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En 2016, un grupo de cientificos de la Universidad de Diisseldorf
publicaban un retrato genético del antepasado de todos los seres
vivos al que denominaron Luca, por las siglas en inglés de «dltimo
ancestro comun universal» (last universal common ancestor). Este
ancestro era un organismo unicelular parecido a una bacteria, el
cual, seglin este grupo de cientificos, podria haber sido el punto
original comtin de las bacterias, las arqueas y las eucariotas' . Parece,
por tanto, razonable pensar que la relacién del ser humano con las
bacterias no se ha ido elaborando con el paso del tiempo, sino que
pudiéramos haber partido de un nexo ancestral comun.

Desde la década de los afios 80 se viene produciendo un cambio
en la prevalencia de las enfermedades de los paises desarrollados.
A un descenso en la incidencia de enfermedades infecciosas, pro-
ducido por el uso de antibidticos y vacunas, le ha acompaiiado
un preocupante aumento en la incidencia de enfermedades
con un componente autoinmune, como la enfermedad inflamatoria
intestinal, la diabetes tipo 1 o el asma?. Esta relacion inversamente
proporcional parece deberse a cambios en la colonizacién micro-
biana intestinal que se produce en las primeras semanas de vida
del ser humano?.

Gracias a las nuevas plataformas de secuenciacién masiva, que
son capaces de analizar metagenomas enteros (ya que permiten
masificar la obtencién de datos de secuencias de ADN en poco
tiempo y coste) y solventan los problemas asociados a los méto-
dos clasicos de diagndstico basados en el cultivo, ha sido posible
determinar qué tipos de microorganismos, no solo bacterias, estan
presentes en los diferentes 6érganos del cuerpo humano, asi como
el papel que desempefian en la interaccién con el huésped®.

Se estima que el microbioma intestinal contiene 150 genes
mas que el ser humano, existiendo una interaccién constante
entre ambos que, en circunstancias normales, prosperara en sim-
biosis. Circunstancias tales como el pais de origen®, la via del
parto (vaginal o por cesirea)®, el uso de antibiéticos o la lac-
tancia (materna o artificial)’ influyen en el establecimiento de
la microbiota intestinal. Este primer contacto de nuestro intes-
tino con las bacterias marcara el desarrollo del sistema inmune,
pudiendo predisponer o, por el contario, proteger de la aparicién
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de algunas enfermedades3. Asi, una menor diversidad microbiana
intestinal en la infancia se asociard con un aumento del riesgo
de padecer enfermedades alérgicas del tipo de la dermatitis at6-
pica, el eczema o el asma®. Por el contrario, una mayor exposicion
a determinados microorganismos hace que la probabilidad de
desarrollar estas entidades sea menor'°. Es lo que hoy en dia cono-
cemos como hipétesis de la microflora'!, que viene a ser una
variante de la hipétesis de la higiene propuesta por Strachan en
19892,

La microbiota intestinal, que siendo inestable inicialmente va
a sufrir cambios dindmicos hasta los 3 afios de edad, donde se
estabilizard y dard lugar a una microbiota intestinal similar a
la del adulto, jugara un papel protagonista en la salud humana,
ayudando a mantener una correcta homeostasis intestinal y una
adecuada proteccién contra determinados patégenos, ejerciendo
también un efecto metabdlico nutricional y una actividad fisiol6gica
e inmunoldgica'>.

La via aérea inferior es una de las superficies menos pobla-
das por bacterias del cuerpo humano. La microbiota intestinal y
la respiratoria se desarrollan simultineamente tras el nacimiento,
existiendo una comunicacién cruzada constante entre estos 2 com-
partimentos. Asimismo, las fluctuaciones en la abundancia de
algunas bacterias ocurren de manera similar en ambos. La dieta
también ha demostrado tener un impacto no solo en la compo-
sicién de la microbiota intestinal, sino también en la microbiota
respiratoria.

Esta microbiota respiratoria, en los pacientes con enfermedades
respiratorias crénicas, presenta unos fenotipos especificos diferen-
tes a los del sujeto sano!“, existiendo una estrecha relaciéon entre la
baja diversidad microbiana en el intestino durante la infancia y el
asma alérgica®. Por otro lado, sabemos por distintos estudios que
el contacto con determinados microorganismos ambientales y el
habitat de las granjas se asocian con una disminucién del riesgo de
desarrollar asma y atopia'®.

Aunque tenemos menos conocimientos sobre cémo las infec-
ciones por virus o por bacterias, los causantes de muchas de las
agudizaciones de las enfermedades respiratorias crénicas, modifi-
can la microbiota respiratoria de enfermedades como la EPOC, en
este sentido estudios recientes han puesto de manifiesto la rela-
cién entre las infecciones por determinados virus respiratorios en
la infancia y la predisposicién a padecer asma. Esta relacién es
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mayor con las infecciones por el virus respiratorio sincitial y menor
por el rinovirus humano!®. Datos muy recientes muestran que la
respuesta inflamatoria que ocasiona la infeccién por el virus respi-
ratorio sincitial en la infancia es diferente segtin sea la composicién
del microbioma nasofaringeo, produciendo 2 clisters distintos de
respuesta inmune, los cuales se asocian con una mayor probabili-
dad de sibilancias durante el primer y segundo afio de vida'®. Si
modificando esta composicién del microbioma nasofaringeo pode-
mos disminuir estarespuesta inflamatoria tras la exposicién al virus
respiratorio sincitial, es una hipétesis esperanzadora que a dia de
hoy no tiene respuesta.

Lo mismo ocurre con la dieta rica en fibra, la cual sabemos que
es importante para el mantenimiento de la salud intestinal, pues
favorece la colonizacién favorable y la produccién de acidos grasos
de cadena corta, pero todavia no se ha demostrado de una manera
fehaciente que un mayor consumo disminuya la incidencia de
asma.

Todos estos datos apuntan hacia una ventana de oportunidad
terapéutica en estas primeras semanas de vida, que podria modi-
ficar la aparicién posterior de enfermedades alérgicas, incluido el
asma.

Pese a lo que se ha avanzado en poco tiempo, disponemos
de una visién incompleta de la microbiota intestinal «saludable»,
de los patrones 6ptimos de colonizacién intestinal que ayudan a
establecer la tolerancia y de las numerosas y complejas interac-
ciones entre el huésped y la microbiota. Dichas carencias pueden
explicar las inconsistencias en los estudios realizados hasta la
fecha con la intencién de manipular la microbiota como trata-
miento y prevencién de diferentes enfermedades de perfil alérgico.
Aln estan por identificar los marcadores de la microbiota vy,
sobre todo, los marcadores de su actividad. En un futuro cercano
deberiamos poder utilizar estos marcadores en el diagnéstico, el
tratamiento y la prevenciéon de enfermedades crénicas como el
asma.
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