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Cada vez hay mas pruebas que demuestran que la comunicacion
bidireccional entre el intestino y el cerebro regula no solo
funciones gastrointestinales basicas como la digestion y la
eliminaci6n, sino también procesos de orden superior como las
emociones, la cognicién y el comportamiento. La microbiota
intestinal es un intermediario importante en la interaccion
entre el intestino y el cerebro debido a su influencia en las vias
entéricas, inmunitarias, neuronales, endocrinas y metabdlicas
del huésped. La actividad del eje microbioma-intestino-cerebro
(MGBA) proporciona un marco para explicar la correlacion entre
la salud intestinal y la salud conductual.!

Los metabolitos microbianos intestinales son factores principales
en la comunicacién del MGBA. Por ejemplo, los acidos grasos
de cadena corta (AGCC), como el butirato, son productos
de la fermentacién bacteriana de la fibra y proporcionan
importantes efectos antiinflamatorios locales y sistémicos.2
La microbiota intestinal también puede regular la producciéon
de neurotransmisores relevantes para el comportamiento (por
ejemplo, serotonina, acido gamma-aminobutirico (GABA) y
catecolaminas). Aunque los metabolitos y otros compuestos
neuroactivos pueden difundirse desde el intestino para actuar
directamente sobre el sistema nervioso central, las pruebas
sugieren que la regulacién de la actividad del nervio vago es la
via principal de comunicacién entre el microbiomay el SNC.3

Alteracién patolégica de MGBA

El estrés psicologico actia como un factor de riesgo clave tanto para los
trastornos gastrointestinales como para los neuroconductuales, ya que
inicialmente desencadena la activacion del sistema nervioso auténomo
(SNA) y del eje hipotalamo-hipo6fisis-suprarrenal (HPA). Los factores
estresantes agudos estimulan la liberaciéon de norepinefrina, factor
liberador de corticotropina (CRF) y glucocorticoides, lo que mejora
transitoriamente la concentracién mental, el metabolismo energético y la
funci6én inmunitaria, incluida la respuesta inflamatoria. En condiciones
saludables, el cortisol proporciona una retroalimentaciéon negativa
para resolver la inflamacién e iniciar los procesos de reparacién. Sin
embargo, el estrés crénico o en las primeras etapas de la vida puede
inducir resistencia al receptor de glucocorticoides y desinhibiciéon de
la inflamaci6n. Estas condiciones también contribuyen a la disbiosis,
o cambio en las poblaciones de microbiota intestinal, lo que da lugar
a una reduccidn de la diversidad de especies, una menor cantidad de
bacterias antiinflamatorias (por ejemplo, especies de Faecalibacterium
productoras de AGCC) y un aumento de especies con efectos
proinflamatorios. Las citocinas proinflamatorias actian localmente para
dafiar aiin mas la barrera intestinal, desregular la motilidad intestinal

y empeorar la disbiosis. La inflamacién crénica provoca una retirada

A tener en cuenta

B El eje microbioma-intestino-cerebro
(MGBA) implica interacciones
complejas entre la microbiota intestinal
y las vias entéricas, inmunolégicas,
neurolégicas, endocrinas y metabdlicas
del huésped.

El estrés psicolégico y las enfermedades
fisicas pueden provocar disbiosis,
inflamacion y alteraciones del MGBA.

Los enfoques terapéuticos deben
abordar los signos conductuales y
gastrointestinales para obtener la mejor
respuesta.

vagal, lo que permite la desinhibicién de la actividad simpética y del
eje HPA.

