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Consideraciones breves sobre microbiota intestinal en la prevencién y tratamiento de la covid-19
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Resumen

La microbiota intestinal de los miembros de la especie humana tiene un papel determinante en el estado de
salud por sus contribuciones a la defensa del hospedero; mientras las alteraciones de su composicion y
funcionamiento pueden influir en el desarrollo de enfermedades. Por estas razones, el objetivo de este trabajo
fue identificar, en publicaciones cientificas, posibles asociaciones de la microbiota intestinal y respuestas del
hospedero a la exposicion al SARS-CoV-2. Se realiz6 una busqueda y anélisis de articulos cientificos
publicados desde enero del 2017 hasta septiembre del 2020 con explicaciones sobre microbiota intestinal que
pudieran vincularse con respuestas a la exposicion al SARS-CoV-2 y patogenia de la covid 19. Se encontraron
informaciones relevantes sobre la vinculacion de la microbiota intestinal con el envejecimiento, enfermedades
cardiovasculares y pulmones. Se observaron sefialamientos Utiles para el tratamiento y prevencion de covid
19 por lo cual es posible afirmar que la microbiota intestinal puede influir en las respuestas del hospedero a
infecciones de SARS-CoV-2. No obstante, se requiere mayor dominio sobre este tema para contribuir a la
superacion y prevencion de esta enfermedad.
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Abstract

The intestinal microbiota of the members of the human species has a determining role in the state of health
due to its contributions to the defense of the host; while the alterations in its composition and functioning can
influence the development of diseases. For these reasons, the objective of this work was to identify, in scientific
publications, possible associations of the gut microbiota and host responses to exposure to SARS-CoV-2. A
search and analysis was carried out of scientific articles published from January 2017 to September 2020 with
explanations on intestinal microbiota that could be linked to responses to exposure to SARS-CoV-2 and
pathogenesis of Covid 19. Relevant information was found on the link of the intestinal microbiota with aging,
cardiovascular diseases and lungs. Useful indications were observed for the treatment and prevention of Covid
19, which is why it is possible to affirm that the intestinal microbiota can influence the host's responses to
SARS-CoV-2 infections. However, greater mastery of this subject is required to contribute to the overcoming
and prevention of this disease.
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Introduccion

La microbiota intestinal esta formada por trillones de microorganismos como virus, arqueas,
bacterias, hongos y protozoos que se encuentran en la luz, mucus, criptas y células del epitelio del
intestino grueso. Estos contribuyen a evitar la colonizacion y multiplicacion de patdgenos, participan
en la sintesis de &cidos grasos de cadena corta y producen metabolitos que afectan al sistema inmune,
entre otras acciones de proteccion de la salud del hospedero?.
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Existen asociaciones entre la composicion y funcionamiento de la microbiota intestinal con
diversos tipos de enfermedades no transmisibles como obesidad, diabetes, autismo, depresion,
hipertension arterial, cancer de colon y enfermedades transmisibles como las causadas por bacterias
0 virus en diferentes 6rganos y tejidos del individuo afectado?.

SARS-CoV-2 es el coronavirus que causa la covid-19 y antes del inicio de la actual pandemia, no
existian informaciones cientificas, sobre sus caracteristicas, por lo cual se requieren acciones que
esclarezcan factores relacionados con su tratamiento y prevencion®. En ese sentido, el objetivo de este
trabajo fue identificar, en publicaciones cientificas, posibles asociaciones de la microbiota intestinal
y respuestas del hospedero a la exposicion al SARS CoV-2.

Metodologia

Se realizd una basqueda de articulos cientificos publicados desde enero del 2017 hasta septiembre
del 2020, en idiomas inglés y con acceso libre gratuito, en las bases de datos PubMed y de la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) a través del uso de las palabras clave gut microbiota,
SARS-CoV-2 y covid-19.

