intestinal defi-
ciente, endotoxemia e inflamacién crénica determinadas por la composicién de la dieta.
En estos individuos existe mayor nimero de patégenos oportunistas y menos microbios
productores de butirato. Esto aumentd las funciones microbianas para reducir el sulfato
y la resistencia al estrés oxidativo [5].

Puede producirse un aumento de la endotoxemia metabdlica y activar la via TLR4 a
través de la proteina adaptadora, MyD88, que conduce a la activacién de las células
inmunitarias y la inflamacién. Ademas, los macrofagos podrian infiltrarse en el tejido
adiposo y activar las proteinas quinasas activadas por mitdgenos, como la quinasa
aminoterminal c-Jun (JNK) y NF-KB, lo que resulta en un aumento de la interferencia
y adipocinas derivadas del tejido adiposo. Una dieta hiperglucémica y alta en grasas
también podria provocar cambios en el microbioma intestinal al alterar el contenido
de histidina, glutamato, SCFA y otros factores y promover la disfuncién de la barrera
intestinal y las condiciones prevalentes en la obesidad, el sindrome metabdlico y la
diabetes al alterar el huésped. respuesta. Todas estas alteraciones metabdlicas que
resultan en un aumento de la inflamacién sistémica, la actividad de los macréfagos y la
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activacion de TLR contribuyen al aumento de la carga cardiometabdlica en la obesidad,
la diabetes y el sindrome metabdlico.

Se ha informado que las dietas occidentales, el consumo de antibidticos y la exposi-
cién microbiana desempefian un papel en la disbiosis intestinal. Esto conduce a una
disminucién en la produccién de acidos grasos de cadena corta, una menor secrecidn
del péptido 1 similar al glucagdén (GLP-1) y un aumento de la inflamacién de bajo grado.

4.3. Aterosclerosis

Los patrones moleculares asociados con microorganismos (PMAM), tienen importancia
en la formacion de las placas aterosclerdticas para riego de enfermedad cardiovascular.
Existen filotipos bacterianos especificos que generan una cantidad de ADN bacteriano
que se correlaciona con la de leucocitos, esto en la placa aterosclerética [5].

4.4. Enfermedad intestinal

En pacientes con enfermedad intestinal se observa reduccién importante de la biodiver-
sidad bacteriana, especialmente de Firmicutes. La microbiota intestinal regula funciones
como la peristalsis, la barrera intestinal, asi también las respuestas inflamatorias y
homeostaticas. La disbiosis predispone al padecimiento de enfermedades de tracto
gastrointestinal [6].

Si aumenta la subespecie Desulfovibrio y de Fusobacterium varium, pueden generar
colitis ulcerativa, mientras que se reduce el Faecalibacterium prausnitzii que estd aso-
ciado a un efecto antiinflamatorio.

4.5. Enfermedades del sistema nervioso central

El nervio vago mantiene una conexion bidireccional entre la microbiota intestinal y el
sistema nervioso central; esta comunicacién permite al cerebro controlar y ordenar
acciones como la peristalsis, la producciéon de mucina y las respuestas inmunoldgicas,
ademas permite la actividad normal de la microbiota y de sus metabolitos que influyen
en las funciones cerebrales [7].

4.6. Alteraciones de la microbiota intestinal relaciona al cambio del
ciclo circadiano

Las alteraciones del suefio y el ritmo circadiano subyacente estdn relacionadas con
muchas enfermedades como la obesidad, la diabetes, los trastornos cardiovasculares
y las deficiencias cognitivas. Disbiosis del microbioma intestinal también se ha rela-
cionado con las patologias de estas enfermedades. Por lo tanto, el suefio alterado
puede regular la homeostasis de la microbiota intestinal. Un estudio, imité el cambio
del ciclo suefio-vigilia, un tipo tipico de alteraciones del ritmo circadiano en los jovenes,
en sujetos reclutados. Se utilizé la secuenciacién del amplicén del gen 16S rRNA para
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definir los taxones microbianos de muestras fecales. Aunque las abundancias relativas
de los microbios no se alteraron significativamente, el andlisis del perfil funcional de la
microbiota intestinal revelé funciones enriquecidas durante el cambio del ciclo suefio-
vigilia. Ademas, las redes microbianas eran bastante distintas entre las etapas de
referencia, cambio y recuperacién. Estos resultados sugieren que un cambio agudo
del ciclo suefio-vigilia puede ejercer una influencia limitada en el microbioma intestinal
[8].

