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onvivimos con billones de microorganismos entre
los que se encuentran bacterias, virus, parasitos y
hongos conocidos como microbiota. La microbio-
ta habita en varios de nuestros tejidos, incluyendo la piel,
mucosas y barrera intestinal, interactuando funcionalmen-
te con nuestros sistemas. Cerca del 70% de estos microor-
ganismos son conocidos como microbioma y nos ayudan en
diversas funciones, como promover la proteccion contra pa-

tégenos, la sintesis y absorcion de nutrientes, el metabolis-

mo, la regulacion de la respuesta inmune, entre otros [1].
La microbiota esta compuesta por mas de 1,000 especies,
sin embargo, las mas importantes por abundancia y funcién
son las Bacteroidetes y Firmicutes, que representan el 90% de las
familias, seguida de Actinobacteria, Fusobacterium, Proteobacteria
y Verrucomicrobia. Los microorganismos que son consumidos
como un suplemento para generar un beneficio en la salud del
humano se conocen como probioticos. El consumo de probioti-
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cos es similar a sembrar un jardin interno, ya que
la finalidad es que se mantengan vivo, variado y
enriquecido; el sustrato o fuente alimento para
el mantenimiento de la microbiota es llamado
prebidtico. Un prebidtico invariablemente debe
generar un efecto benéfico para el humano y pue-
den ser la fibra de los alimentos, azticares simples
de tamario corto (fructooligosacaridos), pectina,
hemicelulosa e inulina. El uso de algunos probidti-
cos, como los que habitan la microbiota intestinal,
pueden generar modificaciones de la funcion ce-
rebral, lo cual es de importancia para la salud [1].

Conexion del intestino

con el cerebro

El sistema conocido como cerebro-intestino-mi-
crobioma esta formado por el sistema nervioso
entérico o intestinal, el sistema nervioso central,
el sistema hormonal, asi como intermediarios
metabdlicos, neuroldgicos e inmunes. Dicho sis-
tema esta en comunicacion bidireccional; desde
el microbioma, por sustancias producidas por
la microbiota, al intestino y hacia el cerebro por
la circulacién sanguinea y en direccion opuesta,
del cerebro por medio del nervio vago al sistema
nervioso intestinal. Las sustancias producidas
por el microbioma o componentes de este, cono-
cidas como postbioticos, incluyen acidos grasos
de cadena corta y vitaminas, asi como compues-
tos en sus estructuras celulares que son emplea-
das por el sistema inmune para entrenar tanto a
las células encargadas de producir anticuerpos,
como a las células que producen sustancias para
generar o no una inflamacién. En la participa-
cion hormonal, el sistema nervioso central libe-
ra hormonas instructoras que envian mensajes
a otras glandulas con la finalidad de liberar cor-
tisol. Otras hormonas que participan estan rela-
cionadas con concentracion adecuada de calcio
en sangre. Estas hormonas se desequilibran
cuando hay modificaciones del microbiota por
un fenémeno llamado disbiosis, que se manifies-
ta cuando hay cambios en cantidad, diversidad y
familias del microbiota, afectando su funcion, lo
que conduce a un aumento en la inflamacion y
la permeabilidad intestinal, un evento similar al

que en las paredes de nuestra casa se abrieran enormes agu-

jeros en una intensa tormenta [1,2].

¢Que son los psicobioticos?

Los psicobidticos estan conformados por probioticos, prebid-
ticos, asi como las intervenciones para la modificacion de la
microbiota y su relacion con la funciéon neuronal con el fin de
generar un beneficio para la salud del humano, con efectos
positivos directos en el estado general de salud cerebral, en
el estado de 4nimo y el aprendizaje [2].

Algunos de estos psicobioticos pueden contribuir a la pro-
duccion o regulacion de neurotransmisores y algunos otros
compuestos, entre los que estan el glutamato, la serotonina
y el cido gama-aminobutirico (GABA), asi como a la protec-
cién de la oxidacién celular o de productos téxicos para el
sistema nervioso. Estos neurotransmisores tienen la capa-
cidad de hacer funciones neuroldgicas muy importantes [3].

