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OBESITA’ E CANCRO 

 

MICROBIOTA E CANCRO  



“THE HUMAN/MICROBIOTA 
SUPERORGANISM” 

FLORA 

BATTERICA 

INTESTINALE 

• più di 800 specie        

• 100.000 miliardi di 

batteri 

• Oltre 2Kg di massa 

biologica 

• 70% del peso delle 

feci 

80% delle cellule del 

sistema immunitario 



Composizione della concentrazione delle specie microbiche diverse 

presenti nelle  vari parti del tratto gastrointestinale. 

Il microbioma intestinale è un 

insieme di microrganismi che 

occupano la lunghezza e la 

larghezza di tutto il tratto 

gastrointestinale.  

La composizione della comunità 

microbica è ospite specifica, ed è 

suscettibile delle modificazioni 

esogene ed endogene esterne e 

dallo stile di vita dell’ospite. 

IL MICROBIOMA INTESTINALE 



KEYPOINTS 
 

DEFINIZIONE 

 Insieme delle forme microbiche che colonizza il nostro corpo (Microbiota) e dei geni che 

lo costituiscono (Microbioma); 

 Batteri + Virus, Funghi e Archei; 

 ≈3.8x1013cell batteriche/individuo vs 3x1013 cellule umane, la maggior parte risiede 

nel nostro intestino (Colon); 

 

TASSONOMIA 

 ≈160 specie/individuo e >1000 specie riconosciute;  

 4 grandi phyla ma ↑ variabilità interindividuale tassonomica di generi e specie; 

 90% rappresentato dalle famiglie Firmicutes e Bacteroidetes, il cui ratio ↑ correla con 

Obesità, Diabete e Sindrome Metabolica; 

 

GENOMA 

 >3˙000˙000 di geni codificati ≈ 100-150 volte il genoma umano. 

IL MICROBIOTA: 
Fisiologia (I) 



FUNZIONI PRINCIPALI 
METABOLICHE 

o Fermentazione dei residui alimentari non altrimenti digeribili (polisaccaridi++) e del 

muco intestinale SCFA  Energy Balance e metabolismo glicidico-lipidico; 

o Sintesi di alcune Vitamine (gruppo B, H e K); 

o Assorbimento di minerali e ioni; 

o Metabolismo xenobiotici, ormoni e farmaci; 

 

TROFICHE 

o Proliferazione e differenziamento degli enterociti; 

o Sviluppo e omeostasi del Sistema Immunitario; 

 

BARRIERA 

o Interfaccia tra il sistema immunitario locale e l’ambiente esterno; 

o Protezione da microorganismi patogeni concorrenti e dalle loro tossine attraverso la 

produzione di batteriocidine; 

o Permeabilità intestinale↓passaggio di LPS e altre tossine pro-infiammatorie. 

IL MICROBIOTA: 
Fisiologia (II) 



Il microbiota intestinale 

I Firmicutes e i Bacteroidetes sono i 2 principali 

phyla presenti nell’intestino dei mammiferi 



FATTORI CHE INFLUENZANO IL MICROBIOTA INTESTINALE 



Nello stile di vita occidentale il microbiota e la relazione tra il 

microbiota e l’ospite sta drammaticamente cambiando come una 

conseguenza dello stile di vita, dell’ambiente e specialmente della 

dieta, come i cibi confezionati, l’aumento dell’assunzione dei 

carboidrati, la mancanza di esercizio fisico e l’obesità   



Il microbiota si modifica con l’età 







Microbiota e OBESITÀ 

• Il microbiota intestinale degli obesi risulta essere più ricco di Firmicutes. 

• E’ stato ipotizzato che alcuni microrganismi appartenenti a tale phyla 

siano in grado di estrarre le calorie dal cibo ingerito con un’efficienza 

maggiore rispetto agli altri microrganismi; 

• È stato inoltre osservato che il microbiota dei soggetti obesi presenta 

una diminuzione di bifidobatteri che generalmente sono in grado di 

prevenire lo sviluppo dell’obesità (azione specie- e ceppo-specifica). 

 



IL MICROBIOTA: 

Patologia 



CORRELAZIONE ALTERAZIONE MICROBIOTA-
TUMORE 







In una stato di eubiosi le interazioni tra i batteri commensali e le 

cellule del sistema immunitario sono in una situazione di delicato 

bilanciamento: da un lato  i geni proinfiammatori  e dall’altro i 

geni antinfiammatori  che agiscono con un’azione di repressione 

del tumore 

La mucosa intestinale è 

separata dal microbiota da 

un sottile strato  di cellule 

epiteliali che rappresentato 

la superficie della mucosa. 

Le cellule epiteliali sono 

protette da potenziali 

patogeni dal film mucosale 

e dal sistema immunitario. 

Una breccia di questo film 

può rappresentare 

un’iniziale stato di cronica 

infiammazione  









iIn caso di costante infiammazione 

della mucosa, la prolungata azione 

del Th17 è stato collegato allo 

sviluppo di CRC e l’infiltrazione 

cellulare del Th17 è correlato ad 

elevati livelli di Th7 citokine 

mutagene specialmente IL-17 e IL 

22 le quali sono associate a 

peggiore prognosi e sopravvivenza 



RUOLO DELLA DIETA 

 

 

RUOLO DEI PRE E PROBIOTICI 

 



La dieta ha un ruolo centrale nella regolazione del microbiota 

intestinale regolando l’attività metabolica dei batteri: 

-eccesso di grassi saturi determina un aumento della permeabilità di 

membrana e alla suscettibilità degli antigeni microbici 

-carenza di acidi grassi polinsaturi alterano la composizione del 

microbioma 

-zuccheri a rapido assorbimento correla con una endotossiemia ed 

insulino resistenza 

-presenza di composti fitochimici protegge il microbioma 

L’ossidazione degli acidi grassi determina un aumento dei ROS che a 

sua volta determina una riduzione della produzione del muco e 

dell’epitelio intestinale 

Inoltre la produzione della malondialdeide, come risultato 

dell’ossidazione degli acidi grassi, induce un danno dell’epitelio 

intestinale e aumenta la permeabilità intestinale delle tight junction 

 

Microbiota e dieta 



E' stato dimostrato che dopo 24 ore di cambiamenti dietetici con dieta 

ad alto contenuto di fibre e a basso contenuto di lipidi, il microbioma 

 si modifica 

Alcuni nutrienti come le fibre possono fermentare dai batteri intestinali  

e potrebbero modulare in un periodo breve di tempo il microbioma. 