Signos clinicos

Este ciclo persistente de inflamacion, disbiosis, permeabilidad
intestinal e inhibicion vagal contribuye a la aparicion de signos
de gastroenteropatia, neuroinflamacién, hipervigilancia,
respuestas de miedo intensificadas y déficits cognitivos y del
estado de animo.“ La coexistencia de trastornos gastrointestinales
y conductuales es comdn. Las personas con trastornos de
ansiedad y depresion refieren mas sintomas gastrointestinales
que los controles sanos, mientras que aquellas con trastornos
gastrointestinales crénicos, especialmente el sindrome del
intestino irritable (SII), presentan indices mas elevados de
depresion y ansiedad.>

Otros signos conductuales de enfermedad gastrointestinal
incluyen cambios en la frecuencia o la ubicacién de la
eliminacién de los desechos del animal (por ejemplo, ensuciar
la casa), alteraciones del apetito y lamido excesivo (Tabla 1).
Se debe considerar seriamente la posibilidad de un trastorno
gastrointestinal en perros que muestren comportamientos de
lamido de aire o lamido de superficies, ya que algunos estudios
han demostrado que la mayoria de estos perros presentan
anomalias gastrointestinales en las pruebas de diagndstico por
imagen o en la histologia.®

El dolor en cualquier parte del tracto gastrointestinal puede
contribuir a una gran variedad de cambios de comportamiento.
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Tabla 1. Signos conductuales de enfermedad gastrointestinal poliinsaturados [PUFA], butirato) se han asociado con una

microbiota intestinal saludable y una mejora de los estados
Signos comunes de Posibles signos de icoloei
enfermedad Gl enfermedad Gl PSICOIOZICOS.
Cambios en la frecuencia o la Conducta destructiva ReferenC|aS
el e sl e 1. Cryan, J. F., O'Riordan, K. J., Cowan, C. S. M., et al. (2019). El eje
Cambios en el apetito Agresividad microbiota-intestino-cerebro. Physiological Reviews, 99(4), 1877-2013.

doi: 10.1152/physrev.00018.2018

2. Dalile, B., Van Oudenhove, L., Vervliet, B., & Verbeke, K. (2019). El

Pica Despertares nocturnos
rol de los acidos grasos de cadena corta en la comunicacién entre la
Lamido excesivo R [ e microbiota, el intestino y el cerebro. Nature Reviews Gastroenterology
relacionada con la separacién & Hepatology, 16(8), 461-478. doi: 10.1038/s41575-019-0157-3
o el ruido

3. Bonag, B., Bazin, T., & Pellissier, S. (2018). El nervio vago en la interfaz

. .. . . del eje microbiota-intestino-cerebro. Frontiers in Neuroscience, 12,
Se puede producir agresividad autoprotectora si un animal

. . . . . ., . . doi: 10.3389/fnins.2018.000
experimenta o anticipa dolor debido a una interaccién fisica. El 4 3389/ 49

dolor, independientemente de su etiologia, aumenta los niveles 4. Leigh, S.J., Uhlig, F., Wilmes, L., et al. (2023). El impacto del estrés
de ansiedad y puede manifestarse en forma de conductas de agudo y crénico en la fisiologia y la funcion gastrointestinal: Una
desplazamiento del estrés (por ejemplo, destruccién, conductas perspectiva del eje microbiota-intestino-cerebro. The Journal of
repetitivas) o intensificar problemas de conducta preexistentes, Physiology, 601(20), 4491-4538. doi: 10.1113/jp281951

como la proteccién de recursos o los problemas relacionados
con la separacién, dado que los pacientes que sufren dolor y
ansiedad pueden mostrar una menor tolerancia a los factores
estresantes.”

Enfoques de tratamiento

5. Keefer, L., Ballou, S. K., Drossman, D. A., et al. (2022). Informe de
un grupo de trabajo de Roma sobre terapias conductuales cerebro-
intestino para trastornos de la interaccién intestino-cerebro.

