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I Conjunto de microorganismos que, de forma simbionte, conviven y se desarrollan en -
l las diferentes superficies de nuestro organismo. |

Sindnimos:
* Flora normal
« Microflora autéctona
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CONNOTACION
BOTANICA




. Millones de |
microorganismos

Meconio

. . * Placenta
> 1.000 especies e Cordén umbilical




Incluye:
o ESPECIES NATIVAS (al nacer y durante el R
primer ao de vida) @% ¢ »,i'ftmi?iwﬁ
o Microorganismos de TRANSITO (dieta) ?

En el cuerpo humano MAS células BACTERIANAS que eucariotas }}

BIFIDDDACTERIUM

La presencia de cada wmicroorganismo depende de las CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS y
FISIOLOGICAS de cada parte del aparato digestivo.

La wmicrobiota intestinal aumenta en Y a lo largo del tracto
digestivo



MlCROBlOTA DEL TRACTO GASTR
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| Helicobacter pylori |
Streptococcus

] ' Bacteroides, Bacillus,
'\ INTESTINO : Bifidobaccterium, Clostri(.jium,
GRUESO | Enterococcus, Eubacterium,
I
I

— INTESTINO ,
----------- DELGADO i Fusobacterium,
ﬂ_-SthPTOCOFCUS : G/ Peptostreptococcus,
Lactobacillus ! ' Ruminococcus, Streptococcus -
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INTESTINO GRUESO
Composicion:

* Mayor concentracion de bacterias. Composicion compleja
* Factores que favorecen el desarrollo bacteriano

* La mayor parte de los estudios en heces

- Anaerobias estrictas (ambiente reductor)

* Dominado por los filos Firmveutes y Bacteroidetes. En wenor proporcion
Actinobacteria y Vervucomicrobia

e Influencia de la dieta

El género Bacterordes el mas abundante






> Diversidad y > Estabilidad < Diversidad

Utero Al nacer 6 meses

Neonato (Introduccion de los 2-5 'anos A“c“!"‘(’,
alimentos sélidos. _S“""‘_{“” ala Mayor variacion
Continda la wicrobiota adulta inter-individual
Condiciones sanitarias Dieta colonzacior) 1 Adulto ﬁ
Edad gestacional de la I ®
madre I - 1
Exposicion a antibicticos =B Biberon
el rient materna
m
odo de nacimiento Edad
| | i Dieta
Vaginal Cesdrea Estado de salud
: : Localizacion geografica
Ml'c!(rob:'ot{a Microbiota Exposicion a antibiéticos,
SR et e similar a la 5
vagina de la de la piel Estres

madyre



1. Factores MICROBIANOS
2. Factores PROPIOS DEL INDIVIDUO
~ Intrinsecos

—~ Extrinsecos
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FACTORES MICROBIANOS

Bacterias comensales pioneras dependen de:

Modulan el ecosistema inicial:
* Favorecer el crecimiento de otras especies
* Generar sustancias que impidan el crecimiento de otras especies bacterianas

Caracteristicas propias de la bacteria para poder colonizar el tracto gastrointestinal:
+  Adhesién al epitelio intestinal
*  Capacidad de movilidad
* Capacidad fermentativa
* Resistencia a las condiciones especificas de la mucosa a colonizar



FACTORES PROPIOS DEL INDIVIDUO

Factores intrinsecos

Produccion de acidos estomacales, secreciones pancreaticas y
sales biliares
Enzimas hidroliticas
Sustancias antimicrobianas
Motilidad intestinal
Produccion de mucus
Secreciones vaginales

$

Condiciones del habitat que
debe de ser colonizado

Edad del individuo



FACTORES PROPIOS DEL INDIVIDUO

Factores extrinsecos g f

Dieta

« Crecimiento y actividades
metabdlicas bacterianas

- Modificacién: Prebiéticos y
probiéticos

Historial clinico del individuo

« Uso de antibiéticos

« Padecimiento de enfermedades
neoplasicas o autoinmunes

« Padecimiento de enfermedades
intestinales

Temperatura y clima
La actividad fisica .
Contaminacion amblenta( e
Estrés
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NCIONES DE LA MICROBIOTA
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. metabdlica ! intestinal g defensiva |

Fermentacion fibra
y carbohidratos *  Produccion moco protector

*  Impide entrada y
« sobrecrecimiento bacteriano



FUNCION METABOLICA

« Conversion de SUSTANCIAS en NUTRIENTES.

