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Disbiosis intestinal. 
Inflamación y función pulmonar
María Fernanda García Cedillo, Laura Flores Cisneros, 
Josealberto Sebastiano Arenas Martínez

No asesinemos un sentimiento
	 dejemos que muera de vejez,

de inanición, de tristeza acaso,
	 en alguna parte de nosotros

				    Tomás Uriarte

Resumen

Se sabe que la microbiota intestinal está estrechamente asociada con el tracto respiratorio, 
y que algunas especies bacterianas específicas son capaces de influir en la patogénesis de 
las enfermedades respiratorias, lo que podría estar mediado por la remodelación de las 
respuestas inmunitarias sistémicas. Investigaciones futuras ayudarán a presentar un cua-
dro completo del eje intestino-pulmón, las interacciones de otros microorganismos como 
hongos, virus y arqueas en el eje intestino-cerebro, así como la identificación de nuevas y 
más eficaces terapias.

Introducción

Es importante comprender la influencia de la microbiota intestinal y los metabolitos pro-
ducidos por ella en el funcionamiento de diferentes órganos del cuerpo humano. Una de 
las principales causas asociadas con el daño orgánico son, precisamente, las alteraciones 
de la microbiota intestinal.1 
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Las interacciones entre la microbiota y el huésped son vitales para el desarrollo del sistema 
inmune normal; sin embargo, los cambios en el estilo de vida han provocado un desequi-
librio en este proceso.2 Las alteraciones en la composición y función de la microbiota dan 
lugar a un estado de “disbiosis”, el cual no sólo afecta al intestino, sino que puede conducir 
a la inflamación en todo el cuerpo y a la infección bacteriana patógena, capaz de causar 
enfermedades en sitios tan distales como el pulmón.3 

Los factores fisiopatológicos que llevan a la disbiosis intestinal pueden dividirse en factores 
exógenos y endógenos. Los primeros son las dietas altas en grasas y bajas en fibra, el taba-
quismo y la exposición a los antibióticos en los primeros tres años de vida. Con respecto a 
los endógenos, se considera que la manera de nacimiento desempeña un papel importante 
en la diversidad de microorganismos que colonizarán el tracto digestivo del recién nacido; 
se han descrito alteraciones en su composición en niños nacidos por cesárea.3-5

Desequilibrio bacteriano y enfermedades respiratorias 
El desequilibrio entre las cepas bacterianas en el intestino y el pulmón pueden conducir al 
desarrollo de alteraciones inmunológicas y a respuestas inflamatorias inapropiadas, lo cual es 
crucial para el desarrollo de enfermedades respiratorias como el asma, la enfermedad pulmo-
nar obstructiva crónica (EPOC), el cáncer de pulmón y diversas infecciones respiratorias.4-6

Asma

El asma es una enfermedad inflamatoria crónica de las vías respiratorias caracterizada 
por la restricción reversible del flujo de aire y la hiperreactividad de las vías respiratorias.7 

La colonización microbiana temprana de los tejidos de la mucosa respiratoria durante la 
infancia tiene influencia en el largo plazo, como el desarrollo de enfermedades durante la 
vida. La ausencia de gérmenes y la exposición a antibióticos en los primeros años de vida 
se asocian con una mayor susceptibilidad a alergias y asma.8 

En estudios realizados en humanos, la disbiosis intestinal y pulmonar caracterizada por una 
diversidad bacteriana reducida se correlacionó con el asma;9 la microbiota intestinal de los 
niños con riesgo de asma mostraba disbiosis microbiana acompañada de niveles reducidos de 
acetato fecal.

El restablecimiento de cuatro géneros bacterianos cuya abundancia es reducida en niños 
con riesgo de asma mejoró la inflamación de las vías respiratorias en ratones sin gérme-
nes;10,11 sin embargo, se necesitan estudios adicionales para establecer un vínculo causal 
entre la disbiosis y la respuesta inflamatoria en el asma en los humanos. 

Enfermedad pulmonar obstructiva crónica

La EPOC tiene una alta incidencia y mortalidad a nivel mundial; es causada por anomalías de 
las vías respiratorias y alveolares y se caracteriza por una limitación irreversible al flujo aéreo.12
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Se ha demostrado la coexistencia de EPOC y enfermedades gastrointestinales crónicas, 
como la enfermedad inflamatoria intestinal (EII); un estudio observó que el tabaquismo es 
la principal causa de desarrollo de la EPOC y se asocia con una comunidad microbiana pe-
culiar y la respuesta inmunitaria del tracto gastrointestinal.13 Desafortunadamente, pocos 
estudios han informado sobre la microbiota intestinal en pacientes con EPOC. 

