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revisión narrativa

Eje cerebro-intestino-piel y el papel 
de la microbiota humana en algunas 
enfermedades cutáneas

Resumen

ANTECEDENTES: La disbiosis se ha relacionado con inflamación e incremento de 
enfermedades como acné, alopecia areata, psoriasis y dermatitis atópica. Uno de los 
principales reguladores de la microbiota cutánea es la microbiota intestinal y ésta, a su 
vez, está influenciada por el cerebro; a esto se le denomina eje cerebro-intestino-piel, 
que contribuye al estado de salud del organismo. 

OBJETIVO: Mostrar los aspectos fundamentales del eje cerebro-intestino-piel.

METODOLOGÍA:	Revisión narrativa de la bibliografía en la que se buscaron artícu-
los en las bases de datos PubMed, SciELO y Google Scholar con los términos “eje 
cerebro-intestino-piel”, “microbiota piel e intestino”, “microbioma” y “microbiota y 
enfermedades”. No hubo restricción en el idioma o lugar de publicación del estudio.

RESULTADOS: Se seleccionaron 35 artículos, incluida bibliografía colombiana. La piel 
y el intestino son órganos muy similares por su gran extensión, su función de barrera, el 
contacto con el medio externo y las funciones neuroendocrinas e inmunitarias; además, 
están en contacto con la microbiota. La microbiota es diversa y dinámica, cambia según 
la zona anatómica, la edad, la higiene, la dieta, la exposición ambiental y algunas 
prácticas culturales. Los estímulos emocionales contribuyen a generar disbiosis y ésta, 
a su vez, también origina cambios que repercuten en la esfera mental. 

CONCLUSIONES: El papel de la microbiota y el eje intestino-cerebro-piel es un tema 
de interés creciente. Algunas intervenciones han resultado útiles; sin embargo, aún 
faltan estudios para modularlo apropiadamente en cada paciente. 

PALABRAS CLAVE: Microbioma; microbiota; disbiosis; piel; psoriasis; dermatitis 
atópica; acné vulgar.

Abstract

BACKGROUND: Dysbiosis has been related to inflammation and an increase in diseases 
such as acne, alopecia areata, psoriasis and atopic dermatitis. One of the main regulators 
of the skin microbiota is the gut microbiota and this, in turn, is influenced by the brain, 
this is called the brain-gut-skin axis, which contributes to the state of health of the body. 

OBJECTIVE: To show the fundamental aspects of the brain-gut-skin axis.

METHODOLOGY: Narrative review of the literature in which articles were searched 
in the PubMed, SciELO and Google Scholar databases using the terms “brain-gut-skin 
axis”, “skin and gut microbiota”, “microbiome”, and “microbiota and diseases”. There 
were no restrictions on the language or publication location of the study.

RESULTS: There were selected 35 articles, including Colombian bibliography. The skin 
and the intestine are two very similar organs due to their large extension, their barrier 
function, contact with the external environment and neuroendocrine and immune 
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ANTECEDENTES

Uno de los temas más apasionantes es el efecto 
del microbioma en el estado de salud y enferme-
dad de los individuos.1 El desarrollo de técnicas 
moleculares para el estudio del microbioma 
ha permitido avanzar en su comprensión y, en 
la actualidad, son numerosos los estudios para 
modularlo con el uso de distintas intervencio-
nes: prebióticos, probióticos y otras como el 
trasplante de microbiota fecal. Se investiga sobre 
los factores que ayudan a mantener un estado de 
equilibrio y homeostasia y cuáles lo rompen. El 
eje cerebro-intestino-piel integra estos sistemas y 
se propone su papel en distintas enfermedades.2,3 
Este artículo presenta una revisión del tema con 
el objetivo de mostrar los aspectos fundamen-
tales de este eje. 

METODOLOGÍA

Revisión narrativa de la bibliografía. Para la re-
colección de información se hizo una búsqueda 
de artículos en bases de datos PubMed, SciELO 
y Google Scholar con los términos “eje cerebro-
intestino-piel”, “microbiota piel e intestino” 
“microbioma” y “microbiota y enfermedades”. 

No se tuvo restricción en el idioma o lugar del 
estudio de publicación. 

