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Evolución y Microbioma 



Joshua Lederberg, Premio Nobel de Fisiología
en 1958 asignó el término microbioma para
nombrar la “comunidad ecológica de
microorganismos comensales, simbióticos y
patógenos que literalmente comparten nuestro
espacio corporal y han sido totalmente
ignorados como determinantes de la salud y la
enfermedad.”

Microbioma Humano 
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Microbioma Humano: distintos sitios, distintas funciones



Microbioma Humano 



Obtención de 
energía del alimento 

Producción de 
vitaminas 
esenciales

Modulación del 
sistema inmune

Regulación de 
niveles de glucosa

Protección contra 
microorganismos 

patógenos

Microbioma intestinal 



J Neuroscience  34:15490 (2014)

Eje Intestino - Cerebro 



Desarrollo del microbioma 
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Gastroenterology (2010) 139:1816

Microbioma y Enf. Inflamatoria Intestinal 



Microbioma y cáncer 



Microbioma y cáncer 



NIH-Human Microbiome Project

(HMP) 2007-2012

Metagenomics of the Human Intestinal

Tract (MetaHIT) 2008-2012

National Microbiome Initiative 2016-
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• Secuenciación de mas de 1300 cepas de referencia 
aisladas del cuerpo humano.

• Descripción de protocolos de laboratorio y 
bioinformáticos, estandarizados y controlados.

•Publicaciones de referencia en 2012- Nature (2012) 486

http://hmpdacc.org

Human Microbiome Project
2008-2013



Nature Reviews Genetics 13, 260 (2012)

Human Microbiome Project
2008-2013



The integrative Human Microbiome Project (iHMP)
2014
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• Creación de base de datos integradas de propiedades
biológicas del microbioma y el hospedador a partir de tres
cohortes diferentes con condiciones asociadas a
modificación del microbioma.

http://hmp2.org/
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The Microbiome Initiative
2016

•Apoyar la investigación interdiciplinaria

•Desarrollo de plataformas tecnológicas

•usd$ 121 millones inversión pública- usd$ 400 millones de 

inversión privada

www.whitehouse.gov



Front. Cell. Inf. Microbiol. 2:104 (2012) 

Composición del microbioma intestinal



Cell 158: 690.e1 (2014)

Composición del microbioma: diferencias geográficas



Boulpon, Burkina Faso Florencia, Italia

• baja en grasas y proteínas animales

• rica en almidón, fibra y polisacáridos 

vegetales

• predominantemente vegetariana

• alta en grasas, proteínas animales, azúcar 

y almidón

• baja en fibra 

PNAS 107: 14691–14696 (2010)

Composición del microbioma: diferencias geográficas



Proyecto Microbioma Humano Argentino (2012-2014)

• Caracterizar el microbioma humano de la
población adulta sana argentina

• 20 voluntarios sanos 18-50 años

• Plataforma NGS 454 ROCHE 

• 10 sitios muestreados



Adaptación de Morgan X. et al (2012) PLOS Comput.  Biol. 8(12):e1002808

Filo

Clase

Orden

Familia

Género

Proyecto Microbioma Humano Argentino (2012-2014)



Frontiers in Microbiology 7:51 (2016)

Perfiles taxonómicos: Argentina vs HMP

Proyecto Microbioma Humano Argentino (2012-2014)



Microbioma Humano

Proyecto Microbioma Gastrointestinal y Metaboloma Argentino 
(2014-2016)

 200 voluntarios sanos 18-50 años 

 Rosario, Rafaela, Paraná y Venado 

Tuerto

 Materia fecal, suero y orina
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Primer mapa del Microbioma Intestinal Argentino



PLATAFORMA TECNOLOGICA DE NGS
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resultados
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Primer mapa del Microbioma Intestinal Argentino
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Casos testigo de disbiosis intestinal



Diversidad microbiana

Abundancia relativa

Casos testigo de disbiosis intestinal



Bacterias benéficas

Bacterias en cantidades anómalas

Casos testigo de disbiosis intestinal



1ª base de datos de microbioma intestinal a nivel local

En etapa de desarrollo como test diagnóstico 

 Impacto del microbioma intestinal en el desarrollo de cirrosis y HCC en NASH

 Impacto del microbioma intestinal en la diabetes insulino-dependientes en

pacientes obesos sometidos a cirugía bariátrica.

 Impacto del microbioma bucal en el desarrollo de infecciones severas en

niños inmunosuprimidos.

 Impacto del microbioma vaginal en pacientes con infertilidad sin causa

aparente.

Líneas de trabajo actuales: 



Dr. Federico Piñero, Dr. Marcelo Silva

Hospital Austral. Unidad de Trasplante Hepático

Tipo de cáncer más frecuente 

Microbioma y Hepatocarcinoma (HCC)  

Causa de muerte por cáncer

La cirrosis hepática de cualquier etiología

incrementa el riesgo de desarrollar HCC.

Nuevo mecanismo carcinogénico que involucra

señales pro-inflamatorias derivadas de cambios en

el microbioma intestinal en modelos murinos



•Comparar el microbioma en pacientes con esteatohepatitis no
alcohólica (NASH) con cirrosis Child Pugh A-B con y sin HCC.

•Buscar un perfil o biomarcador de microbioma asociado a riesgo
para el desarrollo de HCC.

Microbioma y Hepatocarcinoma 

n=25

Cirrosis NASH 

SIN HCC

Cirrosis NASH

CON HCC

Dr. Federico Piñero, Dr. Marcelo Silva

Hospital Austral. Unidad de Trasplante Hepático

MicroXplora
CONTROL



A Different Gut Microbiome Linked to Inflammation Found in Cirrhotic Patients 
With and Without Hepatocellular Carcinoma

Federico Piñero1*, Martín Vazquez*, Patricia Baré, Cristian Rohr, Manuel Mendizabal,

Mariela Sciara, Cristina Alonso, Fabián Fay and Marcelo Silva.



Diversidad del microbioma entre pacientes 

con y sin HCC 



Análisis de distribución taxonómica. Composición. 

aumento de Bacteroidaceae 

disminución de Prevotellaceae 

aumento de Bacteroides 

disminución de Prevotella 



¿Hacia dónde 
vamos con la 

aplicación clínica 
del microbioma?



Microbioma 
saludable

Factor que 
provoca disbiosis

Estado propenso 
a enfermedad

Terapia diseñada 
para restablecer el 

microbioma

Microbioma 
saludable 

restablecido

Aplicaciones del estudio del microbioma. 



Trasplante de materia fecal para tratar infección por
Clostridium difficile.

Modulación del microbioma como terapia. 



Petrosino J. Genome Medicine (2018) 10-12.

Medicina de precisión



Muchas gracias!

msciara@cibic.com.ar