Gastroenterology, 162(1), 300-315. doi: 10.1053/j.gastr0.2021.09.015

6. Frank, D., Bélanger, M. C., Bécuwe-Bonnet, V., & Parent, J. (2012).

Un modelo de tratamiento biopsicosocial que aborde tanto los Evaluacién médica prospectiva de 7 perros que presentaban
problemas gastrointestinales como los emocionales proporciona mordeduras de moscas. The Canadian Veterinary Journal = La revue
resultados 6ptimos. Estudios retrospectivos muestran que los vétérinaire canadienne, 53(12), 1279-1284.

perros con signos gastrointestinales y conductuales comorbidos
mostraron una mayor mejoria cuando recibieron un tratamiento
integral en comparacion con una terapia centrada en un solo

7. Mills, D. S., Demontigny-Bédard, I., Gruen, M., et al. (2020). Dolor y

conductas problematicas en gatos y perros. Animals, 10(2), 318. doi:

sistema.! Un plan de tratamiento conductual suele incluir 10.3390/ani10020318

abordar las morbilidades subyacentes, como el dolor; garantizar 8. Jennings, R., Lilly, M., Bohland, K., et al. (2025). El tratamiento
que se satisfagan las necesidades especificas de la especie simultaneo de los trastornos conductuales y gastrointestinales en
del paciente (por ejemplo, suficientes vias de escape para el perros con traumas en las primeras etapas de la vida mejora los
comportamiento natural); y la formacién de nuevas respuestas resultados clinicos. 2025 ACVIM Forum Research Abstract Program.
emocionales y conductuales a desencadenantes especificos Journal of Veterinary Internal Medicine, 39(6), e70258, abstract GI19.
de conductas no deseadas. Los medicamentos psicoactivos doi: 10.1111/jvim.70258

pueden mejorar el estado de animo, la resistencia al estrés y el
aprendizaje. Los antidepresivos son un componente comun de
los trastornos conductuales y pueden actuar, en parte, a través
de la regulacién inflamatoria. También tienen propiedades
antimicrobianas, lo que puede reducir la disbiosis, pero
también afectar potencialmente a la riqueza de la microbiota.®
Otras terapias dirigidas al microbioma intestinal estan ganando

9. Macedo, D., Filho, A. J. M. C., de Sousa, C. N. S., et al. (2017).
;Antidepresivos, antimicrobianos o ambos? Disbiosis de la
microbiota intestinal en la depresién y posibles implicaciones de
los efectos antimicrobianos de los farmacos antidepresivos para la
eficacia de los antidepresivos. Journal of Affective Disorders, 208, 22-
32. doi: 10.1016/j.jad.2016.09.012

atencion. Los probidticos y los "psicobidticos" (bacterias que 10. McGowan, R. T.S., Barnett, H. R., Czarnecki-Maulden, G., et al. (2018,
aportan beneficios neuroconductuales) son prometedores, 12 de julio). Aprovechando esas "corazonadas": Impacto de BL999
en particular los que contienen especies de Lactobacillus y (Bifidobacterium longum) en la ansiedad de los perros. Actas del
Bifidobacterium . Los limitados estudios veterinarios sugieren Simposio sobre Comportamiento Veterinario de la ACVB. Denver, CO,
que estos pueden reducir las respuestas de miedo y mejorar los Estados Unidos.

comportamientos relacionados con el estrés.”® La fibra dietética
y otros compuestos antiinflamatorios activos (acidos grasos

Volumenl2 - Marzo 2026 3



Purina Institute Digest

El eje intestino-piel en la dermatitis atépica canina:

(Realidad o ficcion?

Ana Rostaher, BVMS, PD, DECVD, MRCVS
Universidad de Glasgow, Glasgow, Reino Unido

La dermatitis atopica (DA) es una afeccidn cutanea
inflamatoria crénica prevalente que se caracteriza por
su naturaleza permanente, su resistencia al tratamiento
y los importantes retos que plantea tanto para los
veterinarios como para los tutores de mascotas. Esta
afeccidn altera significativamente a la calidad de vida
tanto de los perros como de sus tutores, creando un
ciclo de estrés y tensién emocional.

La dermatitis atopica solo se puede diagnosticar
mediante un examen clinico, que consiste en evaluar
los signos clinicos y las caracteristicas del paciente.
Este proceso debe ir seguido de la exclusion de
diagnosticos diferenciales, como la sarna sarcoptica,
infecciones, trastornos hormonales, adenitis sebaceay
linfoma. Las pruebas de eliminacion de la dieta y las
pruebas de alérgenos solo se utilizan para identificar
los desencadenantes, como los alimentos, los acaros
del polvo doméstico, el polen o los hongos/levaduras.