4.7. Cancer colorrectal

En esta patologia se presenta niveles aumentados de bacteria como Bacteroides frag-
ilis, Klebsiella, Peptostreptococcus, Enterococcus, Escherichia/Shigella, Streptococcus,
Roseburia y disminuciéon de Lachnospiraceae, productoras de butirato.

La ingestion de fibra a largo se relaciona de forma positiva con una mibrobiota
constituida por Firmicutes y Proteobacterias y en forma inversa con Bifidobacteria,
Actinobacteria y Bacteroidetes [9].

4.8. Enfermedades de la cavidad oral

Normalmente la microbiota oral forma biopeliculas, que sin la higiene adecuada se
engrosan aumentando la biodiversidad que produce inflamacion local (gingivitis y
periodontitis). La mala higiene bucal se asocia a endocarditis bacteriana, halitosis e
infecciones post-endodoncia [10].

En la boca sana la composicién de las comunidades microbianas es muy estable,
pero los cambios biolégicos en la vida de una persona pueden influir en el equilibrio
de las especies dentro de estas comunidades. A los cambios fisiolégicos propios de
la edad o cambios hormonales de la pubertad y el embarazo, los individuos sanos
suelen adaptarse sin perjuicio de su salud bucal. En otras situaciones, la alteracién
del ecosistema bucal puede causar disbiosis y pérdida del equilibrio o diversidad de
la comunidad del biofilm, predominando una sola o pocas especies y aumentando
el riesgo asociado de enfermedad. Son factores predisponentes a disbiosis oral la
disfuncién de las glandulas salivales (cambios en el flujo y/o la composicién de la saliva),
mala higiene bucal, inflamacién gingival y estilos de vida, incluida la alimentacion y los
habitos téxicos (como consumo de tabaco fumado o mascado, solo o asociado a otras
sustancias), asi como determinadas conductas sexuales [10].

Actualmente se considera que las bacterias etiquetadas como patdégenos orales se
pueden encontrar en un ndmero reducido en sitios saludables y que la enfermedad
oral ocurre como consecuencia de un cambio deletéreo en el equilibrio natural de la
microbiota, mds que como resultado de una «infeccién» exdgena. La disbiosis de la
enfermedad periodontal, como causa de bacteriemia, probablemente favorezca la dis-
eminacion sistémica de bacterias orales. Por tanto, serd preceptiva una buena higiene
bucal para controlar la carga bacteriana total. Como forma de combatir la disbiosis
bacteriana, numerosos autores proponen la administracién de probidticos (contienen
cepas de bacterias y/o levaduras beneficiosas) y prebidticos (alimentos ricos en fibra)
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para regular el equilibrio del microbioma. En algunos paises se promueven asimismo
trasplantes fecales (de comunidades bacterianas saludables), al parecer con éxito
creciente en el tratamiento y la prevencién de diversas enfermedades sistémicas [10].

4.9. Sindrome del intestino irritable

La dieta influye en la composicién de la microbiota intestinal, por tanto, se relacionan
con la patogénesis del Sindrome de Intestino Irritable (Sll). La mala absorcién de los
hidratos de carbono genera mayor cantidad de hidrogeno en el intestino de pacientes
con SllI, importante en la produccién de metano que da la clinica de la enfermedad. En
esta alteracion de la microbiota se encuentra aumento de Firmicutes y disminucién de
Bacteroidetes [11].

