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Alo largo de la historia, mucho se ha discutido acerca
de las enfermedades infecciosas y sus consecuencias

en la humanidad, las cuales pueden ser devastadoras, &
prueba de ello es lo acontecido desde finales de 2019

con la pandemia provocada por el virus SARS-Cov2.
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El aumento en la esperanza de vida y
cambios en los habitos de las personas
provocaron el surgimiento de un grupo
de enfermedades que constituyen, por
si mismas, otra pandemia que lleva es-
tablecida en el mundo desde anos atras,
con un impacto considerable tanto en
carga de enfermedad como de muerte,
nos referimos a las enfermedades no
transmisibles. Dentro de este grupo se
incluyen enfermedades crénicas como
la obesidad, hipertension, diabetes,
asma, alergias y varios tipos de cancer.
Una caracteristica clave en estos padeci-
mientos es que progresan durante largos
periodos y son multifactoriales en su ori-
gen, es decir, no tienen una causa par-
ticular; ademas de que en su desarrollo
interactuan diversos factores tanto del
individuo, como del ambiente en el que
se desenvuelve.

Ante este panorama surgen las siguien-
tes preguntas: jcuando comienza a cam-
biar la salud de las personas?, jen qué
momento se establecen los mecanismos
que conduciran al desarrollo de estas
enfermedades?, jes posible identificar
estos factores y actuar en conse-

cuencia?

Empezando a elucidar
respuestas

Puede que la res-

puesta para estas °
interrogantes  esté
comenzando a es-
clarecerse al dirigir
nuestra  atencion
en ‘los primeros
1000 dias del de-
sarrollo”, un periodo
crucial  conformado
por el embarazo y los
primeros dos afos des-

pués del nacimiento. Se ha

propuesto que durante este tiempo los
estimulos externos, es decir, los que re-
cibe la madre y de forma indirecta recibe
el feto, como la dieta materna, el estado
de salud y estado de dnimo materno, ac-
tividad fisica, estrés, entre otros, produ-
cen respuestas adaptativas que podrian
relacionarse con el riesgo de adquirir
diversas enfermedades en etapas poste-
riores de la vida.

Para comprender estas adaptaciones
habrfa que definir dos términos especial-
mente relacionados entre si. El primero
es el de epigenética (epi “en o sobre” y
genética “relativo a los genes”), término
acufiado por Conrad H. Waddington,
bidlogo escoces, para definir a la rama
de la biologfa que estudia las interaccio-
nes entre los genes y su ambiente. Los
cambios epigéneticos, por lo tanto, son
aquellas modificaciones en la funcion de
los genes que no involucran cambios en

la secuencia del ADN.
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El segundo concepto es el de programa-
cion fetal, propuesto por el epidemiolo-
go britanico David Barker y se refiere a
la capacidad de los estimulos externos,
ejercidos en periodos sensibles del desa-
rrollo, para producir efectos a largo plazo
en los seres humanos. Entre dichos esti-
mulos, cabe destacar un componente
que de manera reciente ha sido recono-
cido como uno de los mayores contri-
buyentes para el estado de salud en los
individuos: la microbiota.

Aliados microscopicos

Posiblemente la idea de que los microor-
ganismos pueden beneficiar a los seres
humanos resulte contradictoria en un
principio, puesto que suele sobresalir su
papel como causantes de enfermedad;
sin embargo, la evidencia que ha surgi-
do en los ultimos afos sugiere que son
esenciales para la salud de las personas al
actuar como colonizadores. Hablamos de
colonizacion cuando la presencia de los
microorganismos no produce dafo en el
individuo que los alberga; por el contrario,
la infeccion se establece cuando se gene-
ran cambios que originan enfermedades.

La microbiota humana es el
conjunto de bacterias y otros
microorganismos que ha-
bitan diferentes areas del
cuerpo humano, como

la piel, el intestino y el
tracto genital, lo cual
determina y asegura

; SU presencia para im-
P portantes  funciones
: fisiolégicas, metabo-
licas e inmunolégicas.

° ' Algunos de los cambios
que produce son epige-

néticos, al modificar la ex-

presion de genes mediante

estimulos externos.




Ademas de contribuir con el desarrollo
adecuado del sistema inmune v facilitar
la digestion de nutrientes como lipidos
y carbohidratos, la microbiota intestinal
tiene la capacidad de interactuar con el
sistema nervioso, modulando respuestas
e incluso ha sido relacionada con efectos
en el estado de dnimo.