Fueron seleccionados, entre las publicaciones encontradas, los trabajos con explicaciones sobre
composicion, fisiologia y metabolitos de la microbiota intestinal que pudieran vincularse con las
respuestas a la exposicion al SARS-CoV-2 y patogenia de la covid-19.

La seleccion fue de tamizaje multiple, sobre la base de criterios cruzados de los autores, en trabajo
independiente, para determinar los articulos que exponian informaciones de asociaciones de la
microbiota intestinal con la covid-19. Se incluyeron en este estudio los articulos aceptados por los
tres autores, quienes posteriormente realizaron sesiones de trabajo para su analisis y busqueda de
consensos para la confeccion del informe final de la investigacion.

Resultados y discusion

La prevencion de la transmision del agente causal de la covid-19 es compleja, debido a las
dificultades para cumplir medidas como el distanciamiento social y el uso correcto de mascarillas,
que disminuyan la exposicién a SARS-CoV-2 propagado por enfermos y portadores asintomaticos.
También es preocupante la evolucion, en una parte de los infectados, hacia un estado grave de la
enfermedad que puede llevar a la muerte®.

Estas informaciones, en medio del limitado dominio cientifico de los factores de riesgos de la
covid-19, destacan la importancia que tiene la fortaleza de las defensas de los individuos susceptibles,
entre las cuales participa la microbiota intestinal a través de diversas manifestaciones antes de la
infeccion por SARS-CoV-2 y durante la enfermedad, donde la severidad del proceso morboso se ha
asociado a la disbiosis prolongada de esta microbiota®.

En el estado de salud de un individuo la microbiota intestinal participa en eubiosis, con importantes
contribuciones a la homeostasis de este, a partir de una diversidad microbiana con equilibrio del
desarrollo de sus miembros; a diferencia de la disbiosis de esta poblacion microbiana que genera
cantidades suficientes de metabolitos para disminuir las defensas del hospedero contra patdégenos
como el SARS-CoV-2°,

Miembros de la microbiota intestinal participan en la produccién de &cidos grasos de cadena corta,
N oxido de trimetilamina (TMAOQ), succinato, equol y otras sustancias formadas en su metabolismo
microbiano”®. Estas pueden contribuir a la salud o participar en el inicio y desarrollo de varias
enfermedades, especialmente cuando se encuentran en concentraciones elevadas®.

La produccion de estas sustancias metabdlicas tiene asociacion con diversos factores como la etapa
de la vida en que se encuentra el hospedero y estilos de vida en relacion con la alimentacion y
actividad fisica, con implicaciones en la inflamacion crénica y otros tipos de reacciones de defensa
del mismo.
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Microbiota intestinal, envejecimiento y covid-19

Las personas mayores con comorbilidades preexistentes constituyen el grupo poblacional de mayor
riesgo de presentar formas severas de covid-19 e incluso morir por estal0. La edad también es un
factor que influye en la diversidad de la poblacion de la microbiota intestinal®!, coincidiendo con la
disminucion de la actividad fisica y menor consumo de alimentos*?.

La disbiosis de la microbiota intestinal, asociada con la edad, puede contribuir a un envejecimiento
no saludable y disminuir la longevidad*®, aunque las alteraciones de la microbiota intestinal en las
diferentes etapas de la vida pueden ser modificadas de forma continua como se ha demostrado en
personas longevas'*,

La posibilidad de modular la microbiota intestinal en todas las etapas de la vida del hospedero para
fortalecer su sistema inmune y protegerlo contra la inflamacion y la permeabilidad intestinal *°, que
puede evolucionar hacia diferentes enfermedades, incluidas las causadas por virus, es una valiosa
informacion para tratar y prevenir covid-19 en adultos mayores y otros susceptibles.

Microbiota intestinal, eje intestino-pulmones y covid-19

El intestino y los pulmones, con sus respectivas microbiotas, constituyen el eje intestino—pulmon
(gut—lung axis, en publicaciones en idioma inglés), que puede modular respuestas inmunes e interferir
el curso de infecciones respiratorias'® en una comunicacion bidireccional a través de la circulacion
sanguinea con influencias en procesos inflamatorios?’.