410. Enfermedades sistémicas

La disbiosis intestinal como se menciond anteriormente estd relacionada con enfer-
medades sistémicas como obesidad, diabetes, aterosclerosis y esteatosis hepatica no
alcohdlica, cuya etiopatogenia se relaciona con la inflamacion crénica dada por la
disfuncion de la barrera intestinal y las respuestas inmunoldgicas generadas por los
lipopolisacédridos de la membrana externa de bacterias gramnegativas [12].

411. Funcién hepatica

La disbiosis intestinal, especialmente en la obesidad, estimula de forma indirecta al
almacenamiento de triglicéridos y lipidos en el higado. El intestino tiene gran importan-
cia por su relacion con la patogenia de muchas enfermedades. La microbiota intestinal
en el adulto se compone de 1000 a 1200 tipos de bacterias, correspondiente entre 1
a 2 kg de su peso, ademds es Unica para cada persona, por lo que difiere entre cada
individuo. El 10% de las calorias absorbidas pertenece a la digestién bacteriana [13].

El sistema nervioso central se encarga de modular las funciones gastrointestinales;
durante el final del siglo XIX e inicio del siglo XX, se describié la relacién de los
estados emocionales con el funcionamiento gastrointestinal, cuya alteracién de uno de
ellos afecta al otro y viceversa. Se debe tener en cuenta que el intestino produce mas
del 90% de serotonina en el organismo. Todo esto determina el ‘eje intestino-cerebro’
[14].

La diferencia en la composicidén de la microbiota en cada persona se debe a un
proceso de interaccién y adaptacién a las amenazas ambientales. El primer contacto
con la microbiota se determina durante la vida intrauterina; por ejemplo, la microbiota
placentaria es igual a la microbiota de la cavidad oral generada por translocacién
hematdgena y la microbiota del liquido amnidtico se asemeja a la del aparato genital.
Cabe recalcar que la microbiota en neonatos nacidos por via vaginal es similar a la que
existe en la vagina materna, mientras que en aquellos nacidos por cesérea se asemeja
a la microbiota cutdnea [15].
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La propiedad que permite un intercambio equilibrado de liquidos y solutos de la luz
intestinal a los tejidos se denomina permeabilidad intestinal, que llega a conformar la
llamada ‘barrera’ que previene el paso de moléculas proinflamatorias a la circulacion
sistémica. Esta funcién obedece a tres factores: (1) la mucina secretada por las células
caliciformes, (2) las uniones intercelulares y (3) los péptidos de defensa del huésped
(PDH) o péptidos antimicrobianos; la interaccidon de estos componentes mantiene la
homeostasis entre el sistema inmunitario y la microbiota, por tanto, la alteraciéon de
uno de ellos provocara la disfunciéon de la barrera, un fenémeno llamado sindrome de
hiperpermeabilidad intestinal [16].

El sistema inmunolégico se encarga de mantener una cantidad adecuada de
gérmenes, asi como su biodiversidad para evitar que ocasionen dafios al organismo
[17].

Los estilos de vida modernos han generado cambios en los patrones de colo-
nizacion de los microorganismos, lo que provoca desdérdenes intestinales y enfer-
medades extragdstricas asociadas a la microbiota (disbiosis). Estas variaciones se le
atribuyen al incremento de los nacimientos por ceséarea, al uso indistinto de antibidticos,
la calidad de vida y a los déficits alimentarios [18].

412. Enfermedad renal crénica

En un individuo sano, el revestimiento de la mucosa del intestino consta de la capa de
moco, asi como factores protectores como defensinas y lectinas que crean una barrera
entre el epitelio y sistema inmune por contacto con la microbiota. Sin embargo, en los
estudios de autopsia de pacientes en hemodidlisis, se observé inflamacién crénica en
todo el tracto gastrointestinal a partir del eséfago hasta terminar en el colon. La fuente
de la inflamacion se atribuyé a factores como el interfaz de didlisis, infeccion subclinica,
administracién de hierro, disfuncién cardiaca preexistente [19].

