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Imagen de portada:

Primer escudo institucional del Instituto de Medicina Regional de la
Universidad Nacional del Nordeste (IMR-UNNE), ubicado en el Museo “Prof.
Dr. Cecilio Romana”, Instituto de Medicina Regional, Av. Las Heras 727, en
la ciudad de Resistencia, provincia del Chaco, Republica Argentina.

Resena histdrica:

En el ano 1937, por iniciativa del Dr. Julio Prebisch, entonces Rector de la
Universidad Nacional de Tucumdn (UNT), se cred el Instituto de Medicina
Regional, cuyo funcionamiento dependia del Departamento de
Investigaciones Regionales Nuestro Instituto inicid formalmente sus
actividades en el ano 1942, bagjo la direccién del Dr. Cecilio Romana.
Posteriormente, en el ano 1954, trasladd su sede a la ciudad de
Resistencia, en la provincia del Chaco.
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Prélogo:

En esta nueva edicién modificada del Boletin del Instituto de Medicina Regional,
nos complace presentar una serie de articulos que reflejan el arduo trabagjo vy el
compromiso de nuestro equipo y de ofros investigadores con la investigaciéon
cientifica.

Esta publicaciéon tiene como objetivo no solo dar mayor visibilidad a las diversas
actividades desarrolladas en nuestro instituto y en otros centros, sino también
registrar estas actividades de manera que otorguen créditos curriculares a los
participantes, reconociendo asi su invaluable aporte.

Los temas abordados en esta edicién son de gran relevancia e interés para la
comunidad cientifica y médica.

Por un lado, se explora la relacién entre el ambiente y los mosquitos, con un
impacto significativo en la salud publica debido al papel de estos artrépodos como
vectores de enfermedades emergentes y reemergentes de importancia tanto
regional como nacional.

Ademds, nos sumergimos en el fascinante estudio del microbioma, esa vasta
comunidad de microorganismos que habita en nuestro organismo y que
desempena un papel crucial en nuestra salud; avances en este campo prometen
revolucionar nuestra comprension de numerosas enfermedades y condiciones
médicas.

También incluimos investigaciones sobre nanoparticulas, un campo de las ciencias
de la salud y la biotecnologia que ofrece prometedoras aplicaciones en el
diagnéstico y tratamiento de enfermedades.

No menos importante es el tema de la estomatitis en ofidios. Este articulo subraya
la importancia de la salud veterinaria en el contexto mds amplio de la salud pUblica
y la conservacién de especies animales.

El estudio sobre la influencia de la incompatibilidad KIR/LIGANDO en la sobrevida
del injerto renal revela importantes hallazgos para mejorar los resultados de los
trasplantes, actividad cada vez mds frecuente en la actividad médica.

Por ofra parte, el monitoreo de la vigilancia de la resistencia antimicrobiana en
efluentes cloacales nos proporciona datos cruciales para enfrentar este desafio
global en el marco de una salud

Por Ultimo, la implementacién de un modelo 3D de linea trofobldstica humana para
estudios de infeccién por T. cruzi en placenta abre nuevas posibilidades para
comprender y combatir la enfermedad de Chagas.



Esperando que esta edicién del boletin del instituto de medicina regional sea una
fuente de inspiracién y conocimiento para todos nuestros lectores, agradezco
profundamente la dedicaciéon de nuestros investigadores y colaboradores, cuyo
trabajo incansable hace posible esta publicacion.

Luis A. Merino

Portada de los Anales del
Instituto de Medicina Regional, ano 1961
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SALUD Y EN LA ENFERMEDAD:

CONCEPTOS,

FUNCIONES,

MODQOS DE ESTUDIARLA

MERINO, LUIS A

Area de Bacteriologia, Instituto de Medicina Regional, Universidad Nacional del Nordeste.

luisantoniomerino@gmail.com

Antes de introducirnos en el tema, es
importante diferenciar dos términos:
microbiota y microbioma. Microbiota hace
referencia  a la  comunidad de
microorganismos vivos residentes en un
nicho  ecolégico  determinado. El
microbioma, en cambio, es el conjunto
formado por todos los microorganismos
mencionados, sus genes y sus metabolitos
en un nicho ecoldgico dado
(SebastianDomingo & Sanchez-Sanchez,
2018).