Histéricamente, la DA canina se asociaba principalmente
con anticuerpos IgE contra alérgenos ambientales.
Hoy en dia se acepta como una enfermedad cutanea
inflamatoria hereditaria, tipicamente pruriginosa y
predominantemente impulsada por células T, que
implica una interaccién entre anomalias de la barrera
cutanea, sensibilizacion a alérgenos y disbiosis
microbiana.!

La dermatitis atopica se caracteriza por la participacion
de diversas células inmunitarias, entre ellas las células
Th1, Th2, Th22, Th17y T reguladoras, asi como miltiples
citocinas, que son fundamentales en las vias del prurito
(por ejemplo, IL-4, IL-6, IL-13, IL-17, IL-31, IL-33).1

La barrera cutanea puede compararse con un muro
bien construido hecho de ladrillos (proteinas como
queratinas y filaggrinas junto con moléculas de
adhesién) y mortero (lipidos como ceramidas) y se
ve comprometida en la DA. Estudios recientes han
demostrado que la inflamaci6n es el principal factor
que provoca alteraciones en la barrera.?

Dermatitis atépica, disbiosis y el eje
intestino-piel

Las hipoétesis de la higiene y la biodiversidad proponen
una relacién inversa entre la exposicién microbiana

A tener en cuenta

M El diagndstico de la dermatitis atépica (DA)
es estrictamente clinico; las pruebas de
alergia tienen como objetivo identificar los
desencadenantes especificos, mas que la
enfermedad en si.

Los componentes clave del eje intestino-piel

incluyen los acidos grasos de cadena corta,
el triptéfano y los patrones moleculares
asociados que interactUan con los
receptores tipo toll.

La DA es una afeccién multifactorial que
requiere un enfoque multimodal, que aborde
no solo la disfuncién inmunitariay de
barrera, sino también el rol de la microbiota.

y la prevalencia de enfermedades mediadas por el
sistema inmunitario, destacando el rol fundamental
de un microbioma diverso en el desarrollo y el
"entrenamiento” del sistema inmunitario del huésped
durante los primeros afios de vida (la ventana de
oportunidad temprana). Ademas, las infecciones
cutaneas suelen estar asociadas con exacerbaciones de
la DA. Los recientes avances tecnologicos han facilitado
una investigacién mas exhaustiva de los microbiomas
de la piel y el intestino y han demostrado que los
perros atépicos presentan disbiosis, identificandose
Staphylococcus pseudintermedius y Malassezia
como especies clave asociadas a este desequilibrio
microbiano.3 Sin embargo, los resultados de un estudio
de cohorte de nacimiento en el que participaron perros
West Highland White Terrier (WHWT) sugieren que la
microbiota cutanea a los 3 meses de edad podria no ser
el principal factor determinante del desarrollo de la DA
en esta raza.* Estos hallazgos han impulsado nuevas
investigaciones sobre la importancia de la microbiota
intestinal, que ha demostrado ser diferente entre los
perros alérgicos y los sanos.’

Actualmente, existe una brecha significativa en nuestra
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Figura 1. Uso de la TMF en perros con dermatitis
atépica. La TMF es una forma de modular la

el prurito y las lesiones cutaneas, asi como a efectos
de ahorro de esteroides. El trasplante de microbiota

microbiota. fecal (TMF) es una forma de manipular positivamente
. la microbiota intestinal, como se ha demostrado en
Perros de clientes con . . .
s P pacientes humanos con DA.7 Un estudio reciente
dermatitis atépica . .
aleatorizado y controlado con placebo evalué los
Grupo TMF Grupo placebo efectos del TMF liofilizado en forma de enema y

capsulas orales en 40 perros con DA (Felton V et al.,
manuscrito en preparacion). Los perros tratados con
TMF mostraron una mejora significativa de las lesiones
cutaneas, necesitaron muchos menos medicamentos
sintomaticos y mejoraron sus puntuaciones de calidad
de vida tras tres meses de tratamiento (Figura 1).