413. Enfermedades cardiovasculares

Enfermedades cardiovasculares (ECV), que incluyen aterosclerosis, hipertensién, falla
cardiaca, fibrilacién auricular y fibrosis miocardica, estdn asociadas con alta morbilidad
y mortalidad. Muchos factores de riesgo son ampliamente conocidos, como fumar, una
dieta pobre, malos hébitos, obesidad, diabetes mellitus y colesterol alto, pero estos
no pueden explicar todo. Estudios recientes centran nuestra atencién en la interaccién
entre el intestino, el microbioma y las enfermedades cardiovasculares. La evidencia
acumulada ha demostrado que el intestino, el microbioma y sus metabolitos juegan
un papel fundamental en la aparicién y progresion de enfermedades cardiovasculares.
El microbioma oral puede afectar la composicién de la microbiota intestinal y también
contribuir a estas enfermedades [20, 21].

Entre los factores asociados encontramos al metabolito intestinal de trietilamina N-
6xido(TMAOQ), es un predictor de riesgo cardiovascular que se correlaciona con la
aterosclerosis en muchos estudios clinicos. La incidencia de eventos cardiovasculares
aumenta con niveles elevados de TMAO en pacientes con sindrome coronario agudo
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cuya troponina T es negativo. Los niveles de TMAO también predicen la mortalidad a
5 afios en pacientes con estabilidad enfermedad de la arteria coronaria [22].

414. Partos por cesdrea

Los recién nacidos que pasan por el canal del parto adquieren bacterias dcido-lacticas
del tipo Lactobacillus, Prevotella y Sneathia spp., presentes en el canal vaginal de la
madre. Esta primera exposicidén es vital para el desarrollo correcto de la microbiota
adulta. Por otro lado, en los recién nacidos por cesarea la microbiota se asemejan a
la existente en la piel de la madre especialmente Staphylococcus, Corynebacterium 'y
Propionibacterium spp. [18].

415. Antibidticos

Cuando se utiliza un antibiético este elimina varias bacterias que conforman la micro-
biota normal y ademas predispone a la resistencia bacteriana. Por tanto, los antibiéti-
cos pueden producir efectos contrarios, ya que son eficaces para suprimir agentes
patégenos, pero también disminuye la diversidad microbiana. Las terapias antimicro-
bianas deben ser més especificas para evitar la disbacteriosis [18].

A la administracién de antibiéticos en el primer afio de vida se le atribuye el desarrollo
de la microbiota a través de cuatro mecanismos de disbiosis como la disminucién de
taxones claves, la pérdida de diversidad microbiana, alteracién en las capacidades
metabdlicas de la microbiota y sobrecrecimiento de patégenos [18].

416. Patrones de alimentacion

En los recién nacidos es importante la alimentacién, dependiendo si es leche materna
o de férmula va a generar cambios en el microambiente intestinal, en la composicidn
y diversidad de la microbiota, primero se conforma por proteobacterias y Firmicutes);
luego por actinobacteria, lactobacilo, bifidobacteria y estreptococo debido a la lactancia
que se relaciona con la microbiota intestinal de la madre, la microbiota de la piel y la
microbiota oral del lactante. La constituciéon y variedad de la microbiota en la leche
materna, cambia en relacién con la edad gestacional, el peso de la madre, la via de
parto y la etapa de la lactancia. Los recién nacidos sustentados por férmula muestran
una microbiota representada por enterococo y enterobacteria [18].

417. Factores ambientales (estrés)

La mucosa intestinal presenta una inervacién abundante a diferencia de otros tejidos,
por tanto, durante momentos de estrés libera noradrenalina en la luz intestinal que
disminuye el nimero de bacterias comensales, e incrementa la cantidad de microor-
ganismos patdégenos.
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Varios estudios en animales demostraron que la microbiota disminuyd, luego de 4 a
6 hr de iniciado el proceso patolégico de una enfermedad; ademads se evidencié que
5-10 min de isquemia alteran las vellosidades intestinales originando una disfuncion
de la barrera intestinal [18].