La microbiota puede clasificarse teniendo
en cuenta el tipo de agente que la integra

(virus, arqueas, bacterias hongos vy
parasitos), su distribucion (externa: piel y
mucosas o interna: intestinal, oral, vaginal,
lactea) y su rol (benéfica y patogénica)
(El-Sayed et al., 2021).

Como se muestra en la Figura 1, a lo largo
de la vida la microbiota humana se va
modificando por influencia de factores
intrinsecos y extrinsecos, pudiendo
producir cambios en el normal desarrollo
de los nifios cuando se ve alterada en
edades tempranas (National Academies of
Sciences Engineering and Medicine, 2018).

Fig 1. Cambios en la microbiota a lo largo de la vida. Extraido de (National
Academies of Sciences Engineering and Medicine. 2018)
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Entre los protagonistas de la microbiota,
por su predominancia numérica y
funciones, se encuentran las bacterias. La
abundancia y tipo de bacterias varia en
funcion del pH y de la concentracién de
oxigeno en el sitio anatdmico ocupado
(Figura 2) (De Vos et al., 2022).
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P57
PO2 1034 mendiy

Dentro de todos los sitios anatomicos, la
microbiota intestinal es considerada como
un o6rgano olvidado debido a su
complejidad, a sus funciones protectoras,
estructurales y metabdlicas, segin se
muestra en la Figura 3 (O’Hara &
Shanahan, 2006).
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Fig 2. Abundancia de bacterias segun el sitio anatomico. Tomado de (De Vos et al_,

2022

Commarasl tacters

Fig. 3: Algunas funciones de la microbiota intestinal segun (O'Hara &

Shanahan, 2006).




Las comunidades microbianas que habitan
establemente un nicho viven en un estado
de equilibrio que se caracteriza por la
abundancia de especies que tienen una
relacion de comensalismo y mutualismo
con el hospedador, de modo que tanto el
hospedador como sus huéspedes se ven
beneficiados por la simbiosis. Esta
situacion se conoce como eubiosis
(Alvarez et al., 2021). En un estado de
eubiosis, la microbiota intestinal conforma
un microbioma con numerosos efectos
benéficos para la salud con importante
impacto a nivel de diferentes drganos y
sistemas.

Entre esos efectos benéficos pueden
mencionarse: aumento de acidos grasos
de cadena corta, produccion e
antioxidantes, metabolizacion de lipidos,
produccién e vitaminas y metabolitos
beneficiosos para la digestion y el
funcionamiento de diversos érganos,
regulacion de la respuesta inmune de la
mucosa y mejora de la homeostasis,
disminucion de los mediadores
inflamatorios y de la inflamacién
intestinal, disminucidn en la deposicidn de
cuerpos grasos, aumento de la
sensibilidad a la insulina y facilidad en la
digestidn, entre otros efectos benéficos
(Afzaal et al., 2022).

Los mencionados efectos pueden actuar
localmente y a distancia, en lo que se
conoce como ejes intestino-cerebro,
intestino-corazon, intestino-pulmones,
intestino-huesos, intestino-musculos,
intestino-vejiga, intestino-rinones,
intestino-pancreas, intestino-higado,
intestino-piel, intestino-corazén e
intestino-glandulas  enddcrinas. Los
efectos antes mencionados se deben,
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principalmente, a diferentes sustancias
que forman parte del microbioma
intestinal como ser: lipopolisacaridos y
sustancias antibacterianas, acidos biliares
secundarios al metabolismo de &cidos
biliares primarios, dcidos grasos de cadena
corta y 4acidos grasos de cadena corta
ramificados, compuestos  bioactivos,
endocanabinoides, enterozimas,
inmunomoduladores, esfingolipidos vy
productos de degradacién de polimeros y
aminodcidos (De Vos et al., 2022).

Los metabolitos y sustancias que se
generan en el ecosistema intestinal vy
forman parte del microbioma local
pueden ejercer efectos sistémicos vy
locales directos por transporte pasivo o
activo o sistémicos y locales de manera
indirecta por cambios en la composicién
de la microbiota o por modificacién del
comportamiento de sus integrantes
(McCarville et al., 2020).