El GABA esta relacionado con las funciones de relajacion
del sistema nervioso (la capacidad de descanso o de estar en
calma). El GABA puede ser producido por Lactobacilos y Bifi-
dobacterias, a partir de la fibra de la dieta, al transformarlos
en acidos grasos de cadena corta que posteriormente se con-
viertan en el neurotransmisor. Asimismo, los Lactobacilos y Bi-
fidobacterias son capaces de producir serotonina, a partir del
aminodacido triptéfano, que consumimos de la dieta. La sero-
tonina se encarga de facilitar procesos de memoria y aprendi-
zaje, asi como el estado de &nimo relacionado con la felicidad,
y secundariamente con nuestra capacidad de dormir. Otro
ejemplo es la acetilcolina, un neurotransmisor que participa
en funciones involuntarias, como la respiracion o la secrecion
de 4cido en el estdmago. La acetilcolina es producida por Lac-
tobacilos a partir de colina de los alimentos y un subproducto
de la degradacidon de glucosa [2,3]. La tabla 1 describe las fami-
lias asociadas a la produccion de algunos neurotransmisores.
Dichos neurotransmisores son empleados en el sistema ner-
vioso entérico y ademas son transportados al sistema nervioso
central por medio de su absorcion hasta la circulacion, y de ahi
através de barreras corporales muy estrictas, como la entrega
de una paqueteria a un condominio privado.

Algunos microorganismos tanto daflinos como del micro-
bioma han sido estudiados en enfermedades como depre-
sion, Alzheimer y Parkinson, asi como el trastorno espectro
autista, donde se observo que la microbiota, principalmente
a nivel intestinal, mostraba disbiosis [3]. A continuacidn, se
describiran algunos ejemplos del uso de los psicobioticos en

los padecimientos mencionados.



Tabla 1. Principales psicobidticos implicados en la produccion de neurotransmisores y su aplicacion clinica.

Neurotransmisor

Familias asociadas con su produccion

Aplicacion terapéutica

Bifidobacterium infantis, Bacillus amyloliquefa-

Serotonina ciens, Escherichia coli, Klebsiella neumonie, Enfermedad de Parkinson
Morganella morganii
Proteus vulgaris, Bacillus subtilis, Bacillus
Dopamina mycoides, Escherichia coli, Klebsiella neumonie, Enfermedad de Parkinson

Morganella morganii

Noradrenalina

Proteus vulgaris, Bacillus subtilis, Bacillus
mycoides, Escherichia coli

GABA

Lactiplantibacillus plantarum, Enterococcus
faecium, Lactobacillus rhamnosus

Ansiedad, depresion, enferme-
dad de Parkinson, enfermedad
de Alzheimer, TEA

Acetilcolina

Lactiplantibacillus plantarum

Ansiedad, enfermedad
de Alzheimer

Histamina

Klebsiella neumonie, Morganella morganii

Melatonina

Bacillus amyloliquefaciens

Oxido nitrico

Lactiplantibacillus plantarum, Lactobacillus
fermentums, Lactobacillus Farciminis

Ansiedad

Psicobioticos y enfermedades
de la funcion cerebral

La enfermedad de Alzheimer es una condicién
neurodegenerativa que cursa con demencia y esta
asociada a la acumulacion de placas beta amiloi-
des en el sistema nervioso. Ademas de los fac-
tores de riesgo asociados con el portador, se ha
encontrado que estos pacientes habian contrai-
do infecciones con Helicobacter pilori, Escherichia y
Shigella, que son bacterias dafiinas y ademas una
baja cantidad de Escherichia rectale. Un metaboli-
to que pueden deteriorar a las células nerviosas
es la D-galactosa, ya que causa aumento de pro-
cesos de oxidacién en las neuronas. Se ha obser-
vado que Lactiplantibacillus plantarum es capaz
de producir acetilcolina a partir de la D-galacto-
sa y su administracién lleva a la proteccion de la
memoria. Se observo que el tratamiento con Li-
mosilactobacillus reuteri, Lactobacillus rhamnosus y
Bifidobacterium longum puede reducir la inflama-
cion y el estrés celular por oxidacién. Ademas, la
suplementacién con Lactobacillus acidophilus, Lacti-
caseibacillus casei, Bifidobacterium bifidumy Lactoba-

cillus fermentum puede tener efectos metabolicos
positivos y en el estado de la funcion mental de
pacientes con la enfermedad de Alzheimer [2,4].