Entre las causas probables de disbiosis asociadas a factores ambientales encon-
tramos al estrés psicoldgico, tabaquismo, abuso de alcohol, uso frecuente de antibidti-
cos, toxinas ambientales, sedentarismo, trastornos del suefio, estrés climatico, haci-
namiento, aditivos alimentarios, déficit de fitoquimicos en la dieta, déficit de acidos
grasos esenciales, déficit de vitamina d, y déficit de magnesio.

418. Alteraciones del epitelio intestinal

Cuando existe una discontinuidad del epitelio intestinal se genera un vacié ecolégico
que da la oportunidad para que se colonice de bacterias patégenas que se aprovechan
del aporte de nutrientes y a la vez ingresen a la circulacién sistémica [16].

419. Uso de otros medicamentos

Uno de los trastornos gastrointestinales frecuentes es la dispepsia, generalmente
tratado con antidcidos, como los antihistaminicos H2 y los inhibidores de la bomba de
protones. El pH gastrico es bajo y es una barrera natural que elimina un gran nimero
de bacterias patdégenas que llegan junto con los alimentos, cuando el pH aumenta, se
vuelve alcalino y pierde la capacidad de eliminar a los microorganismos.

Algunos farmacos citostaticos pueden provocar lesiones intestinales que alteran la
microbiota intestinal, como es el caso de la citarabina, por reaccién de un injerto contra
el huésped y por la radiacion en todo el cuerpo [16].

4.20. Otras causas

Varios factores impiden el incremento excesivo de microorganismos en la luz intestinal,
por ejemplo: La acidez del jugo gdstrico, las enzimas pancredticas proteoliticas, el
peristaltismo intestinal, la valvula ileocecal, la barrera mucosa del intestino, las células
caliciformes y las uniones intercelulares. La disbacteriosis puede ser el resultado de
alteraciones anatémicas (estenosis, fistulas, diverticulos), variaciones en la secrecién
acida gastrica (gastrectomia, anemia perniciosa, IBP), insuficiencia pancreética, dia-
betes, Parkinson, esclerodermia, reseccion de la valvula ileocecal y alteraciones de la
barrera intestinal [16].

El estado de inflamacién crénica de bajo grado o intensidad, generada por una
microbiota alterada, este proceso se da por las citocinas proinflamatorias que modifican
el metabolismo de los adipocitos, de los triglicéridos, alteran la lipogénesis, y provoca
resistencia a la insulina, todo esto se denomina endotoxemia metabdlica. La disbiosis
se ha relacionado con muchas enfermedades metabdlicas, neurolégicas y genéticas
[23].
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El tratamiento adecuado varia de individuo a individuo dependiendo de la intensidad
del dafio y la diversidad genética, principalmente. Otro factor que influye es la micro-
biota gastrointestinal, ya que se encuentra intimamente relacionada al metabolismo
de los nutrientes y ademas codifica las moléculas con capacidad inmunorreguladora,
como una respuesta frente a las lesiones [24].

Cuando un paciente ingresa a la unidad de cuidados intensivos (UCI), presenta un
estado de inmunomodulacién previo que se encuentra definido por la interaccién tanto
de los microorganismos comensales como los patdégenos, esto tiene impacto en la tasa
de mortalidad del paciente. Cuando los microorganismos comensales disminuyen y los
patégenos se incrementan en la microbiota gastrointestinal, la mortalidad aumenta con-
siderablemente. Al contrario, si existe mayor porcentaje de microorganismos comen-
sales y pocos microorganismos patégenos, la mortalidad sera menor.