RESULTADOS 

Se obtuvieron 40 artículos para su revisión res-
pectiva. Se excluyeron 5 artículos que impedían 
la visualización completa del estudio, por lo que 
se seleccionaron 35 artículos, incluida bibliogra-
fía colombiana. Figura 1

¿Qué es el eje cerebro-intestino-piel?

En 1930 los dermatólogos Stokes y Pillsbury 
plantearon el concepto del eje cerebro-intestino-
piel4 para referirse a la conexión e interacción 
de estos tres sistemas por medio de los sistemas 
inmunitario, nervioso y endocrino y su partici-
pación en el control de la inflamación sistémica 
y local.2

Plantearon que algunos estados emocionales, 
como el estrés, la ansiedad y la depresión, al 
alterar la secreción de neurotrasmisores (sero-
tonina, norepinefrina y acetilcolina), producen 
permeabilidad intestinal con la subsecuente 
inflamación local y sistémica.3 Asimismo, existe 

functions, and they are also in contact with the microbiota. The microbiota is diverse 
and dynamic, changing according to anatomical area, age, hygiene, diet, environmental 
exposure and some cultural practices. Emotional stimuli contribute to dysbiosis and 
this, in turn, also generates changes. 

CONCLUSIONS: The role of the microbiota and the gut-brain-skin axis is a topic of 
growing interest. Some interventions have been found to be useful; however, there is 
still a lack of studies to modulate it appropriately in each patient.

KEYWORDS: Mycobiome; Microbiota; Dysbiosis; Skin; Psoriasis; Dermatitis, atopic; 
Acne vulgaris.
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una relación entre las modificaciones de la dieta 
y la perturbación en el microbioma, como res-
ponsables de efectos sistémicos y consiguientes 
enfermedades.5

Microbiota

La microbiota es el conjunto de microorganismos 
específicos que están presentes en un entorno 
definido.6,7 La composición es dinámica durante 
toda la vida y se ve influida por diversos facto-
res propios del huésped y de su entorno. Están 
principalmente la microbiota cutánea, gastroin-
testinal, respiratoria y de la vía urogenital.8,9

Microbioma

El microbioma es un concepto más amplio y se 
refiere a las comunidades de microorganismos, 
sus genomas (material genético ADN y ARN), las 
vías metabólicas que usan, las sustancias quími-
cas que éstos producen como fruto de su ciclo 
vital (metabolitos, proteínas) y su interacción con 
el entorno o huésped.10,11,12

La piel y el intestino comparten varias similitu-
des, entre ellas que son parte activa del sistema 

inmunitario porque están en relación con el 
medio exterior y tienen una rica inervación 
y vascularización que les permite desarrollar 
su función inmunológica y neuroendocrina.8 
Figura 2

También tienen una microbiota diversa com-
puesta por bacterias, virus, hongos y parásitos, en 
simbiosis con las células humanas. La microbiota 
depende de distintos factores:13,14 edad, zona 
anatómica, estado de salud, ubicación geográfi-
ca, temperatura, dieta e higiene, entre otros.15,16

Las principales funciones del microbioma son 
las siguientes:

• Desarrollo y homeostasia del sistema 
inmunológico

• Protege de patógenos invasores

• Descompone productos como los polisa-
cáridos complejos

• Influye en el metabolismo

• Producción de vitamina K (microbiota 
gastrointestinal)

Figura 1. Proceso de búsqueda bibliográfica.

Incluidos n = 35

Excluidos por no 
visualización 
completa del 
estudio n = 5

Búsqueda sistemática de la bibliografía por 
medio de las bases de datos electrónicas 

PubMed, SciELO, Google Scholar

Términos: “eje cerebro-intestino-piel”, 
“microbiota piel e intestino” “microbioma” 

y “microbiota y enfermedades”

Resultados de 
búsqueda: n = 40

Figura 2. Barreras de protección. Existen tres grandes 
barreras de protección frente al medio externo y 
los microorganismos patógenos, que van desde el 
contacto inicial al reconocimiento, presentación y 
creación de antígenos con el fin de preservar el estado 
de equilibrio.