ACIDOS GRASOS DE
Fermentacion de carbohidratos de origen vegetal CADENA CORTA

(AGCC)
XA

* Produccion de VITAMINAS (K, B,,, biotina, acido félico y pantoténico)

. Produccién de AMINOACIDOS (amoniaco o la urea)

« DETOXIFICAR sustancias extrairas (Farmacos)
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T FUNCIONES DE LA MICROB R:

FUNCION DE PROTECCION

Regularizacion y estabilizacion del ecosistema

PRIMERA BARRERA DE DEFENSA frente a las infecciones. Secrecion de
sustancias antimicrobianas (bacteriocinas)

Regulador esencial de las respuestas inmunitarias
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| METODOS DE ESTUDIO DE LA MICROB

(OTA INTESTINA
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TECNICAS CLASICAS DE CULTIVO

AISLAMIENTO E IDENTIFICACION DE MICROORGANISMOS

ORIGEN .
| Alimento, tierra,
- muestra humana... .
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TECNICAS CLASICAS DE CULTIVO

AISLAMIENTO E IDENTIFICACION DE MICROORGANISMOS

Seleccionar
morfologia y
crecer esa
bacteria

AW\ lificar un fragmento
L"de ADN (codigo de barras

‘ espec:ﬁco) mediante PCR |
I|r||m| u u I n n I u u I n
67
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TECNICAS CLASICAS DE CULTIVO

Inconvenientes:

Laboriosas

Requieren mucho tiempo
Procesamiento inmediato de las muestras
Resultados afectados por el tipo de medio y las
condiciones de crecimiento.

No da informacién sobre la diversidad
microbiana.
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TECNICAS MOLECULARES

ANALISIS METAGENOMICO

!_ Estudio del material genético de las muestras
|
|

recuperadas directamente de un determinado

nicho ecolégico, obviando la necesidad de |

aislamiento y cultivo individual de los distintos

miembros. |

DE ESTUDIO DE LA MICROB

TTTGTAAATCTTCATGATAAA. .
TITGTCAAGTCTTTGGTGACA...
TITGTCAAGTAAAACCTCAAC...

Muestra
(Extraccion de ADN)

ADN Genoma
(PCR y secuenciacion)

l

16S rRNA secuenciacion
(Comparacion de secuencias)

!

Arbol filogenético



& Observacion
de toda la

4P : & & & \ comunidad
> Cultivo de 1 DO l
s ¢ bacteria
% & g
objetivo
Caracterizacion Caracterizacionde | oo o«
del genoma de 1 todos los genomas é §
cepa de bacteria = metagenoma - L]
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Obesidad Enfermedades
hepaticas



Dieta

Prebiéticos
Probiéticos

Trasplante fecal

Lactobacillus bifidis

MODULACION DE LA MICROBIOTA INTESTINAL
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| Prebisticos|
|

Carbohidratos no digeribles.

Estimulan crecimiento y actividad de bacterias beneficiosas

| QUERCETINA

| Probiéticos |

!- Bacteria que proporciona un beneficio al huésped
proporcionado en las cantidades adecuadas
|+ Lactobacilos, Bifidobacterias...

o Trasplante fecal | .- — - — .. — .. — .. — .. — ..
- :
’j Trasplante heces de un donante sano a un paciente

WU . enfermo |
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Trasplante de
microbiota fecal

Peso
Resistencia a la insulina
Glucosa en sangre

Ratén Germ-free



Capa de
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Trasplante de microbiota !
fecal !
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«  Antioxidante
« Antiinflamatorio
Cambios en la microbiota

Quercetina




Dieta control

; uercetina
Dieta contro@

Quercetina
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16 semamas>

16 sewxamas> ‘ l
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OBESO

Recogida
_ de heces

16 semamas> ‘ —
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Amplificacion

MUESTRAS ‘ Extraccion de Do
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SECUENCIACION

ANALISIS MASIVA
BIOINFORMATIco o MiSeq System
(Andlisis Taxonémico (llumina)
Y Estadistico)

COMPOSICION
DE LA

MICROBIOTA EN U

LOS DIFERENTES
GRUPOS







SELECCION DE DONANTES @ ‘.. _ o = _ o . o -._._ !

Ratones sanos
que no
desarrollaron
la

enfermedad . Dieta control / .
(FENOTIPO 7 - Quercetina
TRoTEETen | Dieta rica en grasas

Ratones obesos

(FENOTIPO v | .
PREDISPONENTE RATONES Quercetina
DE LA LIBRES DE ‘

ENFERMEDAD) GERMENES

Caracterizacion de la
microbiota





Notas del ponente
Notas de la presentación
Llegados a este punto es importante destacar una característica del modelo empleado. La dieta HFD es una de las más utilizadas para el estudio de NAFLD por su capacidad de reproducir muchas de las cmanifestaciones que acompañan a NAFLD incluyendo obesidad, dislipidemia o resistencia a la insulina.
Sin embargo, cuando se administra esta dieta en ratones, da lugar a la aparición de dos fenotipos que denominamos respondedor y no respondedor en función de si exhibe en mayor o menor medida las características antes mencionadas.


CONCLUSIONES

Los ratones que recibieron un FENOTIPO PROTECTOR no
desarvollaron obesidad aun siendo alimentados con un dieta
rica en grasa.

Los ratones que vrecibieron heces de un FENOTIPO
PREDISPONENTE de la enfermedad desarrollaron la
enfermedad independientemente de la dieta.

La MICROBIOTA parece ser importante en el desarrollo de
obesidad.

El TRASPLANTE FECAL podria ser una alternativa
terapéutica eficaz para la obesidad.




Y ahora...
iA por el
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