En este sentido, y de acuerdo con observaciones sobre cambios en la composicion de la microbiota
intestinal y alteraciones de la respuesta del sistema inmune en la patogenia de enfermedades hepaticas
metabdlicas e inmunomediadas®®, se aconseja prestar atencion a diarreas y otros trastornos
gastrointestinales que pueden causar disbiosis durante las infecciones por el SARS-CoV-2'°.

Los trastornos gastrointestinales en enfermos de covid-19 y la deteccion del virus causal en las
heces de esos pacientes, independientemente de que no esta demostrada la transmision fecal—oral,
originaron interrogantes sobre la participacion del intestino en esta enfermedad y la idea de la
asociacion de la disbiosis de la microbiota intestinal con su severidad?®.

Los trastornos gastrointestinales y el uso de antibidticos pueden implicar disbiosis de la microbiota
intestinal con inflamacién y aumento de la permeabilidad en las paredes del intestino, facilitando el
paso de microorganismos desde el colon hacia los pulmones, agravando asi las infecciones
respiratorias, como la covid-19%%%2,

Los planteamientos anteriores indican la importancia de la proteccion de la microbiota intestinal
en el enfrentamiento al SARS-CoV-2, aunque los mecanismos especificos de asociacion de la
microbiota intestinal y el eje intestino pulmon con covid-19 requieren mayor esclarecimiento?.

Microbiota intestinal, enfermedades cardiovasculares y covid-19

En los trillones de microorganismos de la microbiota intestinal se encuentran agentes acelulares y
protozoos que regulan parte de la poblacion bacteriana. Este es su componente mas abundante e
investigado a diferencia de la microbiota, menos diversa y poco entendida. La mayoria de estos
microorganismos no han sido estudiados de forma suficiente, pero se sabe que el equilibrio en su
desarrollo contribuye a la prevencion de enfermedades cardiovasculares?.

Disminucion de la diversidad de la microbiota intestinal, aumento de las proporciones de filos
como Firmicutes/Bacteroidetes, desequilibrios en el crecimiento o inhibicion del desarrollo de
géneros bacterianos y alteraciones en la produccion de metabolitos, resultantes de la fermentacién
por estos microorganismos, se han observado en personas con hipertension arterial en comparacion
con los controles sin diagndstico de esta enfermedad?.

Los acidos butirico, acético y propidnico, succinato, aminas biégenas y TMAO se forman con
participacion de la microbiota intestinal y tienen repercusiones en las enfermedades cardiovasculares.
Es asi que, los &cidos grasos estimulan receptores de membrana que regulan la tension arterial, el
succinato participa en procesos inflamatorios®®, péptidos bioactivos producidos por Lactobacillus,
son inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina y TMAOQO es asociada a la hipertension
arterial y ateroesclerosis?’.
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TMAO es resultante de la oxidacion de la trimetilamina que se origina en la degradacion de colina,
fosfatidilcolina y carnitina mediada por la microbiota intestinal, la misma reduce la absorcion de
colesterol en los enterocitos y la sintesis de acidos biliares en los hepatocitos. Ademas, estimula la
captacion de colesterol por los macrofagos y la posterior formacion de células espumosas en las
lesiones ateroesclerdticas?’, explicando asi parte de la asociacion de la microbiota intestinal con las
enfermedades cardiovasculares?.

La hipertension arterial y enfermedades cardiovasculares se consideran factores de alto riesgo en
la severidad de covid-19%°. Esta afirmacion coincide con informaciones sobre la alta prevalencia de
hipertension arterial en los enfermos con mayor gravedad® por lo cual es aconsejable cuidar la
microbiota intestinal para evitar complicaciones durante el curso de esta enfermedad.