De igual forma, existen pocos estudios sobre el efecto probiótico y la conexión entre la mi-
crobiota intestinal y la EPOC. Por ejemplo, la suplementación intragástrica con Lactobacillus 
rhamnosus y Bifidobacterium breve en ratones con EPOC atenuó la inflamación de las vías 
respiratorias y el daño alveolar.4 En estudios in vitro, ambos prebióticos mostraron efecto an-
tiinflamatorio similar en la inflamación inducida por el humo de cigarro en macrófagos hu-
manos.14 A pesar de estos hallazgos, se necesitan estudios adicionales en pacientes con EPOC 
para investigar y confirmar el papel que desempeña la microbiota intestinal en el desarrollo o 
exacerbación de la enfermedad.

Cáncer de pulmón

El cáncer de pulmón es uno de los tumores malignos con mayor crecimiento en morbilidad 
y mortalidad. Varias investigaciones han evaluado las alteraciones de la microbiota con la 
presencia de cáncer de pulmón; se cree que los antibióticos alteran la microbiota intestinal 
y un amplio estudio demográfico descubrió que la exposición a ciertos antibióticos, como 
la penicilina, las cefalosporinas o los macrólidos, se asociaba con un mayor riesgo de cán-
cer de pulmón, lo que sugería una estrecha correlación entre la microbiota intestinal y el 
cáncer de pulmón.15 

Se ha informado de una diferencia significativa en la diversidad bacteriana de los sujetos 
con cáncer de pulmón comparado con controles sanos.16 Adicionalmente, los pacientes con 
cáncer de pulmón tenían mayor abundancia del género Enterococcus y un nivel reducido 
del filo Actinobacteria y del género Bifidobacterium, comunidades microbianas que po-
drían ser potenciales biomarcadores de la carcinogénesis pulmonar.17

Infecciones respiratorias

La microbiota intestinal aporta beneficios esenciales a la inmunidad de la mucosa pulmo-
nar y desempeña funciones protectoras en la infección respiratoria al impulsar distalmente 
la respuesta del huésped a las infecciones pulmonares.3-4

En ratones con disminución de la diversidad de la microbiota, en los que se realizó un 
trasplante de microbiota fecal (TMF), se observó mejoría en la defensa del huésped contra 
la neumonía.18  Estudios en modelos animales han sugerido que la administración oral de 
probióticos (Bifidobacterium longum 51A, Lactobacillus brevis  KB290 y Bifidobacterium 
longum MM-2) no sólo puede proteger contra la neumonía bacteriana, sino que también 
contribuye a acelerar la recuperación de la infección viral respiratoria. Estos hallazgos han 
aportado información al conocimiento del papel crucial que desempeña la microbiota in-
testinal en la infección respiratoria.19-21



335

Más allá de la muerte... más allá del final

Fibrosis quística

La fibrosis quística (FQ) es un trastorno metabólico hereditario cuyo principal síntoma es 
la producción de una mucosidad espesa y viscosa que obstruye las vías respiratorias y el 
tracto gastrointestinal, esto ha sugerido una estrecha relación entre el intestino y pulmón.3

En el tracto intestinal de los pacientes con FQ se observa un aumento de Firmicutes, una 
disminución de Bacteroidetes y un cambio significativo de los metabolitos bacterianos,22 

por lo que el desequilibrio bacteriano de la FQ puede contribuir a la inflamación mediante 
la disminución de ácidos grasos de cadena corta (AGCC) y, quizá, ayude a incrementar las 
tasa de cáncer de colon a edades tempranas.23 De igual manera, estudios previos han eva-
luado la microbiota intestinal en pacientes con FQ en comparación con controles sanos, 
encontrando una disminución significativa de diversidad bacteriana.4

Conclusiones

Los posibles mecanismos por los que la microbiota intestinal ejerce un efecto inmunomo-
dulador sistémico no se conocen del todo, pero pueden estar implicadas diferentes vías, 
entre ellas la regulación de las poblaciones de células T extraintestinales, el desarrollo de 
la tolerancia inmunitaria oral a través de las células T reguladoras (Treg), la producción de 
AGCC y la regulación de la inflamación sistémica.24

Con el creciente conocimiento de la microbiota intestinal, cada vez se presta más atención 
al eje intestino-pulmón, que desempeña un papel importante en la salud y la enfermedad. 
La disbiosis intestinal afecta el funcionamiento de órganos locales y distales, pero aún no 
está claro si los cambios en la microbiota intestinal afectan por igual a los órganos distan-
tes. Sin embargo, para conocer mejor los efectos que pueden tener estas interacciones se 
necesitan estudios más amplios, análisis específicos y ensayos clínicos controlados. 
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