Estudios experimentales en animales muestran la importancia de la microbiota, en
estos ensayos se utilizé ratones libres de gérmenes que presentaron mayor gravedad
de dafio renal cuando se sometian a una lesion de isquemia- reperfusion bilateral, al
contrario que en ratones colonizados por microorganismos comensales. Cuando se
recolonizé a los ratones libres de gérmenes la gravedad de la lesion renal disminuyo.
La administraciéon de Acidos grasos de cadena corta (AGCC) redujo la disfuncién renal
provocada por la lesién aguda en los ratones; ademas disminuyo la inflamacién, el
estrés celular, la apoptosis y la lesiéon renal ocasionada por hipoxia. Al tratar a los
modelos animales con inéculos orales de Bifidobacterium longum y Bifidobacterium
adolescentes, para posteriormente someterlos a isquemia renal por 45 min, el resultado
fue una menor concentracién de creatinina sérica, ureay las citoquinas proinflamatorias:
IL17A, IL6 y MCP-1 en comparacién con el control que no recibié el inéculo, esto
concluye que los AGCC y la microbiota intestinal son protectores contra el dafio renal
por isquemia [24].

Otro estudio en ratones sometidos a antibioticoterapia durante 3 semanas y posterior
inoculacién de Streptococcus pneumoniae incrementé la diseminacién bacteriana, la
inflamacién, el dafio organico y la mortalidad en relacién con los ratones de control,
ademas la capacidad fagocitica de los macréfagos alveolares se vio reducida. En otro
grupo se reestablecié la microbiota con un trasplante fecal oral del raton control, esto
indujo una normalizacién del nimero de bacterias patégenas y los niveles de TNF e
IL10, esto después de 6 hr de la infeccién con S. pneumoniae [18]. La antibioticoterapia
prolongada se asocia a la produccién de disbiosis, en UCI favorece el sobrecrecimiento
de Clostridioides difficile y la aparicion de toxemia asociada.

Estudios experimentales en modelos animales libres de microbiota intestinal
demostraron que es necesaria para un adecuado control de la respuesta al estrés y la
ansiedad y para el mantenimiento de funciones cognitivas. Cuando existe un aumento
de los microorganismos patdégenos se generan transmisores que viajan a través del
nervio vago, y que finaliza con la activacién de procesos inmunoinflamatorios y de
estrés oxidativo. Estos procesos repercuten en el sistema neuroendocrino como en el
eje hipotdlamo-hipdfisis-adrenal y al sistema nervioso central alterando la conducta,
por ejemplo, el trastorno bipolar se asocia con alteraciones en el sistema inmunoldgico
siendo la disbiosis un potencial intermediado [14].
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En las mujeres con preeclamsia, nuevos estudios postulan que la disbiosis micro-
biana, vaginal o intestinal pueden llegar a provocar la aparicién de los trastornos
hipertensivos durante la gestacion, debido a que las toxinas bacterianas se diseminan
por el torrente sanguineo provocando un estado proinflamatorio y desencadenando la
respuesta endotelial anormal [15].

4.21. Consecuencias nutricionales de la disbiosis

Los sintomas que generan la disbiosis son distensién abdominal, flatulencia y diarrea,
muchas patologias se ven determinadas por el deterioro nutricional asociado.

4.211. Macronutrientes

Estos son los carbohidratos, proteinas y grasas. La intolerancia y la malabsorcién de
lactosa ha incrementado en la actualidad y muchos de estos pacientes presentan
disbiosis asociada con un incremento de las concentraciones de hidrogeno en el
aire espirado. Cuando falla el proceso normal de digestién, se produce un déficit de
absorcién de los nutrientes que muchas de las veces se relacionan con la disbiosis
intestinal. Por ejemplo, la desconjugacién de los acidos biliares por las bacterias los
inactiva y no pueden generar la emulsién de las grasas generando mal digestion lipidica
y esteatorrea [25].

4.21.2. Micronutrientes

Estos son muy importantes dentro de las funciones normales del organismo, sin
embargo, la disbacteriosis genera una mala absorcién de las vitaminas liposolubles e
hidrosolubles, los minerales y los oligoelementos. Las lesiones del epitelio intestinal
generan una deficiencia en la absorcion, especialmente, de vitaminas y minerales, que
de forma crénica llevan a padecer cuadros de anemia y descalcificacion ésea [26].

