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La microbiota intestinal
y los probidticos al envejecer

Modnica de la Fuente ¢Sabes que ahora estas envejeciendo?

La microbiota y los probiodticos al envejecer

Este ha sido el titulo de la ponencia presentada en el XIl Workshop SEMIPyP
(Sociedad Espafiola de Microbiota, Probidticos y Prebioticos) patrocinada por
Chiesi e impartida por Monica de la Fuente, doctora en Biologia y Medicina y
catedratica de Fisiologia en la Universidad Complutense de Madrid.

Departamento de Genética, Fisiologia
y Microbiologia de la Universidad
Complutense de Madrid

¢Por qué interesa conocer la microbiota

y el uso de probidticos en el envejecimiento?

Estetemaesde enormeinterésennuestrasociedad por las caracteristicas de
este proceso biolégico que es el envejecimiento, que se inicia cuando hemos
completado el desarrollo de nuestro organismo, esto es, en la edad adulta, y
termina con la muerte del individuo. Si tenemos en cuenta que la longevidad
media de la poblacion espafola esta en unos 84 afos, estamos hablando del
periodo mas largo de la vida. El envejecimiento se caracteriza por una pérdida
progresiva y generalizada de nuestras funciones y por un estado de menor
adaptacionalos cambiosinternosy externosalos que nos enfrentamos cons-
tantemente, con una menor capacidad de mantener ese equilibrio que deno-
minamaos «homeostasis» y que es la base de la salud.

¢Se puede detener el envejecimiento?

:De qué depende «cémo» hagamos el envejecimiento?

El envejecimiento es un proceso inevitable. Lo Unico que podemos hacer es
intentar llevarlo lo mejor posible, y para ello hay que lograr mantener una bue-
nasalud, lo que se consigue teniendo una buena homeostasis, que va a depen-
der de los sistemas fisiologicos denominados homeostaticos: el sistema ner-
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«La microbiota intestinal tiene un papel relevante

en ese dialogo entre el sistema nervioso, el endocrino

y el inmunitario que permite la homeostasisyy,
consecuentemente, el mantenimiento de una buena salud»

vioso, el endocrino y el inmunitario. Estos sistemas no
solo deben funcionar adecuadamente; también tienen
gue comunicarse de forma apropiada. Conseguir esos
buenos sistemas homeostaticos en cada uno de noso-
tros va a depender de los genes que se tengan, pero
también dependerd, y de forma mucho mas relevante,
del entorno que hayamos tenido en todo nuestro desa-
rrollo (desde la vida fetal) y del estilo de vida que lleve-
mos'?.

(Todos envejecemos igual?

Cadaindividuo envejece a unavelocidad propia. Este he-
cho hizo surgir el concepto de «edad biolégica», que es
laque refleja esavelocidad de envejecimientoy que, por
tanto, resulta mejor que la «edad cronoldgica» (el dato

Genes 25%

objetivo de la edad de una persona)paraindicar «<como»
se esta envejeciendo y la esperanza de vida que se tie-
ne. El problema de esa edad biologica es lo dificil que
resultadeterminarla. No obstante, nuestro grupo de in-
vestigacion ha conseguido hacerlo utilizando como ba-
se el demostrado caracter de «marcador de salud» que
tiene lafuncion de las células inmunitarias, mediante lo
qgue hemos denominado el «Immunity Clock»®.

;Cual es el papel de la microbiota

en la salud?

Enlaactualidad, esta cientificamente demostrado que
la microbiota intestinal tiene un papel relevante en ese
dialogo entre el sistema nervioso, el endocrinoy el in-
munitario que permite la homeostasis y, consecuente-
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Figura 1. Comunicacion de la microbiota intestinal y de los sistemas homeostaticos: nervioso, endocrino e inmunitario. Si es apropiada, tendremos salud, pero
sino lo es aparecera la enfermedad. El estilo de vida, en el que se puede incluir la ingestion de probidticos, incide en la microbiota, en esa comunicaciony en el

funcionamiento del sistema inmunitario y, por tanto, en la salud
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Figura 2. Cambios en la microbiota intestinal a lo largo de la vida

mente, el mantenimiento de una buena salud. Muchas
publicaciones cientificas demuestran como esa micro-
biota intestinal se comunica con tales sistemas desde
nuestro nacimiento, y como ese dialogo va a permitir el
correcto desarrolloy funcionamiento de los mismos, no
solo anivelintestinal sino también anivel general del or-
ganismo. Esta conexion, que constituye el conocido eje
«microbiota-intestino-cerebro», vaaserlaresponsable
del correcto desarrollo y funcionamiento cerebral y, en
consecuencia, va a participar en nuestrarespuesta con-
ductual. Dadala bidireccionalidad del eje, es facil enten-
der como nuestras emociones van a poder modificar la
funcionintestinal y lamicrobiota. Por tanto, la microbio-
ta intestinal va a condicionar nuestra salud y, consi-
guientemente, como vamos a llevar nuestro proceso de
envejecimiento y si conseguiremos, 0 no, una longevi-
dad saludable®’(figura 1).

