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Resumen.

La microbiota intestinal humana es un ecosistema complejo y dinamico con un
papel protagonista en el funcionamiento metabdlico e inmunoldgico del huésped. Se
sabe que ésta sufre un proceso de cambios durante todas las etapas de la vida que,
inevitablemente, estan relacionados con la edad. Estos cambios, ademas, se han visto
relacionados con una desregulacion del sistema inmunolégico y con ello, una mayor
susceptibilidad a sufrir ciertas enfermedades. Debido a que el envejecimiento se
asocia a una baja biodiversidad de la microbiota y a una representacién abundante de
bacterias perjudiciales, estos cambios se prevén mas dafiinos en la poblacién anciana.
En relacion a esto, bibliografia reciente sugiere que, factores externos como el estilo
de vida saludable, la dieta y la actividad fisica son claves en el control del
envejecimiento, actuando de forma directa e indirecta en la composicion de la
microbiota intestinal. A continuacion, se presenta una revision bibliografica que tiene
como objetivos principales evaluar el efecto del envejecimiento en la microbiota
intestinal de los adultos mayores y evaluar los cambios que se puedan producir en la
microbiota. Dichos cambios se pueden conseguir tanto mediante intervenciones
basadas en un estilo de vida saludable como intervenciones a partir del consumo de
una Dieta Mediterraneay la ingesta de suplementos prebiéticos y probioticos, ademas
de intervenciones a partir de la realizacion de actividad fisica. Se identificaron 17
estudios en humanos que resumen el papel y los cambios en la composicion de la
microbiota intestinal en el envejecimiento y su posible modulacion a través de
intervenciones nutricionales y actividad fisica como estrategia para conseguir una
buena calidad de vida en la, cada vez mas extensa, longevidad de los adultos

mayores.

Palabras clave: envejecimiento, microbiota intestinal, estilo de vida, dieta, prebidticos,

probidticos, actividad fisica.



Abstract.

The human intestinal microbiota is a complex and dynamic ecosystem with a
leading role in the metabolic and immune function of the host. It is known that
microbiota changes during all stages of life. These changes have also been related to
a dysregulation of the immune system and with it a greater susceptibility to certain
diseases. Because aging is associated with a low biodiversity of the microbiota and an
abundant representation of harmful bacteria, these changes are expected to be more
harmful in the elderly population. In relation to this, recent bibliography suggests that
external factors such as a healthy lifestyle, diet and physical activity are key factor in
controlling aging, acting directly and indirectly on the composition of the intestinal
microbiota. This work presents, a bibliographic review whose main objectives are to
evaluate the effect of aging on the intestinal microbiota of older adults and evaluate
changes that may occur in the microbiota. This modifications could be obteined
through interventions based on a healthy lifestyle such as interventions based on the
consumption of a Mediterranean Diet and from the intake of prebiotic and probiotic
supplements, as well as, interventions from physical activity. 17 human studies were
identified that summarize the role and changes in the composition of the gut microbiota
in aging and its possible modulation through nutritional interventions and physical
activity as a strategy to achieve a good quality of life in the increasingly long longevity

of older adults.
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1. Introduccién.
1.1.Envejecimiento y poblacion.

El envejecimiento demogréafico es uno de los mayores desafios a los que
actualmente se esta enfrentando nuestra sociedad. La poblacion de la Union
Europea, en enero de 2019 se estimé en 446,8 millones de personas. Los jévenes de
0-14 afos formaban el 15,2% mientras que los mayores de 65 afios formaban el
20,3%, 2,9 puntos mas que 10 afios atrds. En Espafia el porcentaje de jovenes entre
0-14 afios se mantuvo estable entre 2009 y 2019 mientras que el porcentaje de adultos
mayores de mas de 65 afios pasé de 16,6% en 2009 a 19,4% en 2019 constituyendo
esto un aumento de 2,8% en 10 afios. Las tasas de natalidad bajas y el aumento de
la esperanza de vida son los responsables de estos datos, lo que esta provocando la

inversion estructural de la piramide poblacional (1).

Entre los afios 2015 y 2050 la poblacién de adultos mayores con mas de 60
afos se duplicara (2), esto en parte se debe al aumento de los avances en la medicina
moderna, en la tecnologia y en definitiva en la ciencia. Ademas, la mejora exponencial
de las condiciones de vida repercute de forma directa en la longevidad de las
personas. Por esto, es comun, sobre todo, en paises de altos ingresos que las
personas mayores dediquen su vejez a realizar tareas que durante su vida profesional
no pudieron ejercer y para ello es importante llegar a esta etapa con la salud y
autarquia suficiente como para desempefiarlas de forma satisfactoria (3). Sin
embargo, este incremento de la longevidad trae consigo un aumento paralelo de
enfermedades ligadas a ella. Por lo que, existe la gran necesidad de establecer

estrategias de prevencion para frenar dicho aumento (4).

Aunque es cierto que existe una ligera disminucion de adultos dependientes en
paises de altos ingresos econdmicos, con respecto a paises mas desfavorecidos, la
prevalencia de adultos con limitaciones basicas es similar. Por otro lado, se observa
gue, con independencia del lugar donde se viva las causas de muerte por
enfermedades no transmisibles son las mas prevalentes en adultos mayores (2), las
enfermedades cardiovasculares a la cabeza, seguidas de afecciones respiratorias son
las mas frecuentes actualmente (5). La principal consecuencia del desarrollo de estas
enfermedades se encuentra ligada al entorno socio-econdémico y a los habitos de
salud. Dichos factores influyen en las personas desde el mismo momento del

nacimiento pudiendo llegar a ser claves en el envejecimiento (2).
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El proceso de envejecimiento en si, acompafiado de ambos factores
superpuestos contribuyen a un deterioro mas acusado de las funciones corporales y
predisponen a procesos de inflamacion severos que se relacionan con fragilidad (6).
La fragilidad es una situacion caracterizada por una mayor predisposicion al fallo en
la homeostasis después de un evento de estrés, lo que aumenta el riesgo de sufrir
caidas y/o discapacidad. Las caracteristicas clinicas de la fragilidad cursan con
anorexia, sarcopenia, disminucion de la funcién cognitiva, reduccion de la movilidad y
falta de independencia (7). Con el fin de diagnosticar de forma objetiva esta situacion
se desarrollan diferentes escalas de medicion de diversos items caracteristicos, un
ejemplo de estas escalas es el criterio de fragilidad de Fried, el cual considera cinco
apartados que determinan el nivel de fragilidad: la pérdida de peso, el agotamiento, la
baja actividad fisica, debilidad y lentitud (3). Cabe destacar en este momento que la
fragilidad no es, necesariamente, una condicion ligada a la edad cronolégica de los
individuos. Las personas con una determinada edad no tienen mas o menos
predisposicion a sufrir situaciones adversas, es la edad biologica la que se considera
como un sindrome clinico que puede tratarse con el fin de conseguir un envejecimiento

saludable en personas con riesgo de sufrir un deterioro de su calidad de vida (7).

Un anciano fragil se define como un sujeto con predisposicion al fracaso
organico y sobre el que es necesario aplicar medidas preventivas (8). Lo que para una
persona de mediana edad no significaria mayor complicacion, como puede ser una
pequefa infeccion, en un anciano fragil puede causar un empeoramiento importante
en su estado de salud, lo que repercutiria en su autosuficiencia y se relacionaria con
un aumento de la discapacidad. Se sabe que en las personas mayores de 85 afios

entre un 25y un 50% presentan algun grado de fragilidad.

Basandose en esto, en los dultimos afios han comenzado a surgir
investigaciones y estudios en los que se da luz a como poder prevenir esta situacion.
Algunos de ellos se centran, por ejemplo, en investigar la relacion entre la dieta, la
microbiota intestinal y el envejecimiento saludable. Se conoce que un estilo de vida
saludable y una dieta equilibrada en la mediana edad esta relacionado con un menor
riesgo de enfermedades crénicas graves, de deterioro cognitivo y de alteraciones
fisicas asociadas a la vejez. Consecuencia de esto es la mejora de la eficiencia del
sistema inmunoldgico que entre otras funciones ayuda en la reduccién del estrés

oxidativo (3).



Pero, ¢ Hasta qué punto nuestra microbiota estéd implicada en este proceso? En
la presente revision se intentara dar respuesta a esta cuestion relacionandola con

aspectos como la dieta y la actividad fisica.

1.2.Microbiota.
La microbiota intestinal es una comunidad de bacterias formada por mas de
1011 organismos vivos por gramo de peso fecal y mas de 1000 especies, la mayoria
anaerdbicas obligadas (9). De todas estas un 98% se corresponden con cuatro filos
bacterianos predominantes Firmicutes, Bacteroides, Proteobacteria y Actinobacteria.

Entre todas ellas, los filos Firmicutes y Bacteroidetes constituyen el 90% (10).

Entre las actividades de las que se encarga la microbiota intestinal en el
organismo, su papel en la absorcion de nutrientes, produccion de micronutrientes
como vitaminas y cofactores, la regulacion del sistema inmunoldgico y la
desintoxicacion de productos de desecho, ademas de la produccion de acidos grasos
de cadena corta (AGCC), son las mas importantes (11).

La composicion de la microbiota intestinal cambia durante los 3 primeros afos
de vida. Las bifidobacterias son el género predominante durante esta etapa, su
desarrollo y variacion dependera de factores como el modo de parto, la dieta, el
consumo de farmacos, el area geografica y factores ambientales. La abundancia de
este género en la microbiota de lactantes, que produce metabolitos tales como el
lactato o los AGCC a partir de los oligosacaridos de la leche, disminuye con la edad
(20).

Durante la edad adulta, en general, hasta los 65 afos, la diversidad alcanza un
maximo, a partir del cual se observa un estancamiento asociado al proceso de
envejecimiento en si, que en ocasiones desemboca en una disminucion de la
diversidad en los adultos mayores, esto se ve representado en el grafico de la figura

1, lo cual se relaciona con un estilo de vida precario.
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Figura 1. Cambios en la variabilidad de la microbiota intestinal a lo largo de las
diferentes etapas de la vida.