Mejora en las lesiones cutaneas
Mejora en la intensidad del prurito

Reduccién del uso de medicamentos

comprension del eje intestino-piel en la DA canina. Sin
embargo, su existencia ha sido demostrada a través de
investigaciones cientificas basicas en otras especies.
Se han identificado tres mecanismos principales como
componentes clave del eje intestino-piel:

1. Los acidos grasos de cadena corta (AGCC)
producidos por la microbiota intestinal se
transportan a través de la pared intestinal, donde
se unen a las células T. Esta interaccion reprograma
las células T virgenes para que se diferencien en
células T reguladoras (Treg), que promueven la
tolerancia inmunolégica. Ademas, los AGCC pueden
circular hasta la piel a través del torrente sanguineo
o el sistema linfatico, donde interacttian con los
queratinocitos y las células inmunitarias para
mejorar la funcion inmunolégica y la integridad de
la barrera cutanea.

2. Los metabolitos del triptofano generados por
los lactobacilos y las bifidobacterias migran a la
piel, donde modulan las respuestas celulares para
reducir la produccién de moléculas inflamatorias y
mejorar la barrera cutanea.

3. Los productos antigénicos (patrones moleculares
asociados), como las endotoxinas, influyen en el
sistema inmunitario para favorecer el desarrollo
de células Treg y Thi, al tiempo que suprimen las
células Th2 inflamatorias. Este efecto regulador se
produce tanto en el intestino como en la piel.

Intervenciones dirigidas al microbioma
intestinal en la dermatitis atépica canina

Los enfoques de la DA centrados en el microbioma
incluyen prebioticos, probidticos, sinbidticos y/o
posbiodticos, lo que conduce a algunas mejoras en
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El rol de la microbiota intestinal en la enfermedad

renal cronica

Jessica M. Quimby, DVM, PhD, DACVIM

The Ohio State University, Columbus, Ohio, USA

La enfermedad renal crénica (ERC) es una de las afecciones mas
comunes y dificiles de tratar en los gatos, especialmente en los de
edad avanzada. Tradicionalmente, su manejo se ha centrado en la
modificacion de la dieta y el tratamiento sintomético de secuelas
como la hipertension y la anemia. Sin embargo, investigaciones
recientes han puesto de manifiesto la importancia del eje
intestino-riidén —Ila relacién bidireccional entre la microbiota
intestinal y la funcién renal— en la patogénesis y la progresion
de la ERC.1 Esta nueva perspectiva sitiia al microbioma intestinal
no solo como un mero espectador, sino como un contribuyente
activo a la morbilidad de la enfermedad, lo que ofrece nuevas
dianas terapéuticas para los pacientes felinos.

Disbiosis ir]testinal en la ENFERMEDAD
RENAL CRONICA FELINA (ERC)

La microbiota intestinal es un ecosistema diverso formado por
billones de microorganismos que favorecen la salud del huésped
mediante la asimilacion de nutrientes, la regulacién inmunitaria,
el mantenimiento de la barrera epitelial y la produccién de
metabolitos. En la ERC, este equilibrio se ve alterado, lo que
provoca disbiosis, es decir, una alteraciéon de la comunidad
microbiana con una reduccién de la diversidad y la capacidad
funcional.

Los estudios realizados en gatos con ERC (estadios 2-4 de IRIS)
han documentado una disminucién de la riqueza y diversidad
microbiana fecal en comparacién con los gatos sanos.? Esta
dishiosis refleja los hallazgos en la ERC humana, donde la
uremia modifica la microbiota hacia una menor abundancia de
bacterias beneficiosas productoras de acidos grasos de cadena
corta (AGCC) y una mayor prevalencia de taxones asociados
con el metabolismo proteolitico.? Estas alteraciones pueden
comprometer la integridad de la barrera intestinal, promover
la inflamacién sistémica y facilitar la acumulacién de toxinas
derivadas del intestino.