Muchos factores pueden alterar nuestra microbiota
intestinal: desde la manera en que nacemos(parto o ce-
sarea) hasta la lactancia (materna o artificial), la dieta
que mantenemos, la actividad fisica, la medicacion que
recibimos(los antibidticos, pero también una larga lista
de medicamentos)y el estrés, entre otros. Esa pérdida
del equilibrio microbiano en nuestro intestino, lo que se
denomina «disbiosis», vaaalterar el didlogo entre la mi-
crobiotaylos sistemas homeostaticos, y puede estar en
la base de muchas enfermedades*®. Aunque todavia se
desconoce qué es causay consecuencia, esto es, sila

Relevancia de la edad bioldgica

disbiosis lleva alaenfermedad o es esta la que se mani-
fiesta con disbiosis, hay muchos ejemplos que destacan
el papel de la microbiota en muchas patologias*®.

¢Cual es el papel de la microbiota
en el envejecimiento?
En el momento del nacimiento adquirimos nuestra pri-
mera colonizacion con los microorganismos de la ma-
dreydelentorno. Esa microbiota neonatal tiene una ba-
jadiversidad, esta dominada por las bifidobacteriasy es
inestable, pero se va desarrollando en cantidad y diver-
sidady, al final del primer ano, ya se tiene un perfil indi-
vidualmente distinto que va a converger en las peculia-
res caracteristicas de un adulto en los afnos siguientes
devida. Aunque al llegar ala edad adulta nuestra micro-
biota es relativamente estable, se encuentra muy con-
dicionada por el ambiente y el estilo de vida, y esto se
acentua al envejecer. A pesar de los resultados contra-
dictorios que se tienen(por considerar, por ejemplo, Uni-
camente la «edad cronoldgica» y no la «edad bioldgi-
ca»), se puede asegurar que al envejecer se pierde
diversidad microbiana: disminuyen los microorganis-
mos beneficiosos (como las bifidobacterias)y aumen-
tan los potencialmente patégenos(como las enterobac-
terias)’(figura 2).

Teniendo en cuenta que la base del envejecimiento es
el estrés oxidativo crénico asociado al estrés inflama-
torio que afecta de forma relevante a los sistemas ho-
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meostaticos's, la «dishiosis» asociada al envejecimien-
to puede tener un papel muy relevante en la velocidad a
la que envejecemos. No olvidemos que en esa dishiosis
se producen un aumento de los microorganismos que
favorecen la oxidacion y la inflamacion, y una disminu-
cion de los que presentan capacidad antioxidante y an-
tiinflamatoria*”.

;Pueden los probioticos influir

en el envejecimiento y la longevidad?

Es evidente que es necesario encontrar estrategias de
estilo de vida que nos permitan una longevidad saluda-
ble. La dieta, la actividad fisica o el control del estrés lo
han conseguido®. Todas ellas, asi como la medicacion,
pueden afectar ala microbiota. Por ejemplo, se ha visto
gue medicamentos de uso habitual, comao los inhibido-
res de la bomba de protones, los antiinflamatorios no
esteroideosy losantihipertensivos, entre otros, pueden
hacerlo”.

Eneste contexto, aparece el creciente interés porlos
beneficios del uso de probioticos para mantener la sa-
ludy mejorar la calidad de vida de la poblacion a medida
gue envejece. Se ha comprobado que los probioticos
pueden restituir la microbiota intestinal en cualquier
momento de la vida, y que sus efectos son mas signifi-
cativos durante el envejecimiento®s.

Asimismo, muchos probioticos se han demostrado
eficaces en el control de la sintomatologia de muchas
enfermedades (especialmente las relacionadas con el
tracto digestivo, pero también en otras aparentemente
alejadas del mismo)y en el control de los efectos secun-
darios de los medicamentos*®”®™. Varios estudios pro-
ponen la utilizacion de probidticos para el mantenimien-
to de la salud gracias a su papel, ya que mejoran el
sistema inmunitario y el nervioso®""¥.

Recientemente se ha propuesto el término gerobidti-
co parareferirse alas cepas bacterianas que puedenin-
cidiren los mecanismos del envejecimiento, reducir sus
efectos fisioldgicosy, porlo tanto, aumentar lalongevi-
dad saludable™. Aungue no se conocen totalmente los
mecanismos que utilizan los gerobioticos para llevar
acabo estafuncion, si se hacomprobado que actuan
manifestando propiedades antioxidantes y antiinfla-
matorias, lo que podria explicar sus efectos enla dis-
minucion de la velocidad de envejecimiento y en el
aumento de la longevidad saludable®” ™™,

Resulta evidente que estamos ante una estrategia
muy atractiva para una longevidad saludable, sobre to-
do teniendo en cuenta la alta sequridad de los probioti-
cos, su facilidad de administraciony la elevada acepta-
cién de los consumidores. No obstante, la comunidad
cientifica coincide en lo mucho que queda por investi-
gar®, y tanto los investigadores como los profesionales
sanitariosy las empresas debemos aunar esfuerzos pa-
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ra conseguir una utilizacion adecuada de los probioti-
cos, sabre todo en una poblacion tan numerosa y que
tanto necesita mantener una buena salud como la que
se encuentra envejeciendo. @
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