Mantener la diversidad de la microbiota intestinal durante el proceso de
envejecimiento parece ser la clave para alcanzar la salud geriatrica (12). Entre los
cambios mas caracteristicos asociados a la edad en la poblacion bacteriana se han
observado disminuciéon de la abundancia de productores de butirato y lactato y una
reduccion de la proporcion Firmicutes/Bacteroidetes, rasgo caracteristico asociado a
la edad (11). Existe una relacion inversamente proporcional entre la abundancia de
Bifidobacterias y Firmicutes y la aparicion de procesos inflamatorios en los adultos
mayores. El género Bifidobacterium es un productor de lactato, un metabolito que
afecta a la acidez del ambiente y produce genes de respuesta al estrés inhibiendo la
accion de sustancias proinflamatorias y suprimiendo la senescencia del intestino
mediante la produccion de moco (10). La relacion entre la microbiota intestinal y la
edad del huésped esta influenciada por la superposicién de factores externos, como
el estilo de vida, la dieta, alteraciones fisicas o farmacos e internos que se llevan a
cabo en nuestro organismo a consecuencia de mdultiples causas, por ejemplo la

inflamacion (13).

En la poblacién joven el intestino esta colonizado por una amplia poblacion de

bacterias que mantienen una relacion simbidtica con el huésped (10). Diferentes
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estudios han referido que la diversidad de la flora bacteriana de individuos sanos esta
compuesta principalmente con taxones microbianos como Faecalibacterium
prausnitzii, Eggerthella, Anaerotruncus, Bilophila, Akkermansia y Butyricimona, los
cuales, llevan a cabo procesos beneficiosos para el huésped como la produccién de
AGCC, que a su vez estan relacionados con la regulacion de la sensibilidad a la
insulina o la modulacion de la inflamacién (14). Sin embargo, en los adultos mayores,
la composicién de la microbiota cambia, reduciéndose tal diversidad bacteriana.
Aparece un aumento de comensales proinflamatorios (proteobacterias) y anaerobios
facultativos y se reducen los comensales beneficiosos como los Firmicutes, esta
disminucion se conoce como disbiosis y es la principal causa de inflamacion. Dicho
proceso provoca un deterioro de la integridad del epitelio intestinal aumentando la
filtracion de bacterias oportunistas que son las encargadas del desarrollo de los
procesos inflamatorios y la desregulacion de la homeostasis intestinal, lo que lleva
consigo un aumento del riesgo de padecer enfermedades asociadas al envejecimiento
(20).

Por otro lado, también se han descrito diferencias importantes en la variabilidad
de la flora intestinal entre sujetos institucionalizados y sujetos que viven en sus
domicilios existiendo gran correlacion entre marcadores proinflamatorios y los
primeros, estas diferencias en parte se debian a diferencias en sus patrones dietéticos

(8). Lo cual relaciona la dieta con la diversidad bacteriana del intestino.

Esta disminucion de la diversidad trae consigo la disminucion de especies
microbianas encargadas de la produccién de AGCC, los principales son el butirato, el
acetato y el propionato, que son los encargados de modular el proceso de inflamacion,
actuar sobre la sensibilidad a la insulina e intervenir sobre gran cantidad de procesos
anabdlicos del huésped inversamente relacionados con la fragilidad (15). Existe
evidencia de que la disminucion de la concentracion de butirato esta relacionada con
la disminucién de la concentracién de Faecalibacterium (F.) prausnitzii, Eubacterium
hallii y Eubacterium rectal. Esta disminucidn a su vez esta asociada a la secrecion de
mucinas por parte del epitelio intestinal que predisponen a la entrada de
microorganismos patdgenos gran-negativos capaces de producir lipopolisacaridos y
endotoxinas que empeoran el proceso inflamatorio (16). Asi mismo, el estado de
fragilidad y envejecimiento esta relacionado con un aumento del filo Bacteroidetes y

Oscillibacter, los géneros Alistipes y la familia Eubacteriaceae y una reduccién de



Faecalibacterium, Lactobacillus, Roseburia y Romococcus (10). Por otro lado, el
aumento de la concentracion de AGCC se asocia con la absorcién de minerales como
el calcio, aumentando su solubilidad y la expresidon de proteinas transportadoras de
este. Ademas, los AGCC también pueden actuar sobre la regulacion del apetito debido
a que son captados por receptores encargados de regular las hormonas que lo
controlan, actuando asi de forma indirecta en la ingesta del individuo (15). Por esto,
alteraciones en los metabolitos microbianos, como pueden ser los AGCC, pueden
provocar modulaciones endocrinas en el apetito. Estudios recientes han confirmado
gue existe correlaciéon entre taxones bacterianos proinflamatorios como E.Coli y la
secrecion de hormonas de la saciedad, provocando el desarrollo de la “anorexia del
envejecimiento”, situacion que acabaria influyendo en la aparicion de sarcopenia y

fragilidad fisica secundarias a la desnutricion provocada por esta (17).

1.3.Estilo de vida y relaciones con la microbiota.

La importancia de un estilo de vida activo en la microbiota intestinal acrecenta
la importancia del papel terapéutico de la nutricion y la actividad fisica. Evidencias
disponibles recientes sobre la asociacion entre la microbiota, la nutricion y la
inflamacion hablan de que es posible modular la composicién y la diversidad
bacteriana de la microbiota mediante intervenciones dietéticas y de promocion de la
actividad fisica, lo que a su vez ayudaria a promover un envejecimiento saludable
(18).

Del mismo modo, otros estudios recientes sugieren que la industrializacion ha
generado cambios importantes en la dieta y condiciones de vida de la sociedad. Con
el aumento de la produccion de alimentos procesados, antibioticos, etc., se ha alterado
indirectamente la composicion de la microbiota intestinal, relaciondndose con una
menor diversidad y un aumento en la decadencia de sus funciones lo que,
inevitablemente, tiene implicaciones en la prevalencia actual de enfermedades

cronicas en la poblacion occidental (19).



1.3.1 Dieta.
El papel beneficioso de los alimentos en la salud de las personas es un hecho
reconocido desde el comienzo de la medicina. Se sabe que la mayoria de cambios en
la diversidad bacteriana del intestino que se dan durante el envejecimiento tienen

relacion con la composicion de la dieta (11).

Una dieta saludable se basa en un equilibrio adecuado de energia, macro y
micronutrientes. Su seguimiento es importante en todas las etapas de la vida, pero
aun mas si cabe en los adultos mayores, quienes se sabe, son mas vulnerables a la
desnutricion. Aunque es cierto que no existe un consenso definido en cuanto a la
prevalencia de desnutricion en la edad anciana, se sabe que la proporcién de ancianos
desnutridos es diferente entre paises, pero en general, se acepta que dicha proporcion
es mayor en ancianos hospitalizados o institucionalizados (20). Esto en parte es
debido a factores ambientales y conductuales en los que se incluye la pérdida de
sensibilidad, disminucion del sentido del gusto, pérdida de piezas dentarias,
dificultades para la masticacion, disminucion del apetito y también su ubicacion

geografica o estado de estrés al que estén expuestos en cada momento (11).

A pesar de ello, sus necesidades no son ni mas, ni menos amplias que las de
un adulto de mediana edad, pero debido al deterioro que pueda haber, ademas, en
las funciones de absorcion de diferentes nutrientes debido, entre otros motivos, a la
reduccion de la motilidad intestinal, es mas importante hacer incapié en la consecucion

del equilibrio del que se habla.

La tercera encuesta nacional de EEUU sobre salud y nutricion (NHANES III)
revelé que el 30% de las personas mayores de 50 afios no cumplen con las ingestas
diarias recomendadas (RDA) de proteinas, principal macronutriente encargado de la
sintesis muscular en ancianos y de fibra dietética, nutriente clave en el mantenimiento
de la salud intestinal y en la prevencion de enfermedades cardiovasculares tampoco
cumplia con las RDA. Ademas, el hierro, la vitamina B12, el acido fdlico y la vitamina
D, son otros nutrientes que presentan un déficit caracteristico en esta poblacion. Por
un lado, el déficit de hierro se asocia a una inadecuada ingesta de hierro hemo,
presente en productos de origen animal, relacionandose esto con la falta de ingesta
de proteinas animales y al aumento del consumo de productos ricos en fitatos y

oxalatos que son componentes que dificultan la absorcién de dichos micronutrientes



y que se encuentran sobre todo en alimentos de origen vegetal. Por otro lado, el déficit
de vitamina D, por falta, principalmente, de exposicién solar se asocia a un aumento
del riesgo de fracturas y osteoporosis. Por ultimo, se puede afiadir que el déficit de
vitaminas del grupo B como la vitamina B12 y el &cido folico esté asociado a trastornos
neuroldgicos (20). La desnutricion proteico-caldrica es una de las principales causas
de déficit inmunoldégico en los ancianos. Una ingesta adecuada de proteinas, ademas
de los otros nutrientes mencionados se relacionan con una mayor respuesta
inmunitaria y con ello con una mayor calidad de vida, debido a la menor prevalencia

de infecciones y enfermedades.

Un buen estado nutricional es clave para el funcionamiento del sistema
inmunoldgico, sobre todo en los adultos mayores por la mayor susceptibilidad que
tienen a sufrir enfermedades y en definitiva para la prevencion de la fragilidad. Por
ello es tan importante el desarrollo de estrategias nutricionales que ayuden a
conseguir dicho estado nutricional. El disefio de dietas adaptadas y el uso de
prebidticos, probidticos y simbidticos especificos pueden considerarse estrategias

nutricionales importantes para la regulacion de la homeostasis intestinal (20).