Barrera 1

Barrera 2

Barrera 3

Epitelio y microbiota residente               
(péptidos y PAM)

Inmunidad innata 
(reconocimiento y activación 

de vías de señalización)

Inmunidad adaptativa 
(presentación de antígenos

y ataque dirigido)
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• Modula interacciones medicamentosas

• Regulación inmunitaria

La microbiota participa en la defensa de la co-
lonización de especies patógenas y el control 
de la microbiota residente con la formación 
de proteínas antimicrobianas en conjunto con 
células humanas y la producción de neuro-
trasmisores que ayudan a mediar la respuesta 
inmunitaria (Cuadro 1).17,18 Sin embargo, estos 
microorganismos también pueden actuar de 
manera parasitaria y producir enfermedades o 
generar respuestas inflamatorias con la agresión 
o el cambio en las condiciones de su hábitat, 
estado conocido como disbiosis.8,17,19

Los proteínas antimicrobianas son producidas 
por las células humanas y por las especies de 
la microbiota comensal, actúan como una ba-
rrera frente al daño y ruptura epitelial,7,20 lo que 
previene la colonización de microorganismos 
patógenos y controlan, en conjunto, la compo-
sición de la microbiota.21,22

Estudios del microbioma

Anteriormente se basaba en los cultivos celula-
res, en la actualidad el microbioma bacteriano 

se estudia mediante la secuenciación del ARNr 
16S y la secuenciación metagenómica del geno-
ma completo; la identificación del microbioma 
fúngico con el estudio del ARN ribosomal 18s 
y del espaciador transcrito interno (ITS) y el mi-
crobioma viral con la secuenciación del ADN 
de partículas virales.11,12,15,21-27

Los estudios moleculares son más precisos y han 
permitido identificar no sólo las especies, sino 
los productos génicos y las vías metabólicas.

Microbiota cutánea 

La microbiota cutánea se localiza en la capa cór-
nea, también en los anexos cutáneos, la dermis y, 
en menor cantidad, en tejido celular subcutáneo. 
Su conformación depende de la región corporal 
(condiciones de humedad, producción de sebo, 
pH y características propias del epitelio).6,23,28 Se 
estima que la piel humana tiene más de 1000 
especies bacterianas entre residentes y transito-
rias,24,25 con predominio de Propionibacterium, 
Micrococcus, Staphylococcus, Streptococcus y 
Corynebacterium. También se han evidenciado y 
reportado especies fúngicas (Malassezia y Candi-
da) y parasitarias (ácaros Demodex folliculorum 
y D. brevis).10 Cuadro 2

Cuadro 1. Proteínas antimicrobianas y defensa

Sitio de producción Tipo de célula Péptidos antimicrobianos

Intestino grueso Enterocito
Proteína 3y, β-defensinas (BD1, BD2, BD3) y catelicidinas (LL37), 
lectinas de tipo C, proteínas de reconocimiento de peptidoglicanos 
(PGLYRP1-4)

Intestino delgado Células de Paneth
α-defensinas (DEFA5, DEFA6), lectinas de tipo C, lisozima, fosfolipasa 
A2

Piel Queratinocitos
β-defensinas (BD1, BD2, BD3) y catelicidinas (LL37), proteínas de 
reconocimiento de peptidoglicanos (PGLYRP1-4), psoriasina, RNasas

Microbiota bacteriana
(Staphylococcus epidermidis)

Bacteriocina
(epidermina, Pep5 y epilancina K7)

Las proteínas antimicrobianas son producidas por las diferentes células del organismo y también por la microbiota residente.6.19,20 
Otros mecanismos por los que los microorganismos comensales controlan a los patógenos son los siguientes: producción de 
lugdunina por S. lugdunensis, inhibe a S. aureus; S. hominis produce antibióticos que tienen efecto de sinergia con catelicidina 
LL-37 para inhibir al S. aureus.19,20
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Se adquiere al nacer, en el momento del parto, a 
través del canal vaginal o de la madre y cuidado-
res en los primeros días de vida.26 La microbiota 
cutánea sobrevive por varios mecanismos que se 
detallan en la Figura 3. 