La enfermedad de Parkinson se manifiesta con
la pérdida progresiva de neuronas relacionadas
con la dopamina y la acumulacion de proteinas
como sinucleina. Dicha enfermedad tiene sinto-
mas de movimientos como temblores, sin embar-
go, también se manifiesta con la pérdida de peso,
disminucion del transito estomacal e intestinal
y disfuncién de la defecacién. El uso de combi-
naciones de psicobidticos, como Bifidobacterium
bifidum, Bifidobacterium longum, Lactobacillus rham-
nosus, Lactobacillus rhamnosus GG, Lactococcus lactis
subsp. lactis y Lactiplantibacillus plantarum LP28, ha
generado una reduccién de los temblores en rato-
nes dada por proteccion de neuronas liberadoras
de dopamina. En humanos se ha observado una
mejora de los sintomas gastrointestinales tras la
administracion de productos lacteos fermentados
con diversos cultivos, como Lactobacillus casei shi-
rota con una mezcla de Lactobacillus acidophilus y
Bifidobacterium infantis [2,4].
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El trastorno espectro autista (TEA) es una
alteracién del neurodesarrollo que puede mani-
festarse en una amplia gama de presentaciones,
teniendo algunas areas de oportunidad dentro
de los contextos de la comunicacién, sociabili-
zacion y cognicion. Algunos estudios de la micro-
biota en personas con TEA respecto a controles
han encontrado una disbiosis por el aumento
de la familia Clostridium y una disminucion de la
familia Bifidobacterium. Después de la adminis-
tracién de la combinacioén de Lactobacillus aci-
dophilus, Lactobacillus rhamnosus y Bifidobacterium
longum en ninos con TEA, se observd la disminu-
cion de peso y mejor funcidn gastrointestinal, asi
como la mejoria de las areas de oportunidad del
TEA, en algunos casos de modo limitado [1,4].

La depresién y ansiedad son padecimientos
contemporaneos con cada vez mas presencia
entre la poblacion mundial, principalmente en
las generaciones jovenes. Existen numerosos
enfoques de tratamiento, tanto farmacolégicos
como no farmacolégicos. Se ha documentado
la disbiosis en estas enfermedades por la dis-
minucion de las familias de Bifidobacterium y
Lactobacillus, sin embargo, hay un aumento de
Clostridium, Streptococcus, Klebsiella, Oscillibacter
y Allistipes. El uso de los psicobioticos Bifidobac-
terium breve, Bifidobacterium longum, Lactobaci-
llus rhamnosus y Lactiplantibacillus plantarum ha
demostrado una mejoria significativa en los
sintomas de ansiedad, reduccién del estrés y
composicion de la microbiota [2].

La investigacién de la microbiota presente
en el huésped inicialmente se realizé para ver
su composicién e importancia en condiciones
humanas. Seguido de esto se ha estudiado la re-
gulacidn del eje microbioma-intestino-cerebroy
su posible intervencion con un enfoque terapéu-
tico. La administracion de psicobidticos, como
prebidticos, probioticos y postbioticos, solos o
combinados podria mejorar significativamente
la salud fisica, asi como también la salud neuro-
légica de dichos pacientes, en un enfoque diri-

gido a la medicina de precision [5].

Conclusiones

Este texto menciona algunos ejemplos de dis-
biosis en patologias y condiciones que afectan la
funcion cerebral, la importancia del eje micro-
bioma-intestino-cerebro y del empleo de psico-
bidticos que han demostrado ser significativos
para proteger y mejorar la funcién neuronal. La
indicacion y administracion de psicobidticos en
un corto o mediano plazo ya es una realidad y
formara parte de las futuras estrategias de ma-
nejo o tratamiento de condiciones, asi como de

enfermedades neurologicas.

Referencias

1.

Wu H, Chen X, Zhang S, Li J Gut microbiota, the potential
biological medicine for prevention, intervention and drug

sensitization to fight diseases. Nutrients. 2022;14(20):4220.

. Oroojzadeh P, Bostanabad SY, Lotfi H. Psychobiotics:

the influence of gut microbiota on the gut-brain axis in
neurological disorders. Journal of Molecular Neuroscience.
2022;72(9):1952-1964.

. Sherwin E, Dinan TG, Cryan JF. Recent developments in

understanding the role of the gut microbiota in brain heal-
th and disease. Annals of the New York Academy of Sciences.
2018;1420(1):5-25.

. Cheng LH, Liu YW, Wu CC, Wang S, Tsai YC. Psychobiotics in

mental health, neurodegenerative and neurodevelopmental
disorders. Journal of food and drug analysis. 2019;27(3):632-648.

. Zmora N, Soffer E, Elinav E. Transforming medici-

ne with the microbiome. Science Translational Medicine.
2019;11(477):eaaw1815.

Susan Andrea Gutiérrez Rubio Instituto de Terapéutica Experimental
y Clinica, Departamento de Fisiologia, Centro Universitario de Ciencias
de la Salud, Universidad de Guadalajara.

Roberto Carlos Rosales Gomez Laboratorio de Fisiologia, Departa-
mento de Ciencias Biomédicas, Centro Universitario de Tonald, Uni-
versidad de Guadalajara.

Teresa Arcelia Garcia Cobidn Instituto de Terapéutica Experimental
y Clinica, Departamento de Fisiologia, Centro Universitario de Ciencias
de la Salud, Universidad de Guadalajara.

Contacto: susan.gutierrez@academicos.udg.mx