1.3.2 Dieta Mediterranea.

Este patron dietético estd basado en un mayor consumo de verduras,
hortalizas, frutas, legumbres, frutos secos, aceite de oliva y pescado en detrimento de
un menor consumo de carnes rojas y grasas saturadas. Es notable el beneficio de la
Dieta Mediterranea en la mejora del perfil lipidico y la funcién endotelial disminuyendo
la inflamacién, mejorando la resistencia a la insulina y en definitiva contribuyendo a
una menor prevalencia de fragilidad y reduciendo la mortalidad (6). Sin embargo,
actualmente predomina el patron dietético, llamado occidental, basado en grasas
saturadas, bajas cantidades de fibra, altas de sal y azuUcares simples y que se
relaciona con el aumento de la prevalencia de enfermedades cardiovasculares y
metabdlicas, lo que trae consigo que el progresivo envejecimiento esté marcado por
una disminucion de la calidad de vida debida a estas enfermedades. Dicha prevalencia
se torna extrafia al encontrarse de forma elevada en paises cuya alimentacién se ha

creido basar en la conocida Dieta Mediterranea.

Por otro lado, al predominio de la dieta occidental, poco saludable, se le suman

las carencias fisiologicas y fisicas de la poblacion envejecida lo que,



desgraciadamente acaba desembocando en una dieta restringida asociada a
desnutricion, disminucion de la diversidad intestinal y en definitiva en una mayor
predisposicion a situaciones de fragilidad. Esto hace pensar en el desarrollo de
estrategias nutricionales que ayuden a paliar esta situacion.

1.3.3 Prebidticos y probidticos.

Como se ha comentado anteriormente tanto la cantidad de ingesta dietética
como su composicién tienen un papel determinante en la disbiosis intestinal. Por ello
existe la necesidad de estudiar estrategias con las que a través de la dieta pueda
tratarse dicha alteracién. Estudios recientes proponen que se pueden tratar afecciones
gastrointestinales y respiratorias asociadas con la microbiota mediante la
suplementacion con prebidticos y probiéticos (11).

Un prebidtico se define como un ingrediente fermentado no digerible asociado
a cambios especificos en la composicion y actividad de la microbiota intestinal y que
con ellos aporta salud y bienestar al huésped (11). Estos son componentes de la fruta,
gue en el colon producen metabolitos, entre ellos AGCC. Por ejemplo, la oligofructosa,
la inulina y los fructooligosacaridos aumentan las bifidobacterias fecales, ademas
estos dos ultimos se sabe que mejoran el estrefiimiento, la absorcion de minerales y

controlan el metabolismo de los lipidos y la glucosa.

Por otro lado, los probioticos se definen como microorganismos vivos que
administrados en cantidades suficientes pueden mostrar beneficios en la salud de los
individuos. Estos se encargan, principalmente, de mejorar la funcién intestinal, como
se observa en la figura 2 resumidamente, inhibiendo sustancias patdégenas,
modulando el sistema inmunologico, ayudando en la produccion de
neurotransmisores, asi como, controlando las células que forman parte del eje

intestino-cerebro.
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Figura 2. Funciones principales de los prebioticos y probidticos

De forma particular, el objetivo principal de los probidticos y lo prebioticos se
podria decir que es similar. Ambos se encargan de restaurar y/o conservar la
homeostasis de la microbiota intestinal, proceso clave en la vejez. Debido a que los
prebidticos se “alimentan” de probidticos, se podrian convenir en que su
administraciéon conjunta podria poseer efectos terapéuticos y preventivos en la salud
intestinal de los adultos mayores (18). Normalmente se suelen afiadir a alimentos, las
especies mas comunes son las especies de lactobacilos y bifidobacterias (11), (20).
Una dieta rica en probidticos, como los fitoestrogenos, puede ser interesante en la
terapia contra el envejecimiento debido a sus efectos estrogénicos y antioxidantes.
Los fitoestrogenos son polifenoles que se encuentran en plantas y alimentos como la
soja, los cereales, las frutas, el chocolate y el t&¢ y que su consumo ayuda a la
proteccion contra enfermedades cardiovasculares, sintomas de la menopausia y a la
funcién cognitiva debido a la produccién, en el intestino, de metabolitos bioactivos por

parte de las bacterias intestinales, que los utilizan como alimento. Estudios recientes
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en humanos confirman que los sujetos tienen mayor capacidad de hacer frente a

infecciones tras la ingesta de suplementos probidticos (21).

1.3.4 Actividad fisica.

Dentro del concepto de estilo de vida saludable se encuentra la realizacion de
actividad fisica, este junto con la dieta es uno de los principales encargados de
promover la salud en todas las etapas de la vida. Entre sus beneficios mas
caracteristicos se encuentran la reduccion del peso, el control de la presion arterial, la
dislipidemia y la resistencia a la insulina y con ello la reduccion de eventos
cardiovasculares y enfermedades metabdlicas asociadas. Ademas, tiene un efecto
positivo sobre la salud mental y las funciones cognitivas (22).

Estudios recientes han demostrado una asociacion positiva entre ejercicios de
resistencia y la diversidad de la flora intestinal en personas de edad avanzada (23).
Asi mismo, el ejercicio fisico en personas sedentarias produce cambios en la
composicion bacteriana de la microbiota y mejora la sintesis de AGCC (24), como se

observa en la figura 3.

La falta de actividad fisica junto con el progresivo paso de los afios y el
inevitable proceso de envejecimiento puede desembocar en sarcopenia, esta se
define como un trastorno del musculo esquelético generalizado que se caracteriza por
la pérdida de masa muscular y con ello la pérdida de su funcionalidad aumentando el
riesgo de caidas, discapacidad y mortalidad. Este trastorno desemboca en un
aumento de la fragilidad asociado a su vez a una disminucién de la calidad de vida
7).

Otra de las caracteristicas importantes ligadas a la sarcopenia y la fragilidad es
la disminucion de la fuerza muscular y que se estudia en pro de conocer el grado de
disminucion del rendimiento fisico asociado a la edad. La fuerza muscular, se evalta
normalmente mediante la medicion de la fuerza de agarre del lado dominante con un
dinamometro. Este pardmetro, inevitablemente, disminuye con la edad, pero dicha
disminucién es mas pronunciada en sujetos con caracteristicas relacionadas con la

sarcopeniay la fragilidad.

Estudios recientes reconocen que la inadecuada nutricion y una falta de
actividad fisica son los factores predisponentes de sarcopenia-fisiopatolégica en

personas mayores. Como se ha mencionado anteriormente la microbiota esta
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regulada en gran pedida por estos dos factores, la nutricion y la actividad fisica y
viceversa, también puede regular la fisiopatologia del huésped al actuar sobre los
procesos de inflamacién, sensibilidad a la insulina y produccién de energia (25)

Por lo que, con todo ello, se puede lanzar la hipotesis de, si son viables los
cambios en la microbiota mediados por el ejercicio fisico y la dieta y si esto mejoraria
la calidad de vida de los adultos mayores durante el proceso de envejecimiento.

+ AC_TI‘U’I DAD
FISICA Diversidad

B - et

Diversidad

- ACTIVIDAD

FiSICA -

Figura 3. El ejercicio fisico en si mismo tiene la capacidad de regular los procesos
relacionados con la diversidad intestinal, aumentado con ello la produccion de acidos
grasos de cadena corta (AGCC).
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2 Objetivos.
e Evaluar el efecto del envejecimiento en la microbiota intestinal.
e Evaluar los cambios en la microbiota a través de un estilo de vida saludable.

o Determinar la necesidad de actuar sobre la dieta a partir de la Dieta
Mediterranea, prebiéticos y probioticos con el fin de modular la
microbiota intestinal hacia una mas saludable que ayude en la mejora
de la calidad de vida en el envejecimiento.

o Determinar la necesidad de actuar sobre el ejercicio fisico con el fin de
modular la microbiota para mejorar la calidad de vida en el proceso de

envejecimiento.
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3  Material y métodos.

La bibliografia recogida en este trabajo ha sido recabada a través de busquedas
en bases de datos publicas (PubMed y Google Académico). Dicha busqueda se
realiz6 entre los meses Marzo y Abril de 2021. Los términos de busqueda claves
fueron “Microbiota” y “Envejecimiento”, “Envejecimiento”, “Microbiota” y “Dieta”,
“‘Envejecimiento”, “Microbiota” y “Actividad fisica”’, “Microbiota” y “Ancianos” y
“Probidticos” y “Prebidticos”. Ademas, una parte de la bibliografia considerada se
obtuvo de las referencias bibliograficas de las publicaciones mas recientes.

En primer lugar, se identificaron 686 resultados, de los cuales 158 fueron
seleccionados a partir de una serie de criterios de inclusion y exclusion. Como criterios
de inclusion se considero, primeramente, el disefio de las publicaciones, en este caso
se filtro por ensayos clinicos y ensayos controlados aleatorizados. Por otro lado, con
el fin de obtener los resultados mas actualizados, se acoto la basqueda a articulos
comprendidos entre los afios 2010-2021. Ademas, solo se incluyeron publicaciones

en inglés y espafiol.

En cuanto a los criterios de exclusion, fueron que no cumpliesen con los
criterios de inclusion, que la publicacion no contara con el texto completo para su
lectura, que los estudios hubiesen sido realizados en animales, que la muestra
principal del estudio fuese muy pequefia, que las intervenciones dietéticas no se
realizasen a partir de los criterios marcados en los objetivos del trabajo, que las
intervenciones se realizasen en poblacion con enfermedades especificas y que la

edad de los sujetos a estudiar en los distintos ensayos fuese menor de 60 afos.

Finalmente, en base a los criterios mencionados anteriormente, se

seleccionaron 17 articulos cientificos para la realizacion de este trabajo.

En la figura 3 se puede observar un diagrama de flujo que representa el proceso

de seleccion de los diferentes estudios a analizar.
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Figura 3. Diagrama de flujo de seleccién de articulos.
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4  Resultados.
A continuacion, se muestran cuatro tablas en las que se plasman los resultados

de varios estudios relacionados con los objetivos de este trabajo.