Microbiota intestinal 

El intestino grueso tiene la mayor cantidad de 
bacterias del tubo gastrointestinal, aproximada-
mente 1010-1011 células bacterianas de más de 
1000 especies como bacteroidetes, actinobacte-
rias, firmicutes y proteobacteria, entre otros. Se 
adquiere al nacer y se estabiliza alrededor de 

los tres años de vida. Algunos factores (alimen-
tación, dieta, lactancia materna y administración 
de antibióticos) modulan su composición.2,24

Algunas enfermedades relacionadas con el eje 
cerebro-intestino-piel y disbiosis

Rosácea

Enfermedad inflamatoria crónica de la piel que 
afecta principalmente la región centrofacial. Su 
causa es ampliamente discutida y plurifactorial 
porque se han relacionado diversos desen-
cadenantes: predisposición genética, señales 

Cuadro 2. Composición de la microbiota cutánea

Bacterias

Actinobacteria (51.8%): Corynebacterium, Propionibacterium
Firmicutes (24.4%): Staphylococcus
Proteobacteria (16.5%)
Bacteroidetes (6.3%)

Hongos
Predominio de Malasezzia spp
Aspergillus, Cryptococcus, Rhodotorula, Epicocum y Candida

Virus
La mayor parte son bacteriófagos
Molluscipoxvirus, Polyomavirus y Papillomaviridae

Artrópodos Demodex folliculorum y Demodex brevis

La microbiota cutánea está compuesta, en mayor proporción, por bacterias Actinobacterias y Firmicutes. En la microbiota 
fúngica predominan Malasezzia y, en menor proporción, algunos virus y artrópodos como Demodex.

Figura 3. Mecanismos que favorecen el mantenimiento de la microbiota en las zonas húmedas y sebáceas de 
la piel. 

Zonas húmedas

Staphylococcus Corynebacterium

• Halotolerante
• Urea del sudor 
• Adhesinas
• Proteasas
• Esterifica ácidos grasos
   a colesterol

• Halotolerante
• Vitaminas del sudor
• Toma lípidos del sebo

Zonas sebáceas

Propionibacterium Malassezia

• Crece en el ambiente
   anóxico de los folículos
   pilosos
• Lipasas
• Proteasas

• Lipasa
• Poco uso de 
   carbohidratos
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neurovasculares, producción no controlada 
de moléculas inflamatorias y desregulación de 
microorganismos residentes cutáneos con pre-
dominio del filo actinobacteria. Además, se ha 
relacionado la infección por Helicobacter pylori 
con la exacerbación de sus manifestaciones 
debido a la activación de vías inflamatorias rela-
cionadas con el aumento en la concentración de 
óxido nitroso con la subsecuente vasodilatación, 
activación de sistema inmunitario y producción 
de TNF-α.16,29

Psoriasis

Enfermedad sistémica inflamatoria con afecta-
ción de 6 dominios: psoriasis cutánea, artropatía 
periférica, espondiloartropatía, entesitis, dactilitis 
y afectación ungular. En la piel se distingue por 
hiperproliferación de queratinocitos. Su patogé-
nesis conjuga factores ambientales, genéticos e 
inmunológicos. El principal eje inmunológico 
descrito a la fecha es IL-23-Th17 con la partici-
pación de TNF-α, IL-17 e IL-23.30,31

Se ha demostrado la relación entre enfermedades 
inflamatorias y la dieta. En especial con la pso-
riasis se ha reconocido que los alimentos ricos 
en azúcares simples, ácidos grasos saturados, la 
carne roja o el alcohol exacerban la enfermedad 
y promueven su aparición o avance mediante la 
estimulación de cascadas inflamatorias. Por el 
contrario, una dieta rica en fibra, ácidos grasos 
de cadena corta, selenio, vitamina B12 y vitamina 
D se ha vinculado con alivio de la enfermedad 
mediante la supresión de las vías de señalización 
inflamatorias.30,31

La vitamina D también puede ser aportada por 
la exposición solar, lo que podría explicar la 
efectividad del tratamiento con terapia UVB.29,30

Alopecia areata

Enfermedad autoinmune caracterizada por la 
pérdida del privilegio inmunológico en el folícu-

lo piloso con la subsecuente pérdida del cabello. 
Se debe al aumento de sustancias proinflamato-
rias que inhiben la fase anágena de crecimiento 
del cabello.