La influencia que la microbiota intestinal
tiene en el metabolismo del hospedero
pudo ilustrarse en un estudio realizado
por Vrieze et al. (2012) en Paises bajos, en
el que participaron personas con la en-
fermedad de sindrome metabdlico, en
la cual el cuerpo se vuelve resistente a la

insulina. A los participantes se les realizd

DIETA MATERNA

Esquema ambiente intrauterino
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un trasplante de microbiota intestinal
proveniente de individuos sanos, se ob-
servo un incremento en su sensibilidad a
la insulina, esto en parte por el aumento
en las bacterias productoras de un acido
graso llamado butirato, que puede regu-
lar genes relacionados con el metabolis-

mo e inflamacion.

{En qué momento se desarrolla

la microbiota de los seres humanos?
Uno de los eventos con mayor exposi-
cién a bacterias y, por tanto, donde pu-
diera ocurrir la colonizacién, es durante
el parto; sin embargo, se ha demostrado
la presencia de ADN y restos celulares de
bacterias tipicas del intestino (Firmicutes,

MICROBIOTA

ESTRES

Proteobacteria, Bacteroidetes y Fusobacte-
ria) en muestras de placenta, de corddn
umbilical e incluso del liquido amnidtico,
procedentes de embarazos sanos. Lo
cual apoya la hipétesis de que el feto estd
expuesto a un ambiente con microorga-
nismos desde antes de nacer.

Posteriormente, la etapa de lactancia ma-
terna es primordial para la conformacion
y madurez de las comunidades y patrones
bacterianos del intestino de los bebés. En
nuestro pais, un grupo de investigacion
utilizando técnicas para rastrear el origen
de los microorganismos, estimaron que
cerca del 70 por ciento de las bacterias
presentes en el tracto intestinal de los
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La microbiota humana
(bacterias y otros
microorganismos)
puede contribuira

un adecuado desarrollo
del sistema inmune

recién nacidos provenian de la leche ma-
terna (Corona-Cervantes et al,, 2019).

Asi que un ambiente adverso durante la
etapa fetal o neonatal puede cambiar la
microbiota intestinal y con ello aumentar
el riesgo de enfermedades en la infancia
tardia y durante la etapa adulta.

Microbiota en leche materna
Histéricamente, la leche materna era
considerada "estéril” y se proponia que
los microorganismos encontrados esta-
ban presentes solamente por infeccion
de la gldndula mamaria o contaminacion
al momento de recolectarla y almacenar-
la. Esta idea cambio después de que se
identificara la presencia de bacterias en
leche materna de mujeres sanas. Mas
adelante se descubrié una comunidad
bacteriana propia, presente en condicio-
nes normales y con posibles funciones
en el recién nacido (Martin et al, 2004).

Un lactante que ingiere de 500 a 800 mi-
lilitros de leche al dia recibe entre 105 y
107 unidades de bacterias. Han llegado
a describirse alrededor de 700 especies,
de las cuales destacan los géneros Strep-
tococcus y Staphylococcus, seguidos por
enterobacterias, Bifidobacterium, Entero-
coccus, Lactococcus y Lactobacillus, que
estdn entre los primeros colonizadores
del intestino neonatal.

iDe doénde provienen estas bacterias?
Distintas fuentes han sido consideradas,
una de ellas es la boca del recién nacido,
desde la cual se transmiten bacterias du-
rante la succion; otra es la superficie cuté-
nea del pezodn, areola y piel circundante;
una fuente adicional serfan las bacterias
que usualmente colonizan la propia
glandula mamaria y, por ultimo, se ha
propuesto una via entero-mamaria, en

la que células inmunitarias transportan
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bacterias presentes en el tracto intestinal
materno hacia las glandulas, comenzan-
do desde las Ultimas etapas de la gesta-
cion.

El impacto del estado nutricional mater-
no en la microbiota del recién nacido se
extiende mas alld del embarazo a través
de la lactancia, pues disminuye el ries-
go de padecer enfermedades cronicas,
entre ellas, la obesidad, que también se
ha relacionado con alteraciones de la
microbiota. La obesidad es una enfer-
medad metabdlica compleja en la que
existe una cantidad excesiva de tejido
adiposo y ha sido reconocida como fac-
tor de riesgo para otras enfermedades
no transmisibles. Se ha observado que
tiene una tendencia hereditaria y en su
desarrollo participan factores genéticos,
ambientales, conductuales, fisiolégicos y
socioecondmicos.

Se han descrito asociaciones entre la mi-
crobiota intestinal y la obesidad, los Fir-
micutes y Bacterioidetes son de los grupos
de microorganismos mas estudiados, de-
bido a su constante presencia y capaci-
dad de interactuar en el microambiente.
La proporcién entre ambos: F/B, esta re-
lacionada directamente con la obesidad,
es decir, es mas alta en los individuos que
la padecen en comparacion con sujetos
sin obesidad. Esto es relevante debido a
que las alteraciones en la microbiota ma-
terna podrian ser heredadas al neonato a
través de la lactancia.