4.21.3. Vitaminas liposolubles

Frecuentemente la disbiosis genera deficiencia de vitamina D, osteomalacia o hipocal-
cemia con hiperparatiroidismo secundario y pérdida de masa ésea. Los niveles plas-
maticos de vitamina E se encuentran disminuidos en estos pacientes, puede provocar
neuropatia degenerativa espinocerebelosa y de anomalias en la inmunidad celular.
Cuando afecta la absorcién de vitamina A, los pacientes describen ceguera nocturna
secundaria [26].

4.21.4. Vitaminas hidrosolubles

La vitamina B12 es utilizada por las bacterias gramnegativas anaerobias y aerobias de
modo competitivo, por lo que en cuadros de disbacteriosis se establece un incremento
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del consumo de cobalamina disminuyendo su biodisponibilidad. En algunos casos
produce anemia megaloblastica, neuropatia periférica y deterioro cognitivo por el déficit
de vitamina B12. Las bacterias intestinales poseen la capacidad de provocar la sintesis
de folato, por tanto, en los cuadros de disbiosis, se puede detectar niveles elevados
de folato en el plasma, caracteristica de la malabsorcion [27].

4.21.5. Hierro

La ferropenia también es una consecuencia de disbiosis. Sin embargo, puede tener
otras etiologias ya que es multifactorial. En la disbacteriosis se generan lesiones de la
mucosa intestinal por accién conjunta de las endotoxinas bacterianas, los AGCC y/o los
acidos biliares desconjugados evitando la absorcidén normal del hierro; se debe tener
en cuenta que la infeccién por Helicobacter pylori impide la absorcién de hierro [28].

El intestino al ser el érgano que permite la absorcién de los nutrientes para generar
energia en el organismo humano esté relacionado con todos los sistemas y aparatos,
asi como de sus funciones, se encarga de mantener un proceso de homeostasis en el
cuerpo incluyendo a la microbiota intestinal normal. Como se determiné anteriormente,
la microbiota intestinal determina la evolucién de los pacientes enfermos criticos [29].

Las causas mas relevantes que generan disbacteriosis son las alteraciones morfolég-
icas y funcionales del intestino, la liberacién excesiva de mediadores de la inflamacién,
las alteraciones en la oxigenacidn tisular, la traslocacién bacteriana, y los antimicro-
bianos.

La relacién que tiene la microbiota, el intestino y el cerebro es muy importante debido
a que se mejora la respuesta inmunolégica y de proteccién frente a microrganismo
patégenos [30].

La microbiota intestinal es muy importante en las gestantes ya que la disbiosis
puede generar cambios fisiolégicos en la madre y que pueden afectar al feto, porque
las citoquinas proinflamatorias pueden predisponer a los trastornos hipertensivos y
todas sus complicaciones, si se identifican a aquellas pacientes con mayor riesgo se
puede disefiar estrategias dirigidas y personalizadas, incluyendo el uso adecuado de
farmacos, las cuales podrian ser determinantes para mejorarlos resultados obstétricos
y perinatales tanto a corto como a largo plazo.

Se requiere mayor numero de investigaciones o estudios en humanos, ya que solo
se expuso experimentos en modelos animales con buenos resultados. Determinar los
factores que modifican la microbiota de forma positiva o negativa es muy necesaria
para poder realizar un buen diagndstico clinico y oportuno en el &mbito hospitalario.

5. Conclusiones

La disbiosis o disbacteriosis tiene una gran importancia en el ser humano, ya que su
alteracién provoca un sinfin de cambios, llegando incluso a alterar su funcionamiento
normal, ocasionando patologias, que a simple vista se descartarian como consecuencia
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de la alteracién de la flora bacteriana. Es asi como este articulo, nos demuestra de
manera mas abierta, los resultados de una alteracion de la flora intestinal.
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