Una de las hipótesis planteadas respecto de la 
participación de microbioma en alopecia areata 
es la producción de neurotrasmisores por parte 
de las bacterias, lo que altera la función inmu-
nológica e inhibe el crecimiento del cabello. 
Por otro lado, se afectaría la codificación de 
enzimas digestivas que estimulan la absorción de 
nutrientes (biotina, vitamina B12 y ácido fólico, 
entre otros). La desregulación de las bacterias 
intestinales llevaría a la disminución en la ab-
sorción de dichos nutrientes, importantes para el 
crecimiento y mantenimiento del pelo.32

Acné vulgar

Enfermedad caracterizada por comedones, 
pápulas, pústulas y nódulos. Se manifiesta con 
inflamación, trastornos en la queratinización y 
hormonales en la unidad pilosebácea. Se debe 
a la interacción de múltiples factores, como la 
dieta. La vía de señalización mTOR con el con-
sumo de alimentos con alta carga glucémica y 
la disminución de la producción de proteínas 
antimicrobianas debido a una dieta alta en grasa 
promueven la disbiosis y los estados inflamatorios. 
También se han relacionado estados psicológicos 
estresantes como activadores de la producción 
de neurotrasmisores por parte de los microorga-
nismos, lo que altera la barrera y permeabilidad 
intestinal y produce inflamación sistémica.33

Dermatitis atópica

El microbioma intestinal y de la piel cumplen 
una función importante en la modulación del 
sistema inmunológico. Las alteraciones en el 
microbioma intestinal afectan el equilibrio del 
sistema inmunitario a través de la producción de 
metabolitos, que pueden causar inflamación. La 
disbiosis del microbioma intestinal combinado 
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con el desequilibrio del sistema inmunológico 
persiste hasta la edad adulta.34

La aparición de dermatitis atópica podría ser 
promovida no sólo por la diversidad microbiana 
intestinal en sí misma, sino también por interac-
ciones entre microbioma intestinal y el sistema 
inmunitario. Entre los cambios descritos está 
el aumento de Clostridia, Clostridium difficile, 
Escherichia coli y S. aureus en el intestino en pa-
cientes con dermatitis atópica.34 La disminución 
de Faecalibacterium prausnitzii genera cambios 
en la barrera gastrointestinal e inflamación sis-
témica.33 Figura 4

En estados de disbiosis gastrointestinal, la 
producción de triptófano por las bacterias intes-
tinales incrementa el prurito, mientras que los 
lactobacilos y bifidobacterias tienen el efecto 
contrario. 

En la piel se ha demostrado disminución de la 
diversidad, disminución de Cutinebacterium, 

Corynebacterium y Propionibacterium y predo-
minio de S. aureus, así como incremento de la 
microbiota fúngica de M. dermatitis, M. sympo-
dialis y Candida albicans.34

La aplicación de probióticos tópicos ha demos-
trado beneficios en el tratamiento del eccema. 
Aquaphilus dolomiae es una bacteria flagelada 
que tiene propiedades antiinflamatorias y altera 
la capacidad de S. aureus de inducir la pro-
liferación de los linfocitos CD4+. Asimismo, 
Vitreoscilla filiformis es una bacteria no patógena 
presente en las aguas termales sulfuradas. Estos 
probióticos forman parte de algunas formulacio-
nes de emolientes.35

A la fecha los probióticos orales y tópicos están 
en investigación. Otras intervenciones específi-
cas del microbioma en dermatitis atópica que 
son objeto de estudio son Staphefekt (endolisi-
nas producidas por bacteriófagos), que lisan las 
paredes celulares de S. aureus y no afectan la 
flora comensal, y DKP 060, un péptido antimi-
crobiano sintético, estructuralmente derivado 
del quininógeno humano, que tiene actividad 
contra S. aureus.36 También se ha descrito el uso 
de aceite de coco tópico y los suplementos de 
vitamina D como parte de las intervenciones 
que repercutirían en la disbiosis en pacientes 
con dermatitis atópica. 