Las toxinas urémicas y su impacto

Un mecanismo central que relaciona la disbiosis con la
disfuncién renal es la produccién de toxinas urémicas. Se han
identificado mas de 100 compuestos de este tipo, muchos de
los cuales se originan en el metabolismo microbiano de los
aminoacidos de la dieta en el colon. De especial relevancia en los
gatos son el sulfato de indoxilo (IS) y el sulfato de p-cresol (pCS),
toxinas unidas a proteinas que se acumulan en la circulacién a

A tener en cuenta

B Disbiosis intestinal en la ERC:
Los gatos con ERC muestran una reduccién de
la diversidad y riqueza microbiana, con cambios
hacia bacterias proteoliticas que promueven la
produccién de toxinas urémicas, la inflamacién
sistémica y la disfuncién de la barrera intestinal.

El sulfato de indoxilo como biomarcador: Entre
las toxinas derivadas del intestino, el sulfato de
indoxilo (IS) se acumula de forma constante

en los gatos con ERC y se correlaciona con la
progresion de la enfermedad, lo que lo convierte
en un elemento central para la intervencién
terapéutica.

Oportunidades terapéuticas a través del
microbioma:

Estrategias como las dietas modificadas en
proteinas pero enriquecidas en aminoacidos, los
suplementos de fibra soluble, los adsorbentes

a base de carbono y el tratamiento del
estrefiimiento ofrecen formas prometedoras

de reducir la carga de toxinas y mejorar los
resultados en la ERC felina.

medida que disminuye la filtracién glomerular.

El indol, derivado del metabolismo del triptéfano, se convierte
en el higado en IS, mientras que el p-cresol, procedente del
metabolismo de la tirosina y la fenilalanina, se sulfonata en pCS.
Estas toxinas ejercen efectos nocivos, entre los que se incluyen
disfuncién endotelial, deterioro inmunitario, inflamacién
sistémica y fibrosis renal."? En la ERC felina, se ha demostrado
de forma sistematica que el IS se acumula en el suero, lo que
se correlaciona con la progresiéon de la enfermedad. Aunque
los niveles de pCS no siempre difieren significativamente entre
los gatos sanos y los que padecen ERC, las concentraciones
mas altas se observan en los individuos afectados. Los estudios
metabolémicos confirman ain mas los perfiles anormales de
toxinas en gatos con ERC, lo que destaca el rol de la microbiota
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Figural. Conexidén entre el intestinoy los rifiones suplementacién mejorada con aminoacidos, en particular
con aminoacidos esenciales, preserva la masa muscular y

Disbiosi e s
fu',fci'f,,f':l el peso en gatos con ERC a pesar de la modificaciéon de la

ingesta de proteinas.® El aumento de la fibra soluble también
disminuye las toxinas urémicas circulantes al promover la
fermentacion sacarolitica.

e Adsorbentes: Los adsorbentes a base de carbono se unen a
los precursores del indol y el p-cresol en el tracto intestinal,
’ Eje reduciendo las concentraciones sistémicas de IS en gatos con
T°;‘rii“g§] ‘:ﬁ;’;‘;ﬁ: lde intestino-rifién ERC. Estos agentes representan un complemento prometedor
para la terapia dietética, aunque los resultados a largo plazo
siguen siendo objeto de investigacion.

¢ Control del estrefiimiento: Tratar el estrefiimiento mediante
la dieta, la hidratacion, la correcciéon de electrolitos, los
ablandadores de heces o los agentes promotores de la
motilidad no solo puede mejorar la calidad de vida, sino

intestinal en la toxicidad sistémica.1 también reducir la acumulacién de toxinas.
Dismetabolismo de los acidos grasos Referencias

Mas alla de las toxinas urémicas, la ERC altera otros metabolitos 1. Summers, S., & Quimby, J. (2024). Informacién sobre el eje intestino-
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