Quindi la modulazione del microbioma intestinale sembra un 

interessante strumento per il trattamento sia della disbiosi che 

della sindrome metabolica 

Gli strumenti per la modifica possono essere i prebiotici, i probiotici e in 

futuro il trapianto fecale. 

CORRELAZIONE  OBESITA’ E MICROBIOMA 

RUOLO DELLA DIETA 



Nel braccio di intervento: 

-↑ Sutterella sppdubbia interpretazione; 

-↑Ruminiclostridium per aumento dell’apporto 

dietetico di fibre? 

-Positiva ↓ Streptococcus, Clostridium spp; 

-↓Oscillibacter spp per minore apporto dietetico 

di “amido resistente”? 

Nel braccio di controllo: 

-Positiva ↓di Haemophilus spp; 

-↓del genere Flavonifractor spp; 

-Forte ↑ Bilophila spp per maggiore contributo 

percentuale lipidico? 

-↓ dei Bifidobacterium spp dubbia 

interpretazione. 

↓ del rapporto 

Firmicutes:Bacteroidetes 

Network complessi tra le 

diverse specie batteriche 

STUDIO SPERIMENTALE: 
Microbiota a confronto nei due bracci 



IL MICROBIOMA: 

Ruolo dei probiotici 



 

 AZIONE DEI PROBIOTICI  

I probiotici possono modulare la composizione del microbiota in un modo complesso in risposta ad una 
dieta obesogena. Il trattamento con probiotici diminuisce la permeabilità di membrana e l’endotossiemia 

metabolica e la sensibilità insulinica. Uno dei meccanismi che spiega questo fenomeno è l’aumentata 
produzione del GLP-2 endogeno, che determina un recupero della funzione di barriera intestinale 



CHEMIOTERAPIA 







MECCANISMI ATTRAVERSO I QUALI I PROBIOTICI 

ESERCITANO I LORO MECCANISMI 

• Migliorano l’omeostasi del microbiota intestinale 

• Degradano le sostanze carcinogenetiche 

• Modulano l’asse immuno-intestino mediato 

• Rinforzano l’attività immunosistemica 

• Hanno un effetto positivo sulla translocazione batterica 

• Hanno un effetto protettivo sul DNA dell’epitelio 

intestinale 

L’effetto anticarcinogenetico è dato 

dall’insieme delle varie azioni 





Utilizzo dei probiotici nelle terapie antineoplatiche 

L’uso di L.A e L.Casei sono in grado di aumentare 

l’apoptosi del 5-FU (il meccanismo non è ancora chiarito) 

Nutrition 2006 

CHEMIOTERAPIA 

RADIOTERAPIA 



CHEMIOTERAPIA 



L’effetto sinbiotico di una dieta con amido resistenti e altri 

fattori prebiotici possa essere più prottetiva rispetto al 

probiotico da solo nello sviluppo del tumore del Ca colonretto 

CARCINOGENESI 

Lactobacillus 

Rhamnosus e Casei 



WJG 2010 

CONCLUSIONI: 2 gruppi trattati con Bifidobacterium 

Longum e Lactobacillus Johnsonii: solo LJ influenza 

la mucosa intestinale pre-operatoria  riducendo la 

concentrazione di batteri patogeni e migliorando 

l’immunità cellulare 

IN CHIRURGIA 

International J Food of 

Microbiology 2010 



Human Papillomavirus 



In pazienti per 12 

settimane: possono avere 

un ruolo nella prevenzione 

del cancro al colon 



MODULAZIONE DEL MICROBIOMA 

Dieta e nutrizione: 

 quantità calorica, presenza di vitamine e minerali 

 composizione della dieta (basso apporto di grassi trans, carne rossa, 
scarso apporto di fibre) 

Rimozione di fattori predisponenti: 

 Trattamento del diabete o di altre patologie endocrine 

 Evitare obesità, sindrome metabolica, diabete tipo II 

Trattamento:                DIETA MEDITERRANEA 

 Prebiotici 

 Probiotici 

 Futuro: trapianto fecale   

 



CONCLUSONI 

 
•La ricerca in questo campo servirà a capire meglio l’impatto 

della dieta e le variazioni individuali (epigenetica) che 

riveleranno nuove strade per la prevenzione. 

•Inoltre le terapie con  i prebiotici i probiotici e il trapianto del 

microbiota serviranno a  modificare l’omeostasi del quadro 

microbico e ridurre la tossicità di alcuni batteri, l’infiammazione 

le vie mitogenetiche e di antiapoptosi delle cellule mentre 

l’introduzione di nuovi antibiotici potranno servire a contribuire 

all’efficacia della chemioterapia. 

•La nuova classe di antibiotici potrebbero essere gli strumenti 

per  inibire il biofilm a cambiare la virulenza e resistenza di 

alcuni batteri e quindi  il corso della carcinogenesi 



...is the Microbiome 


