
Il Microbiota Intestinale: 

Batteri
Funghi
Protozoi
Virus
Fagi



Elie Metchnikoff (1845–1916)
Premio Nobel per la Medicina 1908 
(immunologia cellulare)

yogurt



Cosa hanno in comune yogurt e fibra?

Contenitore di scorie

Deputato al riassorbimento d’acquaAssorbimento selettivo dei nutrienti

Funzione immunitaria



Superficie interna dell’intestino: 200-300 m2

Bengmark  Gut 1998;42:2-7

Milioni di protuberanze: i villi Orletto a 
spazzola: 
membrana 
apicale dei 
colonociti



L’epitelio intestinale: una barriera selettiva



FUNZIONE IMMUNITARIA
interfaccia con l’ambiente esterno



70–80% of immune cells is present in the gut

Barriera intestinale

Funzione discriminante :

1) Assorbimento e permeabilità :  
nutrienti, acqua, sali

2)  Difesa attraverso esclusione dei 
patogeni ( microorganismi e tossine 
presenti nel cibo)







Microbiota e Microbioma

Microbioma: l’insieme del 
patrimonio genetico di tutti i 
microrganismi presenti in un dato 
ambiente 

Microbiota: l’insieme delle specie 
microbiche che convivono con un 
organismo senza danneggiarlo



10.000 miliardi cellule umane    

100.000 miliardi di cellule batteriche 

Quanti batteri ospitiamo?        





Regno del 
microbiota

•Nello stomaco la crescita 
batterica è inibita 
dall’elevata acidità

•La concentrazione 
batterica aumenta 
progressivamente lungo il 
tenue

•Nel colon si 
raggiungono le 
massime 
concentrazioni 
batteriche (pari a 10-
100 miliardi di 
batteri/ml)

•Nel colon, il 99% della flora batterica è anaerobia ( l’ossigeno la ucciderebbe)



SUPERORGANISMO 
L’essere umano come superorganismo che è composto
da cellule e microrganismi che condividono una
relazione simbiotica mutualistica

La relazione tra membri del microbiota e uomo è descritta come mutualistica (la
selezione di comunità stabili favorisce relazioni di vantaggio per entrambi)

MICRORGANISMO

• temperatura stabile

• anaerobiosi

• nutrienti

OSPITE UMANO

• protezione:
- Barriera contro i patogeni
- Regolazione del sistema
immunitario
- Integrità della parete intestinale

• nutrizione:
- Produzione di nutrienti
- Produzione di vitamine
- Digestione della fibra
- Scomposizione di sostanze

tossiche

VANTAGGI



BATTERI produttori di BATTERIOCINE
molti Lattobacilli: produttori di lattato



CONTRASTO AI PATOGENI



Non sopravvivono se non al caldo e in assenza di ossigeno: non sono coltivabili.
Necessità di nuove tecnologie per poterli identificare (non si identificano i batteri, 
ma il loro DNA, i loro metaboliti, le loro relazioni metaboliche)

ORGANISMI MOLTO PARTICOLARI

Vie metaboliche peculiari per ogni specie

Genoma specifico per ogni specie



Vantaggi evolutivi
del microBIOMA

assorbiti

eliminati



I metaboliti batterici e le loro 
interazioni con l'ospite







Gli ACIDI GRASSI A CATENA CORTA 
(SCFA)









Il CROSS-FEEDING



La superfice cellulare dell’intestino si rinnova 
ogni 2-3 giorni

Imponente richiesta di energia

Il BUTIRRATO viene 
TRATTENUTO dagli ENTEROCITI

A COSA SERVE?



Batteri butirrogenici -ossidazione



Il butirrato è necessario per 
la corretta espressione e 
funzionalità della giunzioni 
occludenti (thight junctions)



Il butirrato mantiene acetilati gli istoni: la 
cromatina è trascrizionalmente attiva

EFFETTO SULL’ESPRESSIONE DEI GENI



Butyrate



Acetato

Lattato
Lattobacilli

Faecalibacterium prausnitzii

Butirrato

Bifidobatteri

Roseburia spp

Il CROSS-FEEDING dei batteri butirrogenici



Il PROPIONATO



+ Veillonella
+ propionato

- Veillonella
- propionato

Germ-free

Veillonella, presente nel microbiota intestinale degli atleti (ma non in quello delle 
persone sedentarie) è in grado di metabolizzare l'acido lattico e di convertirlo in 
propionato, un acido grasso a catena corta che il nostro corpo utilizza per 
migliorare la prestazione fisica.