La primera tabla, estd compuesta de seis estudios, en ella se representan los
resultados de dichos estudios, todos ellos relacionados con la variacion en la
composicion de la microbiota intestinal durante el proceso de envejecimiento. La
segunda tabla, formada por tres estudios, expresa los resultados de estos,
relacionados con los cambios que se pueden producir en la microbiota intestinal de
adultos mayores con la ingesta de una dieta tipo Mediterranea. En la tercera tabla,
integrada por cinco estudios, se muestran los resultados relacionados con
modificacion que se produce en la microbiota intestinal a partir de la ingesta de
probidticos. Finalmente, la dltima tabla, conformada por cuatro estudios, representa
los resultados relacionados, al igual que los anteriores, con la modificacion que se

puede producir en la microbiota intestinal a partir de la realizacion de actividad fisica.
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Tabla 2. Resumen de los principales estudios en humanos que han investigado sobre la modificacion de la composicion de la microbiota intestinal durante el

proceso de envejecimiento

Ref.  Disefio del Participantes (n), edad. Objetivos del estudio Afo Tipo de evaluacion Resultados principales
estudio
(26) Casos 'y (n=170) Establecer la 2010 Extraccion de ADN de - Existe una relacion entre la dieta, la microbiota
controles Casos (n=161), >65 composicion de la muestras fecales. y el estado de salud.
Controles (n=9), 28-46 microbiota de referencia Amplificacion, - La proporcion de Bacteroides fue mayor en
en varios sujetos de edad secuenciacion y ancianos mientras que la de Firmicutes fue
avanzada andlisis de la region mayor en los sujetos mas jovenes.

V4 del gen de ARNr - En tres sujetos tratados antibiéticos se produjo

16S. una disminucién en la riqueza taxonémica, la

diversidad y la uniformidad de la comunidad.

-Se observ6 un cambio evidente hacia una
microbiota central dominada por el cluster IV de
Clostridium
(27) Ensayo (n=54), Conocer larelacion entre 2016 Extraccion de ADN de  -La abundancia de la microbiota disminuye con
clinico Semi-supercentenarios la microbiota intestinal y microbiota fecal. el envejecimiento.

transversal (n=24), 105-109 los adultos mayores. Secuenciacion -La "adaptacion a la longevidad" en centenarios
Adultos jovenes (n= 15), lllumina de la region parece correlacionarse con el enriquecimiento

22-48 V3-V4 del gen de de bacterias intestinales asociadas a la salud.

Centenarios (n= 15) ARNTr 168S,
99-104
(28) Estudio (n=56) Proporcionar informacion 2019 Extraccion de ADN de -La abundancia relativa de Bacteroidetes era

observacional

-Centenarios (n=30), 95-108 completa de la microbiota
-Ancianos (n=17), 67-79 intestinal de los
-Adultos (n=9), 26-43 centenarios en aldeas
longevas y ayudar a
caracterizar el papel de la
microbiota intestinal en el
envejecimiento saludable.

muestras fecales.

Amplificacion de
regiones V1 — V3 del

gen de ARNr 16S.

considerablemente mas alta en sujetos de
aldeas longevas que en los de pueblos
urbanizados, mientras que Firmicutes era
menor.
-La microbiota intestinal de los centenarios en
un hospital de rehabilitacién también fue
diferente a la de los residentes en casa.
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(29) Estudio (n=371), 78 Mostrar asociaciones Extraccién de ADN de -Se observo inestabilidad temporal de la
observacional detalladas entre la dieta, muestras fecales. microbiota tanto en los sujetos que viven en la
la microbiota y la salud Amplificacion, comunidad como en los sujetos de cuidados a
dentro de los estratos secuenciacion y largo plazo, particularmente en aquellos con
residenciales analisis de la region una baja diversidad de microbiota inicial.
independientemente del V4 del gen de -Los sujetos de estadia prolongada muestran
lugar donde vive la gente. ARNr 16S. un cambio gradual lejos de su microbiota inicial.
Los cambios se asociaron a pérdida de
componentes beneficiosos asociados a salud y
juventud.
-La microbiota asociada a la comunidad mostr6
mas pérdida pero también mas recuperacion
después del tratamiento con antibiotico.
(30) Casosy (n=198) Caracterizar especies 2019  Extraccion de ADN -Las personas de diferentes edades diferian en
controles -Casos: (n=52), 90-99 microbianas especificas genomico de muchos aspectos de la microbiota intestinal,
(n=40), +100 gque se asocien con la muestras fecales. Se como la diversidad general, la estructura de la
-Controles: (n=106), 65-70 edad y el estilo de vida amplificaron las microbiota y la abundancia relativa de taxones
entre ancianos y conocer regiones V3, V4 y V5 clave.
la relacion entre la del gen de ARNr 16S. -El grupo de casos, el mas longevo, posee

abundancia de
determinadas especies y
la longevidad.

algunos taxones clave que pueden contribuir a
su longevidad, como Bacteroides
fragilis , Parabacteroides
merdae , Ruminococcus gnavus y Clostridium
perfringens.

- Diversidad alfa, diversidad local, de los casos
fue significativamente mas alta en comparacion
con el grupo control.
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Tabla 3. Resumen de los principales estudios en humanos que han investigado sobre la modificacion de la composicién de la microbiota intestinal en adultos
mayores a partir de la Dieta Mediterranea.

Ref. Disefio del Participantes (n), edad Objetivos del estudio Afo Método de Resultados principales
estudio evaluacion
(31) Estudio (n=191) Determinar la relacién 2012 Extraccion de -Las personas mas sanas viven en un entorno
observacional entre la variabilidad de la ADN de comunitario, comen de forma variada y tienen una
Adultos mayores microbiota de ancianos muestras microbiota distinta de las que reciben cuidados
(n=178), 64-103. asociada a la salud y su fecales. residenciales a largo plazo.
-n=83 comunidad dieta. Andlisis y -En las personas con una dieta baja en grasa y alta en
-n=20 hospital de dia secuenciacion fibra se confirmo que su microbiota era mas diversa que la
-n=15 ingresados <6 de genes de de los sujetos con otro tipo de patrén dietético.
semanas. ARNr 16S
-n=60 ingresados >6
semanas.

Adultos jovenes
(n=13), 28-46.

(32) Ensayo clinico
controlado,
simple ciego,
aleatorizado,
multicéntrico.

(n=612), 65-79
-Casos: (n=323)
-Controles: (n= 289)

Evaluar el efecto de la
Dieta Mediterranea en la
microbiota de un conjunto
de sujetos.

2015 Extraccion de
ADN de
muestras
fecales.
Analisis y

secuenciacion
de genes de
ARNr 16S

- La Dieta Mediterranea actia sobre componentes
especificos de la microbiota intestinal que se asocian con
una reduccién del riesgo de fragilidad, una mejor funcién

cognitiva y una reduccion del estado inflamatorio

- La modulacion microbiana producida por la dieta se
asocié con un aumento en la produccién de AGCC y
acidos grasos de cadena ramificada (AGCR) y una menor
produccién de acidos biliares secundarios.
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(33) Estudio (n=20), >65 Analizar la composicion 2019 Extraccion de -Dos semanas de Dieta Mediterranea equilibrada con
longitudinal microbiana en un grupo de ADN de déficit caldrico leve, mejoraron el cuadro metabdlico de las
mujeres ancianas obesas, muestras pacientes, y dicha mejora fue acompafiada por la
antes, durante y después fecales. recuperacion de una microbiota intestinal saludable.
de administrar una Dieta Secuenciacion  -Agregar probiéticos a la dieta redujo ain mas el estrés
Mediterranea hipocaldrica y oxidativo y condujo a una mayor abundancia relativa
enriquecida con amplificacion de Akkermansia., un degradador de mucina con efectos
probiéticos. [llumina beneficiosos.
MiSeq del gen
de ARNr 16S
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Tabla 4. Resumen de los principales estudios en humanos que han investigado sobre la modificacion de la composicion de la microbiota intestinal en adultos
mayores y la ingesta de probidticos y prebioéticos.

Ref. Disefio del Participantes Objetivos del estudio Afio  Tipo de evaluacion Resultados principales

estudio (n), edad.

PROBIOTICOS.

(34) Ensayo (n=63), >65. Probar que el consumo de 2020 Extraccion de ADN -La abundancia relativa de bacterias intestinales que
multicéntrico probidticos tiene efectos de muestras causan inflamacion disminuyé significativamente en la
aleatorizado, beneficiosos sobre la salud fecales. semana 12 en el grupo de probiéticos
doble ciego, intestinal y contribuye a Amplificacion del -El grupo de probi6ticos mostré una mayor mejora en la

controlado mejorar el deterioro gende ARNr16Sy prueba de flexibilidad mental y la puntuacién de estrés
con placebo cognitivo y mental en los secuenciacion de gue el grupo de placebo
adultos mayores las regiones V3-V4. - A diferencia del placebo, los probi6ticos aumentaron
significativamente el nivel sérico de un factor
neurotréfico del cerebro.

(35) Estudio (n=338), 65- Examinar las asociaciones 2019 Extraccion de ADN -El nimero respectivo de diversas bacterias fecales

observacional 92. entre la frecuencia de

ingesta de productos
lacteos fermentados que
contienen LcS
(Lactobacillus
casei Shirota), la cantidad y
calidad de la actividad fisica
habitual y la salud intestinal
de las personas mayores
gue viven en libertad.

de muestras
fecales.
Amplificacion del
gen de ARNr 16S 'y
secuenciacion de
las regiones V1-V2

beneficiosas tendié a ser mayor en los consumidores
mas frecuentes de productos que contienen LcS, siendo
esta tendencia estadisticamente significativa para el
total de Lactobacillus.

-No hubo diferencias estadisticamente significativas en
los recuentos de bacterias fecales entre los grupos de
actividad fisica.