El efecto que tienen estas bacterias en
el metabolismo de los recién nacidos
continla descubriéndose. En general,
la lactancia materna se asocia con una
disminucion significativa del riesgo de
obesidad en la infancia, esta proteccion
incluso se incrementa cuanto mayor es

su duracion.
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Algunas cepas identificadas en la leche ma-
terna ejercen actividad metabdlica una vez
presentes en el intestino y cumplen con
las caracteristicas necesarias de seguridad
para clasificarse como probidticos, es decir,
bacterias vivas que pueden otorgar bene-
ficios al ser ingeridas, entre ellas, destacan
especies de los géneros Bifidobacterium y
Lactobacillus (B. longum, B. breve, L. salivarius,
L. fermentum, L. reuteri, L. gasseri, L. plantarum
y L.rhamnosus).

En un estudio reportaron que la leche
materna de mujeres con indice de masa
corporal mas elevado después del parto,
tenfa mayor cantidad de Staphylococcus y
menores niveles de Lactobacillus y Strepto-
coccus comparadas con mujeres con peso
normal (Ding et al, 2019). Aunque suele ser
comun la presencia de ciertas especies de
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Staphylococcus en la leche materna, una
cantidad excesiva podria asociarse con
pérdida del equilibrio entre la colonizacion
y la infeccién, incrementando el riesgo del
desarrollo de mastitis. Por lo tanto, los cam-
bios en el contenido de estas bacterias re-
lacionados con el indice de masa corporal
pueden afectar la salud tanto de la madre
como del bebé.

El contenido de 4cidos grasos en la leche
materna es uno de los componentes en
los que mayor efecto tiene la dieta de la
madre, pudiendo modificarse tanto en
cantidad como en calidad. En un estudio
evaluaron si el tipo de &cidos grasos pre-
sentes en la leche se asociaba con cambios
en la composicién de bacterias, encontra-
ron que niveles elevados de 4cidos grasos
poliinsaturados omega 3, los cuales forman

entes de la lechem
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parte de las grasas que pueden considerar-
se “saludables’, se asociaron positivamente
con los niveles de Bifidobacterium, incluido
entre las bacterias que se han propuesto
como favorables (Kumar et al, 2016).

En una investigacion que buscé los efectos
de la administracion de Lactobacillus gasseri
BNR17, una cepa bacteriana aislada de la le-
che materna, en voluntarios con sobrepeso
u obesidad, observaron una disminucién
significativa en el tejido adiposo visceral y
perimetro abdominal (@mbos factores de
riesgo cardiovascular), comparado con el
grupo que recibié placebo (Kim et al, 2018).

A manera de cierre

Aunque todavia falta definir por comple-
to la funcién que cumple la microbiota
de la leche materna, cada vez surgen
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mas evidencias que dejan clara su relevan-
cia en el periodo de mayor susceptibilidad

durante el desarrollo (primeros mil dias).

El avance indiscriminado de las enfermeda-
des no transmisibles como principal factor
de riesgo y causa directa de mortalidad
mundial hacen imperativo que la practica
de la medicina actual se decante por un
enfoque preventivo, en la busqueda de
nuevas ventanas de oportunidad en las
que podamos incidir para producir cam-
bios positivos y duraderos.

En el Laboratorio de Biologia Molecular
y Epigenética de la Facultad de Medicina
de la Universidad Autdnoma de San Luis
Potosi, donde los autores de este articulo
realizaron estudios de Posgrado en Cien-
cias Biomédicas Bésicas y el Servicio social
en investigacién en medicina, el cual es
dirigido por la doctora Mariana Salgado; se
llevan a cabo proyectos de investigacion
sobre mecanismos epigenéticos y carac-
terizacion de la leche materna, en cola-
boracién con los servicios de ginecologfa
y obstetricia y neonatologia del Hospital
Central Dr. Ignacio Morones Prieto. Se tra-
ta de un trabajo en conjunto entre todos
los niveles de atencion, a partir de un en-
foque multidisciplinario, con cada uno de
los miembros del personal de salud que
tienen contacto con las mujeres que se en-
cuentran en edad reproductiva, durante el

embarazoy la lactancia.

Fomentar proyectos de investigacion
que permitan aumentar el conocimien-

to actual acerca de la leche materna y sus

componentes, puede ayudarnos a explicar
el origen de las enfermedades no transmi-
sibles y sentar las bases para futuras inter-

venciones.

Sin duda, los esfuerzos de los organismos
de salud publica nacionales deben incluir
medidas que permitan incidir en las enfer-
medades no transmisibles con un enfoque
preventivo, al promover un estilo de vida
saludable, que se traducird en leche mater-
na de mayor calidad, que ademas, conten-
ga bacterias que promuevan un efecto be-
néfico en la salud de los individuos a corto,
mediano y largo plazo.
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