Como se menciond al principio diferentes
factores enddgenos y exdgenos pueden
inducir cambios en la microbiota, y por
consiguiente en el microbioma, los que se
da en llamarse disbiosis que define un
desequilibrio que implica perturbacion del
estado de simbiosis y se reconoce por
cambios cualitativos y/o cuantitativos en
la composicion y funciones de Ia
microbiota con importantes impactos en
la salud, como se muestra en la Figura 4
(Toor et al., 2019). Entre los factores que
inducen cambios en la microbiota estan
los nutricionales (durante el embarazo y
después del nacimiento), la via de
nacimiento (parto normal o cesarea),
factores epigenéticos de los padres, estilo
de vida (deportes, alcoholismo,
tabaquismo, etc.), consumo de
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GUT MICROBIOTA (Symbiosis)

GUT MICROBIOTA (Dysbiosis)
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Fig. 4: Microbiota normal (eubiosis) y microbiota alterada (disbiosis). Tomado de

(Toor et al., 2019)

antibidticos, quimioterdpicos, consumo de
prebidticos, probidticos y postbidticos,
infecciones de cualquier tipo, entre otros
(El-Sayed et al., 2021).

La disbiosis puede desencadenar
enfermedades o empeorar el curso de

algunas, entre la que pueden
mencionarse: cancer, sindrome de colon
irritable, diabetes, gota, obesidad,
diabetes, enfermedades del sistema

inmune (Lupus Eritematoso Sistémico, por
ejemplo), enfermedades cardiovasculares,
depresion, alergias, enfermedades
neurodegenerativas  (Enfermedad de
Alzheimer y Parkinson, por ejemplo),
trastornos del espectro autista, por
mencionar las mas estudiadas (El-Sayed
et al., 2021; Ruff et al., 2020).

Afortunadamente, la manipulacion de la
microbiota, y por ende del microbioma,
puede conducir a retrasar la aparicién de
las enfermedades antes mencionadas o a
mejorar la evoluciéon de las mismas,
asegurando una mejor calidad de vida
para los pacientes. Entre las
intervenciones terapéuticas disponibles
pueden mencionarse el uso de
probidticos, prebidticos y postbidticos, el
trasplante fecal, modificaciones en la dieta
y cambios en el estilo de vida (Wang et al.,
2017) (Xiong et al., 2023).

Habiendo descripto los efectos de la
eubiosis y de la disbiosis, cabria
preguntarse écdmo puede ser estudiados
la microbiota y el microbioma? Existen
diferentes formas de hacerlo, ya sea
utilizando métodos que estudian el ADN,
el ARN, las proteinas o los metabolitos




presentes en el nicho ecoldgico, como se
muestra en la Figura 5 (National
Academies of Sciences Engineering and
Medicine, 2018).

Numerosos estudios se realizaron con el
fin de determinar la composicién del
microbioma en personas saludables y en
pacientes con alguna de las enfermedades
que se mencionaron con anterioridad.

DNA-Based
Approaches
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What pathways are
activated?
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Esos trabajos muestran que existe una
gran variacion en la composicién de los
microbiomas, pudiendo detectar
diferentes géneros y especies bacterianas
involucrados a la vez que diferentes clases
y concentraciones de metabolitos y
proteinas que explican la relacion de la
eubiosis y de la disbiosis en la salud y en la
enfermedad, respectivamente (Cha et al.,
2023; Moss et al., 2020; Park et al., 2023).

Metabolite-Based
Approaches

Protein-Based
Approaches
How are they interacting
with the host?
What proteins are being
produced?

What are the chemical
outcomes of their activity?

metabolomics

metaproteomics

o B |
B 5

Fig. 5. Diferentes maneras de abordar el estudio del microbioma. Tomado
de (National Academies of Sciences Engineering and Medicine, 2018).

A modo de conclusion, podemos afirmar
que se conoce que la microbiota intacta
tiene un efecto directo sobre la salud, que
diferentes factores endégenos y exégenos
producen disbiosis, que hay claras
evidencias de la relacion entre la disbiosis
y diferentes patologias, que
afortunadamente existen alternativas
terapéuticas para normalizar la microbiota
y prevenir enfermedades y que el
microbioma puede ser estudiado por
varios métodos, todos muy complejos.
Finalmente, debe quedar en claro que el
entendimiento de la composicion del

microbioma y el mantenimiento de una
microbiota saludable es esencial para el
bienestar general y la prevenciéon de
enfermedades.
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Tercera Edicidon de las Jornada de Seminarios 2024 del Instituto de Medicina Regional.
Av. Las Heras 727, Resistencia, Chaco; 27 de Junio de 2024.
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