-El riesgo estrefiimiento (<3 dias / semana) fue
significativamente menor en sujetos que ingirieron
productos que contenian LcS 6-7 dias en lugar de 0-2
dias / semana
-El riesgo de estrefiimiento también fue menor en
aguellos que dieron 27000 pasos / dia o hizo 215
min/dia actividad fisica a una intensidad moderada.
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(36) Estudio
cruzado
aleatorizado,
doble ciego,
controlado

con placebo

(n=32), 65-80. Determinar si con el
consumo de una mezcla de
probiéticos? los adultos
mayores aumentarian la
proporcién de linfocitos
CD4+ circulantes,
mejoraban la produccién
alterada de citocinas y
sufrian cambios en la
microbiota intestinal hacia
una de caracteristicas mas
saludables.

2015 Extracciéon de ADN
de muestras
fecales. Reaccion
en cadena de la
polimerasa
cuantitativa (QPCR)
y la composicién de
la comunidad se
determiné mediante

pirosecuenciacion.

-La administracion de probioticos Vs. Placebo identifico
gue con los primeros se produjo un aumento el
porcentaje de bifidobacterias fecales y bacterias del
acido lactico, asi como una disminucion de Escherichia
coli.

-Se identificaron varios grupos de bacterias que
coincidian con Faeacalibactierium prausnitzii en el
grupo suplementado con probidticos.

-El grupo de probiéticos mantuvo la concentracion de
linfocitos CD4+ y disminuyo el perfil de citocinas
inflamatorias en comparacion con el grupo placebo.

(37) Estudio
multicéntrico,
aleatorizado y

abierto.

(n=62), 65-85.  Evaluar el impacto de una
dieta personalizada, con o
sin adicion del preparado
VSL#3?, sobre los
biomarcadores de
inflamacion, nutricion,
estrés oxidativo y
microbiota intestinal

2015 -Niveles
plasmaticos
mediante tecnologia
ELISA sandwich

multiplex.

-Heces mediante
gPCR dirigida al
gen de ADNr 16S.

-La dieta sola redujo la VSG, el colesterol y la glucosa.
La dieta con VSL#3 redujo también la VSG y mejoré los
niveles de folato, B12 y homaocisteina.
-Ninguna intervencion mostro efectos adicionales sobre
la inflamacion.

-El grupo suplementado con VSL#3 aumenté la
concentracion de bifidobacterias, lo que se correlacion6
con el aumento del folato y la B12. Por otro lado, el
cambio en la concentracion de homocisteina se
correlacion6 de forma negativa con la concentracion
aumentada de folato y B12.
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PREBIOTICOS

(38) Estudio (n=48) Comparar la composicion 2019 Extraccion de ADN - Observamos diferencias limitadas y muy sutiles entre
paralelo, -n=52, 18-65 de la microbiota fecal, los de muestras los grupos de edad con respecto a la composicion de la
aleatorizado, perfiles de AGCC fecales y fecales. microbiota. La microbiota de ancianos sanos fue similar
doble ciego, -n=48, 65-75 los compuestos organicos Secuenciacion de a la de jovenes sanos lo que sugiere que es el estado
controlado volatiles (COV) en el aliento amplicones del gen  de salud, mas que la edad cronoldgica, lo que afecta a
con placebo exhalado de adultos de ARNr 16S. la composicion microbiana.
jovenes versus ancianos, y - No se encontraron diferencias significativas en los
para investigar el impacto perfiles de AGCC fecales y COV exhalado entre los
de la suplementacién con grupos de edad. Ademas, en ninguno de los dos grupos
pectina de remolacha de edad se observaron efectos de la suplementacion
azucarera durante cuatro con pectina sobre la microbiota fecal, los AGCC y los
semanas sobre estos perfiles de COV exhalados.
parametros
(39) Estudio (n=84) Evaluar si los ancianos 2018 Extraccion de ADN -Hubo una abundancia significativamente mayor de
prospectivo, -ELD (n=42); 2 tenian disbiosis en de muestras Proteobacteria (Escherichia coli / Shigella) en adultos
controlado 70. comparacion con los fecales. mayores que en comparacion con los adultos de
con placebo, adultos de mediana edad y Secuenciacion del mediana edad en el momento de la inscripcion que no
aleatorizado, -MID (n=42); determinar el impacto del ARNr 16S se observo después de 12 semanas
doble ciego 30-50. consumo diario de consumo de MSPrebiotic®.

de MSPrebiotic®? o
placebo durante 3 meses
sobre la composicién del

microbioma intestinal.

-El analisis de
AGCC de las heces
se realiz6 mediante

cromatografia de
gases.

-Hubo un aumento significativo de Bifidobacterium tanto
en adultos mayores como en los de mediana edad en
comparacion con el placebo.

-Hubo un aumento pequefio pero significativo en los
niveles de AGCC en heces de adultos mayores
en MSPrebiotic® Vs. placebo.

1. Lactobacillus gasseri KS-13, Bifidobacterium bifidum G9-1, and Bifidobacterium longum MM-2
2. VSL#3; capsulas vegetales que contienen 112 mil millones de bacterias liofilizadas que consisten en las siguientes cepas: Bifidobacterium infantis DSM
24737, Bifidobacterium longum DSM 24736, Bifidobacterium breve DSM 24732, Lactobacillus acidophilus DSM 24735, Lactobacillus delbriickii ssp. bulgaricus
DSM 24734, Lactobacillus paracasei DSM 24733, Lactobacillus plantarum DSM 24730 y Streptococcus thermophilusDSM 24731, en proporciones definidas.

3: MSPrebiotic®: Almidon resistente.
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Tabla 5. Resumen de los principales estudios en humanos que han investigado sobre la modificacion de la composicion de la microbiota intestinal en adultos

mayores y la realizacién de actividad fisica.

Ref.  Disefio del Participantes (n), Objetivos del estudio  Afo Tipo de Resultados principales
estudio edad. evaluacion

(40) Ensayo (n= 32), >65 afios. Determinar si la 2019 Extraccion de -El grupo EA aument6 la abundancia relativa

comparativo EA% (n=18) intervencion con ADN de de Bacteroides intestinales, ademéas mejoré la aptitud
no aleatorio MT®: (n=14) ejercicio modifica la muestras cardiorrespiratoria sin ningn cambio en la ingesta de
composicion de la fecales. Se nutrientes.
microbiota intestinal realizaron -El ejercicio aerdbico, mejoro el patrén de defecacion
en mujeres ancianas andlisis de independientemente de la variacion del % Bacteroides.
sanas. polimorfismo de -Sujetos que patrticiparon en el entrenamiento de los
longitud de musculos del tronco no mostraron variacién en el
fragmentos de % Bacteroides ni cambios en el patron de defecacion.
restriccion
terminal
(T-RFLP).

(41) Ensayo (n= 33) hombres, Evaluar la modulacion 2018  Extraccion de  -El efecto del ejercicio de resistencia sobre la diversidad de
cruzado 62-76. de la microbiota ADN de la microbiota intestinal no fue mayor que las diferencias
aleatorio intestinal mediada por muestras interindividuales. Sin embargo, los cambios en la diversidad

ejercicio de resistencia fecales. de especies a nivel local (diversidad a) se relacioné
y si dicha modulacién Analisis y negativamente con cambios en la tension arterial.
se asocia a fenotipos secuenciacion -Los ejercicios aumentaron la abundancia relativa
cardiometabdlicos del de genes ARNr de Oscillospira y disminuyeron la abundancia de C. difficile,
huésped. 16S de las lo que se asocié con mejoras en las variables
regiones cardiometabdlicas
V3-V4.
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(n=2051)
Adultos (n=1598), 18-
60.
Ancianos (n=462),
>61.

Determinar los
cambios inducidos por
el ejercicio regular en
las propiedades de la

microbiota intestinal
en personas de edad
avanzada y analizar
los beneficios que
pudieran derivar de
esos cambios.

2020

Extraccion de
ADN de
muestras
fecales.

Secuenciacion
mediante

lllumina MiSeq.

-El ejercicio regular beneficia a las personas mayores,
especialmente a las personas mayores con sobrepeso, al
modular la microbiota intestinal, aumentando la abundancia
relativa de vias funcionales bacterianas relacionadas con el
metabolismo de los nucledtidos, la glucosa y los lipidos, en
detrimento de las funciones microbianas que normalmente
se asocian con el envejecimiento.

-La a-diversidad de la microbiota intestinal aumenté con la
edad, especialmente en personas con sobrepeso.

(42) Estudio
observacional
(43) Estudio

observacional

(n=56), 65-80.

Determinar si los
cambios en la
microbiota intestinal
estan asociados con
una capacidad de
ejercicio reducida en
pacientes con
hipertensién.

Extraccion de
ADN de
muestras
fecales.

Secuenciacion

de bacterias

fecales de la
region V4 del
ARNr 16S.

2018

-La diversidad a no fue significativamente diferente entre
los sujetos, agrupados en 3 grupos segun sus valores
maximos de consumo de oxigeno.

-La abundancia de Betaproteobacteria, Burkholderiales,
Alcaligenaceae, Faecalibacterium y Ruminococcaceae se
redujo en sujetos con una capacidad de ejercicio reducida.
-Escherichia coli, es un productor principal de inflamacion
en el intestino humano, la abundancia de ésta aumenté en
pacientes con una capacidad de ejercicio reducida

4: Ejercicios aerodbicos,
5: Ejercicios de musculos del tronco.

25




5 Discusién.

Publicaciones recientes relacionan un estilo de vida saludable con una
composicion bacteriana de nuestro intestino rica en taxones beneficiosos para la
salud. Un estilo de vida saludable se define como un conjunto de comportamientos y/o
actitudes que confluyen en mantener un estado fisico y mental adecuado, lo cual, a
Su vez se relaciona con una buena alimentacion, la realizacion de actividad fisica, la

relacién con el medio ambiente y las relaciones sociales.