La microbiota es parte fundamental del ser hu-
mano en una relación de simbiosis, participa en 
diferentes procesos fisiológicos y patológicos 
según las condiciones. El estrés psicológico y 
los cambios en la dieta pueden provocar un 
desequilibrio en la microbiota intestinal y favo-
recer la inflamación sistémica y colonización 
de microrganismos patógenos que influyen en 
la aparición de enfermedades de la piel. 

El tratamiento de enfermedades dermatológicas 
debe ser integral. Las estrategias que mejoren 
la disbiosis son objeto de investigación con 
resultados prometedores; algunas intervencio-

Figura 4. Disbiosis gastrointestinal y dermatitis atópi-
ca. Uno de los eventos descritos es la disminución de 
Faecalibacterium prausnitzii que lleva a alteración de 
la barrera gastrointestinal con permeabilidad y paso 
de microorganismos y toxinas a distintos tejidos, 
incluida la piel. 

Reducción de Faecalibacterium prausnitzii

Disminución de ácidos grasos de cadena corta

Inflamación cutánea y sistémica

Daño de barrera

Paso de microorganismos y toxinas 
a circulación y a otros tejidos-piel
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nes se avizoran a futuro como parte del arsenal 
terapéutico. Figura 5

CONCLUSIONES

El microbioma es un regulador del sistema 
inmunitario, por lo tanto, las alteraciones de la 
microbiota cutánea o intestinal se asocian con 
respuestas inflamatorias sistémicas.

No puede definirse una “microbiota normal” 
en el ser humano porque ésta es única en cada 
individuo y varía con la edad y con respecto a 
factores ambientales y genéticos; sin embargo, 
es posible referirnos a los microorganismos 
frecuentes evidenciados en cada grupo etario 
y poblacional.11,14,23 Este conocimiento ha 
permitido establecer relaciones con diferentes 
enfermedades y el planteamiento de esquemas 
terapéuticos y de prevención.
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1. ¿En qué consiste el microbioma?
)    a conjunto de microorganismos presen-

tes en un entorno definido
)    b comunidades de microorganismos, sus 

genomas, metabolitos, sustancias quí-
micas producidas en interacción con 
el entorno

)    c microorganismos específicos mutualis-
tas con el ser humano

)    d conjunto de bacterias presentes en el 
ser humano

2. ¿Cuál de las siguientes funciones corres-
ponden al microbioma en el ser humano? 

)    a protege de patógenos invasores
)    b descomposición de productos
)    c homeostasia del sistema inmunitario
)    d todas las anteriores

3. ¿Cuál es la familia de microorganismos pre-
dominante en la microbiota cutánea?

)    a bacteroidetes 
)    b Demodex
)    c actinobacterias 
)    d proteobacterias

4. A grandes rasgos, en la defensa del organis-
mo de la invasión por microorganismos pa-
tógenos, ¿cuántas barreras de defensa tiene 
el ser humano?

)    a 2
)    b 3
)    c 4
)    d 5

5. ¿Quiénes son responsables de la produc-
ción de proteínas antimicrobianas?

)    a bacterias residentes
)    b queratinocitos, enterocitos, células de 

paneth, entre otros
)    c a y b son ciertas

EVALUACIÓN

)    d ninguna de las anteriores

6. ¿Por cuál mecanismo se ha asociado Heli-
cobacter pylori con la rosácea?

)    a disminución en la concentración de 
óxido nitroso

)    b aumento en la producción de triptófa-
no 

)    c aumento en la concentración de óxido 
nitroso

)    d disminución en la producción de trip-
tófano

7. ¿Qué fase del pelo se ve afectada en la alo-
pecia areata?

)    a anágena
)    b catágena
)    c telógena

8. Microorganismos vivos que se administran 
al ser humano con efecto benéfico para la 
salud:

)    a microbiota
)    b prebióticos
)    c probióticos
)    d simbióticos

9. ¿De qué factores depende la microbiota?
)    a genético y ambiental
)    b edad, zona geográfica, temperatura, 

dieta, higiene
)    c dieta
)    d ninguna de las anteriores

10. La producción de uno de los siguientes 
aminoácidos por las bacterias intestinales 
aumenta el prurito en la dermatitis atópica:

)    a metionina 
)    b triptofano
)    c treonina 
)    d fenilalanina
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