EFFETTI SISTEMICI dei SCFA



Trasformazioni indirette:
E’ ottenuta dai metaboliti
batterici, inclusi SCFA, indoli e
acidi biliari secondari. Queste
molecole possono modulare
l'espressione e l'attività degli
enzimi epatici del citocromo
P450 (CYP) deputati al
metabolismo dei farmaci.

Il bioaccumulo si riferisce al processo in cui 
alcuni farmaci vengono assorbiti e trattenuti dai 
batteri che popolano l’intestino umano. Il 
meccanismo prevede il legame dei farmaci alle 
pareti cellulari, alle membrane o ai componenti 
intracellulari dei batteri, impedendone così 
l’assorbimento o il metabolismo da parte 
dell’ospite.

Interazioni Farmaci - Microbiota

Trasformazioni dirette:
Enzimi batterici scindono o 
modificano le molecole dei 
farmaci modificandone l’attività 



Importanza della biodiversità

Perdita di ricchezza delle varietà batteriche

BIODIVERSITA’, EUBIOSI e DISBIOSI



Qualche dettaglio «tecnico»...

ci permetterà di capire l’enorme impatto del 
microbiota sulla salute umana 



Il monaco Ge Hong e il segreto della zuppa gialla

Cina, IV secolo d.C.

Batterioterapia fecale

trapianto di feci



I topi con intestino sterile (germ-free)

Senza un microbioma composto da batteri, archaea, funghi e relativi virus, 

a) le dimensioni degli organi dei topi GF differiscono da quelle degli animali 
convenzionali, 
b) estraggono meno energia dalla loro dieta, 
c) mostrano alterazione nella barriera intestinale
d) sono più suscettibili alle infezioni, 
e) mostrano deficit comportamentali associati ad uno sviluppo neurale alterato





L’obesità è associata ad una ridotta 
diversità microbica (disbiosi)

I batteri intestinali e il controllo del peso corporeo



L’obesità è associata ad una ridotta diversità microbica (disbiosi)
Diete iperlipidiche e ipercaloriche mimano i cambiamenti del microbiota associati 
all’obesità



Estrarre energia dal cibo:
I nostri sistemi digestivi non sono efficienti al 100%: una parte delle calorie che 
assumiamo viene eliminata. I batteri intestinali digeriscono alcuni alimenti al posto 
nostro.

Intestino sterile Normale

Quando il cibo era meno abbondante, ciò era estremamente utile perché 
significava che le persone con grandi quantità di questi batteri estraevano il 
massimo dell’energia da quello che mangiavano.
Oggi non è tanto positivo, ed è correlato al rischio di obesità.

Alcuni batteri sono in 
grado di estrarre energia 
dal cibo grande efficacia. 

I topi con intestini sterili sono più magri dei topi normali, anche se consumano le 
stesse calorie.



Topi di laboratorio resi 
obesi

Prelievo fecale impianto

L’analisi delle specie presenti conferma che il 
microbiota dei topi obesi è diverso.
Aumentano le specie più capaci di recuperare 
energia dal cibo





Microbiota e terapie antibiotiche

Importanza della biodiversità



ANTIBIOTICI e ALLEVAMENTO INTENSIVO



Fiorente ecosistema intestinale …devastato dagli antibiotici
Lasciato a se stesso viene 

invaso dalle erbacce

Seminare probiotici Nutrire con prebiotici Batterioterapia



Lo stile alimentare che aiuta il nostro microbiota



Cosa manca per tradurre tutto ciò in una pratica 
terapeutica efficace e riproducibile?

Probiotici a disposizione    



Tantissimo, è una disciplina nuova (15 anni)
Capire l’ecosistema, che comprende moltissimi organismi diversi
Seguire nel tempo l’attività dei diversi organismi e non solo la loro 
presenza
Seguire negli anni l’andamento del microbiota e  dei parametri biochimici 
dell’ospite, vs dieta, farmaci, attività fisica, patologie (studi longitudinali su 
larga scala)

Cosa manca per tradurre tutto ciò in una pratica 
terapeutica efficace e riproducibile?