5.1 Intervenciones para determinar la modificacién de la microbiota intestinal
durante el proceso de envejecimiento.

A cerca del proceso de envejecimiento y la modificaciébn de la microbiota
intestinal en adultos mayores, en la tabla 2 se exponen los resultados de varios
estudios en el que se comparaba la microbiota intestinal de adultos mayores con la de
un grupo de adultos jovenes, estos demostraron que la microbiota intestinal de ambos
era sustancialmente diferente (26), (28), (44). Los cambios mas destacados en la
microbiota intestinal se producen en el periodo de transicion de adulto a anciano. En
comparacion con los adultos mas jovenes, en la microbiota de ancianos se observa
un aumento del filo Bacteroidetes en comparacion con Firmicutes, mas abundante en
los sujetos mas jovenes (26). Numerosas publicaciones convergen en esto ultimo,
aunque también existen discrepancias en cuanto al aumento o la disminucién

del filo de Bacteroidetes con la edad en otras publicaciones (22).

Es comun que la poblacién mayor de 65 afios como la que se estudia en estas
intervenciones, a menudo, tengan comorbilidades que se traten con medicamentos,
gue por si solos 0 en combinacion con otros, puedan afectar a la composicion de la
microbiota, como es el caso de los antibidticos. En dos de los estudios que se
comentan en este apartado se observd como la diversidad microbiana disminuia
durante el consumo de estos farmacos. En consecuencia, también se observdé como
al cesar su tratamiento, sobre todo en sujetos con una diversidad mas o menos
abundante al principio del estudio, pasado un corto periodo de tiempo, dicha
diversidad volvia a aumentar, de modo que se tornaba mas saludable para los sujetos
(26), (29).

Como ya se ha comentado, una caracteristica principal de la microbiota

intestinal de los ancianos es el disminucion del filo Firmicutes, este filo bacteriano es
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el encargado de la produccién de butirato. Dentro de este se encuentra el grupo IV de
Clostridium, formado principalmente por Faecalibacterium y el grupo XIVa formado por
Roseburia. Lo ventajoso de estas bacterias reside en las sustancias de desecho que
generan, como son los AGCC, ya que se consideran beneficiosos para el metabolismo
energético y el normal desarrollo de las células del colon, lo que, por otra parte,
previene, en Ultima instancia, el proceso de inflamacion que deriva en fragilidad,
morbilidad y mortalidad. En contraposicion a esta disminucion, se observo que la
microbiota intestinal de centenarios presentaba una abundancia excepcional de
Roseburia con respecto a ancianos mas jovenes (44). Igualmente, se observd una
mayor abundancia de Clostridium en centenarios de aldeas longevas, gran regulador
de la homeostasis intestinal, mas que en grupos de menor edad y en grupos longevos
pero que residian en un entorno mas urbano (28). Sin embargo, otro estudio donde se
midio la variacion de la microbiota, en un periodo de tiempo de tres meses, en un
grupo de ancianos de mas de 65 afios y en un grupos de jovenes de entre veintiocho
y cuarenta y seis afios, se observd que, la variacion predominante en el grupo
Clostridium se caracterizo por ser el grupo IV mas predominante en sujetos mayores
y el grupo XIVa mas abundante en la cohorte mas joven (26) . Las diferencias entre el
grupo Clostridium IV y XIVa en la microbiota de ancianos y centenarios puede deberse
tanto a la procedencia geografica de los sujetos estudiados, ya que se relaciona con
diferentes habitos alimentarios, como a procesos inherentes a la longevidad que
modifiquen la diversidad bacteriana e intervengan en el mantenimiento de una flora

saludable en adultos mas mayores.

Recientemente, un estudio realizado en centenarios italianos demostré la
existencia de una microbiota predominante en centenarios diferente a la de ancianos
mas jévenes (27). Por otro lado, un estudio en centenarios chinos observo la
asociaciéon negativa entre la longevidad extrema y géneros como Roseburia o
Faecalibacterium, de la familia Lachnospiraceae y Ruminococcaceae (30), lo que
concuerda con lo dicho anteriormente de la disminucién de Firmicutes en ancianos.
Ambos estudios, a pesar de las diferencias en raza, dieta, estilo de vida y localizacion
geografica estuvieron de acuerdo en que el envejecimiento extremo aumenta la
rigueza microbiana, sobre todo, de géneros y familias asociados a la salud como
Oscillospirallaceae, Akkermansia y Bifidobacterium. Por un lado, Oscillospira, que se

encarga del control de la delgadez y de la disminuciéon de marcadores inflamatorios,
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el género Bifidobaterium que produce lactato y acetato (AGCC), estan también

encargados de la disminucion de marcadores proinflamatorios.

Aunque, generalmente en los estudios no se informa del estado de salud de los
sujetos se considera que, a diferencia de los jévenes y adultos de mediana edad, los
sujetos ancianos de edad avanzada tienen una microbiota intestinal menos
enriquecida y beneficiosa, hecho intrinsecamente ligado al proceso de envejecimiento
en si (10). Ademas, se observéd que niveles bajos de diversidad se correlacionaron
con marcadores inflamatorios, fragilidad y parametros de salud deteriorados, asi como
con patrones de dieta (31). Sin embargo, curiosamente, se relaciondé un aumento de
la diversidad microbiana y de taxones con propiedades saludables en adultos
centenarios, presumiblemente este aumento se asociaba al estilo de vida y a los
patrones dietéticos, en estos casos mas saludables que los de adultos mayores mas
jovenes (27), (44), (28). En comparacion con grupos de edad mas jovenes, los
centenarios tenian mas posibilidad de llevar un estilo de vida saludable prefiriendo una

dieta equilibrada, vegetal y limitando el consumo de alimentos céarnicos (30).

Asi mismo, se observaron diferencias en la microbiota intestinal de ancianos
segun el lugar donde residian, vivienda comunitaria, hospital de dia, rehabilitacion a
corto plazo y atencion residencial. Se determind, una relacion entre la
institucionalizacion de los ancianos y una reducciéon en la diversidad bacteriana, en
parte este cambio se asocio a la dieta (28), (29). Ademas, otro estudio de similares
caracteristicas compar6 la microbiota intestinal de sujetos que vivian en diferentes
zonas geograficas, un grupo vivia en aldeas, consideradas zona rural, asociada a una
alimentacién mas variada y saludable con sujetos que vivian en una zona urbana y
ademas de la reduccion de la microbiota intestinal se observé una disminucion de la
abundancia de productores de acidos grasos de cadena corta (AGCC) en los sujetos

de la segunda zona geogréafica (44).

En definitiva, los resultados de los diferentes estudios analizados en relacion al
cambio de la microbiota con el proceso de envejecimiento convienen en que los
grupos mas longevos, concretamente los centenarios, tienen una estructura de la
microbiota intestinal mas consolidada y abundante que los participantes mas jovenes
(30). Lo que se relaciona con un mejor estado de salud general y la longevidad de los

sujetos.
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5.2 Intervenciones a partir de la ingesta de una Dieta Mediterranea y de
suplementos probioticos y prebiéticos.

Diferentes revisiones y estudios recientes ponen de manifiesto la capacidad de
la Dieta Mediterranea para prevenir enfermedades y mejorar la calidad de vida, lo que

la convierte en una estrategia prometedora en el proceso de envejecimiento saludable.

La dieta es el mas importante contribuyente en la determinacion de la
composicion microbiana intestinal, sobre todo en ancianos inmunolégicamente
deprimidos (31). EIl estudio PREDIMED evalu6 un conjunto de sujetos de una edad
media de 67 afios con alto riesgo cardiovascular. En él se puso de manifiesto que una
Dieta Mediterranea suplementada con aceite de oliva y nueces mejoré la funcion
cognitiva de los participantes durante los 4 afios de seguimiento (45). Debido a que
uno de los principales sintomas de fragilidad es la disfuncion cognitiva que esta se
relaciona con los marcadores inflamatorios producidos por la disbiosis intestinal, en la
tabla 3 se ven recogidos los resultados de varios estudios que examinaron la
modificaciéon de la microbiota intestinal con un patron dietético mediterraneo. En
referencia a esto, se observd en un estudio multicéntrico de un afio de duracion que
la composicion bacteriana del microbioma de ancianos se basaba en un conjunto de
taxones potencialmente beneficiosos relacionados con la adherencia a la Dieta
Mediterranea. Dichos taxones beneficiosos fueron, entre otros Faecalibacteriumn
prausnitzii y Roseburia, caracterizados ambos por la produccion de AGCC (32). Entre
ellos, principalmente el butirato ha demostrado efectos inmunomoduladores y
antiinflamatorios. Debido a la progresiva disminucién inmunoldgica que se produce
durante el proceso de envejecimiento dichos efectos se podrian considerar
importantes en esta etapa, sirviendo de prevencidn para infecciones y diversas

enfermedades asociadas (18).

Asi mismo, se ha encontrado relacion entre el lugar de residencia, la dieta y la
composicion de la microbiota en ancianos, caracteristica ya observada en estudios
anteriores. Mientras que los sujetos que viven en un entorno comunitario mantienen
una dieta equilibrada, los sujetos que reciben cuidados residenciales a largo plazo
mantienen una dieta que se asocia a una menor variabilidad intestinal en comparacion
con los primeros. Una dieta baja en grasa y alta en fibra, como es la Dieta
Mediterranea se relaciona con mayor diversidad y en consecuencia mejor calidad de

vida en ancianos que viven en la comunidad (31).
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Debido a la gran bibliografia que respalda los beneficios Dieta Mediterrdnea y
su relacion con la microbiota intestinal, asociandose su ingesta con la disminucion de
la relacion Firmicutes:Bacteroidetes, abundancia de géneros como Faecalibacterium
prausnitzii, y niveles mas altos de AGCC intestinales en la poblacion adulta general,
se deberian realizar mas estudios en poblacion anciana, con el objetivo de obtener
més informacién acerca de dichos beneficios y de su futura utilizacion en prevencion,

tratamiento y mantenimiento de la calidad de vida de los adultos mayores (46).