Microbiota intestinal, tratamiento y prevencién de covid-19

La modulacién de la microbiota intestinal a través del uso de prebidticos y probioticos, puede
ayudar a mantener su diversidad, reducir la inflamacion y fortalecer el sistema inmune!’, con especial
significado para personas mayores e inmunocomprometidos en el enfrentamiento al SARS-CoV-231,
Se ratifica el uso de probidticos con resultados efectivos en la estimulacion de las defensas del
hospedero y disminucion de dafios causados por infecciones respiratorias®.

En ese sentido, se sabe que los probiéticos facilitan el crecimiento, en niveles deseables, de
miembros de la microbiota intestinal con capacidad para fortalecer las defensas contra patdégenos en
el tracto intestinal y contribuir al sistema inmune del hospedero. Por otro lado, el consumo de
probidticos, en diversos alimentos fermentados entre los cuales el yogur es el mas frecuente, causa
efectos directos en pocas horas en el funcionamiento del intestino y su microbiota; asi como, en otras
areas anatomicas del hospedero para superar enfermedades como covid-193,

Debe incluirse en la dieta, como parte de una alimentacion saludable, el consumo de prebidticos,
aportados principalmente por la fibra dietética; miel y otros alimentos con altos contenidos de
antioxidantes. Por otro lado, se sugiere el cumplimiento del principio de la distribucion energética
porcentual de la dieta y evitar suministros excesivos de azucares simples, grasas y proteinas de origen
animal, que puedan exacerbar la disbiosis de la microbiota intestinal por crecimiento desmesurado,
de parte de sus miembros e inhibicién de los deseables.

Los efectos beneficiosos de los probidticos, como lactobacilos y bifidobacterias, incluyen la
promocion de la homeostasis intestinal, modula la respuesta inmune y produce interferon que
contribuye a disminuir la tormenta de citoquinas, originadas por patégenos como SARS-CoV-2 con
lo cual se limita la neumonia y la mortalidad causadas por este virus®*.

Reportes sobre las acciones neutralizadoras de probidticos en respuestas inmunes desequilibradas,
como la superinduccion de la reaccién inflamatoria causada por la tormenta de citoquinas que se
presentan en las infecciones de virus respiratorios, apoyan, aunque faltan informaciones especificas,
el uso de estos microorganismos para contribuir a la prevencion y tratamiento de SARS-CoV-2%,

Existe respaldo del uso de probidticos para apoyar el tratamiento de la covid-19 para debilitar la
replicacion viral y mejorar el sistema inmune. La ingestion de estos microorganismos tiene mayor
efectividad cuando es acompafada del control en el consumo de algunos alimentos que contienen
altos contenidos de sustancias que pueden afectar la salud, como panes dulces, visceras, pescados
grasos y carnes rojas.

La actividad fisica y la alimentacion son determinantes en la composicion y funcionamiento de la
microbiota intestinal. El sedentarismo implica disminucién de la motilidad intestinal y facilita
alteraciones en el intestino, lo que origina disbiosis; sus manifestaciones pueden ser produccién
excesiva de gases, distension abdominal, inflamacién y aumento de la permeabilidad de las paredes
del intestino.

Consecuentemente, se recomienda disminuir el sedentarismo que acompafia la actual pandemia de
la covid-19 para evitar enfermedades asociadas con esta®’, como las no transmisibles (ENT)
subyacentes y sus factores de riesgo®.
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Los sefialamientos de este trabajo indican que la alimentacién y la actividad fisica, ademas de sus
aportes al sostén de las funciones corporales, son determinantes de la salud por el papel que realizan
en la regulacion de la microbiota intestinal.

El buen funcionamiento de la microbiota intestinal puede contribuir de forma importante a la
superacion de la infeccion causada por SARS-CoV-2 y evitar su disbiosis, elemento que se debe
considerar en el tratamiento de la covid-19.

Conclusiones

La microbiota intestinal puede influir en las respuestas del hospedero a infecciones de SARS-CoV-
2, aunque se requiere mayor dominio sobre este tema para contribuir a la superacion y prevencion de
esta enfermedad.
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