Por otro lado, dos semanas de Dieta Mediterranea con un déficit calorico leve
en veinte sujetos con obesidad mejord su cuadro metabdlico y su microbiota se mostré
mas diversa y con taxones representativos beneficiosos para la salud. Ademas, dicha
Dieta Mediterranea se enriquecio con probioticos, esta se relaciond con una reduccion
del estrés oxidativo y una mayor abundancia relativa del género Akkermansia, el cual
se define como un degradador de mucina que tiene efectos beneficiosos sobre el
huésped, por lo que se relaciona con una composicion microbiana saludable. Aunque
la intervencion dietética fue el objetivo principal del estudio, este también incluyo la
realizacion de actividad fisica, por lo que es inevitable considerar el efecto conjunto
de dieta y ejercicio fisico en relacion a los cambios en la compaosicion microbiana (33).
Este y otros estudios, respaldan que la modulacion de la microbiota intestinal con
intervenciones dietéticas que incluyan suplementos dietéticos bien definidos, como los
probidticos, que promuevan el desarrollo de componentes bacterianos beneficiosos
pueden resultar utiles en el sostenimiento y preservacion de la salud en adultos

mayores (31).

A este respecto, la tabla 4, recoge los resultados de diferentes intervenciones
realizadas en sujetos ancianos en los que se mide la modificacién de la microbiota

intestinal a partir de la ingesta de suplementos probidticos y prebidticos.

Bifidobacterium y Lactobacillus fueron las bacterias que mas se utilizaron como
suplementacién con probidticos en adultos mayores. En general, los ancianos que
recibieron suplementos de estas cepas aumentaron la concentracién en su microbiota
de Bifidobacterium (37), Faecalibacterium prausnitzii, Lactobacillus spp (35)

y Lactobacillus acidophilus y mostraron una disminucion de Escherichia coli (36).

Un estudio en el que se comparo la microbiota de dos grupos de ancianos, uno

con ingesta de una mezcla probidtica de dos especies de Bifidobacterias y otro con
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placebo observd una reduccion significativa de las bacterias proinflamatorias en la
microbiota del grupo suplementado con probioticos. Ademas, este grupo mostré una
mejora en las pruebas de flexibilidad mental y disminuyeron la puntuaciéon de estrés
en comparacién con el grupo placebo. Por otro lado, el grupo de probidticos aumento
el niveles sérico del factor neutrofico derivado de la sangre del cerebro (BDNF), este
se trata de una proteina que estimula la produccion de células cerebrales de novo y
fortalece las existentes (34). En relacion con las Bifidobacterias, un estudio sobre dos
grupos de poblacién mayor de sesenta y cinco afios recabd informacion sobre los
cambios que se podrian producir en la microbiota y en las sustancias proinflamatorias
con laingesta de una dieta personalizada y un suplemento de probidtico que consistia
en la administracion de capsulas orales que contenian bacterias liofilizadas de las

cepas Bifidobacterium infantis, Bifidobacterium longum, Bifidobacterium
breve, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus
delbrtckii ssp. bulgaricus, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus plantarum

y Streptococcus thermophilus, en proporciones definidas. El objetivo del estudio en si
fue, investigar el efecto de una dieta saludable con o sin la administracion de dicho
probidtico sobre los marcadores inflamatorios y parametros nutricionales en adultos
mayores sanos. La dieta que llevaron a cabo los participantes fue una dieta
personalizada que se generd a partir de una plataforma informatica denominada
RISTOMED que, con la supervision de un dietista, tuvo en cuenta los gustos y
preferencias de los participantes ademas de las indicaciones de ingestas
recomendadas y de referencia para poblacibn mayor dictadas por la OMS.
Primeramente, se observaron cambios bioquimicos y antropométricos, en
comparacion con los datos recabados al principio. Se demostré que, el grupo al que
solo se administré la dieta mejord la sedimentacion globular (VSG), el colesterol total
y la glucosa sérica, sin embargo, el grupo que ademas de la dieta se le administro el
probiético mejord la velocidad de sedimentacion y aumentd sus valores séricos de
folato y vitamina B12, asimismo los niveles de homocisteina plasmatica disminuyeron.
Por otro lado, se observé un aumento de la abundancia de Clostridium IV y
Bifidobacterium tanto con la administracion Unica de la dieta como con la de la dieta y

el probidtico (37).

Otro estudio en el que se suplementd con productos lacteos que contenian

Lactobacillus casei de la cepa Shirota mostrd la asociacién positiva entre la ingesta
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de este probidtico y la disminucion del estrefiimiento (defecar menos de 3 dias por
semana), ademas dicha asociacion fue mas visible en personas mas mayores. Por
otro lado, este estudio también se asoci6 a la actividad fisica habitual, observandose
que, al igual que con la ingesta de probidticos, los sujetos con un MET (unidad de
medida que permite calcular el consumo de oxigeno) mas alto, tenian menos
posibilidades de sufrir estrefiimiento, esto se asocio, en parte, al aumento intrinseco a
la actividad fisica del movimiento intestinal. Es posible, que la disminucién del
estrefiimiento en estos sujetos también esté influenciada por su estilo de vida, ya que,
como muestran los datos, si dichos sujetos poseen cifras MET mas altas que sus
iguales en el estudio, es decir, realizan actividad fisica con més frecuencia o intensidad
es plausible que también tengan otros habitos saludables que puedan ayudar a dicha
reduccion del estrefiimiento (35).

Si bien es cierto que, aunque estos efectos de los que se habla no estan del
todo establecidos en poblaciones muy amplias comparables a la poblacion general,
todas las observaciones apuntan a la posibilidad de que la suplementacidon con estos
compuestos, tanto en conjunto como por separado sirva para mejorar el ecosistema
microbiano de los adultos mayores y reducir con ello la incidencia de afecciones que

compliquen su calidad de vida (18).

En cuanto a la suplementacion prebiotica, se demostré que la ingesta de
almidon resistente, 30 gramos por dia, tiene buena tolerancia. La formulacion a base
de almidén resistente modulé el microbioma intestinal, aumentando el género
Bifidobacterium y alterando al relacién Firmicutes:Bacteroidetes. Ademas, aunque
pequefio, se produjo un aumento de la concentracién relativa de butirato en ancianos
(39). Sin embargo, otro estudio en el que se suplemento6 a dos grupos uno de jovenes
y otro de ancianos con remolacha azucarera no alter6 los perfiles microbianos en

ninguno de los dos grupos (38).

Segun las evidencias actuales, la dieta es uno de los factores determinantes en
la composicion microbiana intestinal. Las variaciones interindividuales entre sujetos
se asocian a los diferentes habitos dietéticos en numerosos estudios. Debido a los
resultados satisfactorios que se han obtenido en los estudios a corto plazo y con
muestras no muy amplias, son necesarios estudios con muestras mas abundantes,

con intervenciones que incluyan la ingesta de mas variedad de suplementos
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prebidticos y probidticos tanto en conjunto como por separado y con tiempos de
estudio mucho mas prolongados para obtener resultados completamente
representativos y extrapolables a la poblacion general anciana.

5.3 Intervenciones a partir de la realizaciéon de actividad fisica.

Cuando se habla de estilo de vida saludable, ademéas de dieta también se
incluye actividad fisica. Algunos de los estudios anteriores, aunque no examinaron el
efecto en si de la actividad fisica si que incluyeron en su metodologia intervenciones
en las que se media, encontrandose asociaciones significativas entre la modificacion

de la microbiota y este.

En la tabla 5, se recogen cuatro ensayos clinicos en los que la actividad fisica
es la intervencion principal utilizada para observar si existe una modificacion en la

composicion bacteriana intestinal de los adultos mayores a partir de ella.

En general se asocio un aumento de la diversidad relativa de las especies
beneficiosas con simplemente con la realizacion de actividad fisica, sin asociarse a la
ingesta de nutrientes especificos, lo que a su vez esta relacionado con niveles altos
de salud (40), (41), (42), (43).

Especificamente, un ensayo comparativo entre dos grupos con ejercicios
fisicos de diferente tipo asocio, ejercicios aerobicos, definidos como ejercicios de
intensidad moderada que se realizan durante una extensa franja de tiempo en los que
se mantiene una frecuencia cardiaca elevaday en los que el oxigeno es utilizado para
guemar grasas e hidratos de carbono, proceso en el cual se genera energia que
aprovecharan los musculos implicados para realizar el trabajo al que estan sometidos
de manera eficiente, con un aumento de Bacteroidetes, sobre todo en sujetos que
caminaron a paso ligero mas de veinte minutos al dia. Ademas, este mismo grupo
aumento su aptitud cardiorrespiratoria. Sin embargo, el grupo que ejercitd los

musculos del tronco no mostré dicho aumento (40).

Otro estudio, informé del cambio en la composicién de la microbiota con
ejercicios aerdbicos pero en este caso dependiente del peso corporal, si bien se sabe
gue un elevado IMC esté asociado a sobrepeso y obesidad y a su vez se relaciona
con un aumento de bacterias perjudiciales y una disminucion de microorganismos

beneficiosos, en dicho estudio se observo que la actividad fisica podia influir de forma
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contraria modificando la diversidad en pro de microorganismos beneficiosos en dichos

sujetos (42).

Ademas de los beneficios en la microbiota intestinal, se sabe que la actividad
fisica es un importante factor en la prevencion de eventos cardiometabolicos. En dos
estudios recientes se examiné la relacion la actividad fisica con los cambios en la
microbiota intestinal que pudieran estar relacionados con factores cardiometabdlicos
como la presion arterial. Aunque en ninguno se observaron cambios en la diversidad
alfa de la microbiota, es decir, la diversidad de especies a niveles local de una
comunidad que se considera homogénea, si se observaron cambios en la abundancia
de especies especificas comparando momentos del estudio distintos, lo que se define
como diversidad beta, relacionadas dichas especies con la salud cardiovascular y en
consecuencia con cambios en la presion arterial (41), (43). En uno de estos estudios
se relacion¢ la abundancia del género Oscillospira tras la intervencion con ejercicios
de resistencia con cambios positivos en los niveles de colesterol HDL y con una
disminucion de hemoglobina glicosilada en sangre. Estudios anteriores relacionan la
abundancia de Oscillospira con un estado de delgadez. Estos cambios beneficiosos
también se relacionaron con la disminucion de la cepa C. difficile, esta es una de las
principales causas de diarrea infecciosa y ha sido responsable de importantes
epidemias en todo el mundo, numerosos estudios han relacionado la abundancia de
esta, y por tanto el riesgo de infeccion, con la obesidad. Por otro lado, dicha
intervencion se asocié con cambios beneficiosos en los niveles de presion arterial.
Aunque dicho estudio tuvo en periodo corto de intervencion y, ademas no controlo la
dieta de los sujetos, los resultados principales sugieren que el ejercicio de resistencia
puede variar la concentracion de cepas especificas relacionadas con la salud
cardiovascular (41). A este respecto, otro estudio en pacientes hipertensos concluy6
gue la disbiosis intestinal tiene una asociacién maligna con la capacidad de realizacion
de actividad fisica debido al estado de inflamacion sistémica que produce. En cuanto
a eso, E. Coli es un productor principal de inflamacion de los seres humanos, una
abundancia caracteristica de esta se observo en el grupo con una capacidad de
realizacion de actividad fisica reducida, ademas en este grupo se vieron aumentados

los niveles de PCR, un principal marcador inflamatorio (43).

La realizaciobn de actividad fisica es, probablemente, la soluciébn no

farmacol6gica mas prometedora para la prevencion y tratamiento de la hipertension
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arterial reduciendo con esto la mortalidad y morbilidad por afecciones
cardiovasculares en concreto en poblacion anciana (48). Se sabe que la fragilidad, la
movilidad reducida y, en definitiva, la discapacidad se asocian con diferentes grados
de disbiosis intestinal, de hecho, como se ha visto anteriormente, poblaciones
envejecidas de forma saludable como los centenarios presentan una composicion
microbiana semejante a la de adultos més jévenes y sanos lo que apoya la teoria de
la existencia de un eje musculo-intestino. En base a esto otro estudio reciente también
mostré la asociacion positiva entre la ingesta de una mezcla prebidtica y la mejora de

los indices de fragilidad (17).

La actividad fisica est4 necesariamente ligada al envejecimiento saludable y
con ello a la disminucién de fendmenos metabdlicos perjudiciales. Sin embargo, son
necesarias mas intervenciones en este campo para dilucidar de forma especifica el
mecanismo concreto que desarrolla la realizacion de actividad fisica en la modulacion

de la microbiota intestinal (22).
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6  Otras intervenciones prometedoras.

Con base a los resultados anteriores referentes a la suplementacion con
prebidticos y probioticos, varios autores han sugerido recientemente la hipétesis de
gue la suplementacion dietética con prebidticos y probidticos puede ser beneficiosa
para el tratamiento del actual sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (Sars-
Cov-2) en adultos mayores, los cuales tienen mas riesgo de padecer esta enfermedad
(47). Aunque el SARS-CoV-2 principalmente causa infeccion pulmonar, recientemente
se informo del hallazgo de ARN del SARS-CoV-2 en heces de pacientes infectados lo
gue por otro lado explica las alteraciones gastrointestinales que en ocasiones provoca
la infeccion por dicho virus. La influencia de la microbiota intestinal en enfermedades
pulmonares es un hecho estudiado (49), lo que sugiere que una alteracién de esta
podria participar en el desarrollo de la enfermedad exacerbando la respuesta inmune
y con ello provocando la produccion de numerosos mediadores pro-inflamatorios los
cuales serian los encargados de la aparicion de la sintomatologia intestinal asociada
al virus (50).

Se sabe que la accion microbiana sobre la fibra dietética aumenta la produccion
de AGCC en la sangre, los cuales actian a nivel pulmonar protegiendo contra la
inflamacion alérgica que en estos se lleva a cabo. Prebidticos como los
fructooligosacéaridos o los galactooligosacaridos aumentan la concentracion de
butirato reduciendo la inflamacion y mejorando los sintomas de asma (49). Aunque,
los estudios con suplementos nutricionales son prometedoras en la prevencion de la
Covid-19, es cierto que se requiere de mas investigacion en este campo debido a lo
actual que es la enfermedad y sus efectos, los cuales siguen en continuo

descubrimiento.

Si bien anteriormente las investigaciones basadas en la modificacion de la
microbiota intestinal se habian centrado en intervenciones mediante ingesta dietética
y actividad fisica, en los ultimos afios un novedoso enfoque llamado trasplante de
microbioma fecal (TMF) se ha ganado la atencién de la comunidad cientifica
especializada en este tema. El trasplante de microbioma fecal se basa en la
transferencia de una pequefia alicuota de heces de un donante sano al tracto
gastrointestinal de un paciente (51), generalmente se administra mediante sonda
nasogastrica o capsulas (52). Este procedimiento ha mostrado resultados

prometedores contra la colitis por C. difficile y de forma patrticular en la restauracion
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de la homeostasis intestinal alterada por la infeccion de esta. Ademas, se ha
demostrado la eficacia en la restauracion del microbioma hacia uno estado saludable
parecido al del donante.

Muy recientemente y debido a la actual situacién pandémica que se vive en
todo el mundo también se ha estudiado la posibilidad de transmision del virus SARS-
CoV-2 a través del trasplante de heces, debido, como anteriormente se ha comentado
al hallazgo de ARN de este virus en heces de paciente con la patologia. Debido a la
posibilidad de que se produzca contagio, la FDA ha transmitido recientemente una
serie de procedimientos protectores que se deben llevar a cabo para el uso de heces
de donadas a partir del 1 de diciembre de 2019. Algunas de ellas son, por ejemplo,
entrevistar a los donantes con preguntas dirigidas a detectar una posible infeccion
reciente con SARS-CoV-2 pruebas a donantes y a haces previas al trasplante,
desarrollo de criterios de exclusion de donantes y heces y la distribucion de un
consentimiento informado sobre el potencial de transmision de SARS-CoV-2 a traves
del trasplante de microbiota fecal, incluido el de heces a partir de pacientes
asintomaticos para dicha enfermedad (53). Es por ello, que actualmente es mas
importante aun si cabe, el cribado de donantes y la investigacion acerca de la

seguridad y eficacia de este procedimiento (54).

Los resultados positivos con respecto al posible potencial beneficioso de este
en enfermedades como el sindrome del intestino irritable, diabetes Mellitus tipo 2 o
cancer colorrectal, son prometedores en cuanto a la terapia futura de ancianos a

través de la modulacién de la microbiota intestinal (51).
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7  Conclusiones.

Estudios recientes han concluido que la genética tiene un infimo papel en la
determinacion de la composicion de la microbiota intestinal y que los factores externos
al huésped como es el estilo de vida saludable son los principales influyentes. Estas
conclusiones sugieren que las intervenciones terapéuticas y preventivas dirigidas al
desarrollo de una dieta saludable, enriquecida o0 no con prebidticos o probidticos y la
realizacion de actividad fisica pueden ayudar en la consecucién de una mejor calidad

de vida en adultos mayores (47).

En general, los resultados principales insindan que la longevidad se caracteriza
por un mayor aumento de la flexibilidad, variabilidad y estabilidad del microbioma
intestinal como se ha observado en los estudios realizados con centenarios. Sin
embargo, se necesitan mas investigaciones con muestras mas grandes, estudios con
disefios longitudinales y con tiempos de intervencion mas largos, ademas de disefios
innovadores que aprovechen el avance tecnoldgico que se brinda para comprender y
establecer resultados mas extrapolables a la poblacion anciana general, dada la
importancia descubierta que tiene el microbioma en la modulacion del proceso de
envejecimiento y como esto puede afectar a la calidad de vida de los adultos mayores,

cada vez mas longevos debido a las condiciones de vida actuales.

Por otro lado, la actual situacion pandémica en la que nuestra sociedad se
encuentra inmersa actualmente y al grado de severidad que la enfermedad causante
de ésta, la Covid-19, tiene en la poblacion mas envejecida han provocado la aparicion
de nuevas lineas de investigacion relacionadas con la Covid-19 y sus efectos a nivel
intestinal en paciente mayores, con el fin de encontrar soluciones terapéuticas a los
sintomas de dicha enfermedad y poder reducir con ello el alto nivel de mortalidad que
estd provocando en este grupo de poblacion en todo el mundo. Intervenciones
dietéticas a base de suplementos prebidticos y probiéticos estan mostrando resultados

positivos en cuanto al tratamiento de la enfermedad.

Ademas, técnicas como el trasplante de microbiota fecal se muestran
prometedoras en el tratamiento de numerosas enfermedades ligadas al
envejecimiento, indirectamente relacionadas con la severidad de la enfermedad. Sin
embargo, son necesarias muchas mas investigaciones en estos campos que

demuestren realmente la eficacia de los tratamientos, de momento sus resultados son
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esperanzadores y abren nuevas perspectivas a la consecucién de una longevidad de
calidad.

Finalmente, en cuanto al papel del dietista-nutricionista en este aspecto se
podria decir que es de vital importancia y necesidad. Dado que, como se ha dicho
anteriormente la dieta y la actividad fisica son determinantes en la salud microbiana
de los ancianos y en definitiva en su estado de salud general, la figura de los dietistas-
nutricionistas en este campo es clave. La actuacion conjunta de un equipo
multidisciplinar en el cual este incluida la figura de nutricionistas haria que la atencién

sanitaria que se le ofreciese al paciente anciano fuese mas eficaz.

Desafortunadamente, los dietistas-nutricionistas aun no tenemos un lugar
sélido en la estructura de los sistemas sanitarios por lo que debemos luchar por
encontrar un hueco en ellos. Intervenciones enfocadas a aspectos nutricionales y
fisicos, sobre todo en centros de salud, centros de dia o residencias, que en definitiva
son los mas concurridos por adultos mayores, serian de gran ayuda en la prevencion
y tratamiento de enfermedades recurrentes en ellos. Esto, ademas, serviria para
reducir el gasto econdomico que muchas veces conllevan los tratamientos médicos y
farmacoldgicos que se prescriben a este grupo de poblacion para paliar patologias
gue perfectamente podrian tratarse con una buena alimentacion y un estilo de vida

saludable.
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