
Salute mentale e benessere 

dell’intestino: ruolo del Microbiota

Fabio Pace
Gastroenterologia ed Endoscopia Digestiva, 

Ospedale Bolognini, Seriate (Bg) 
fabio.pace@unimi.it



Outline della lettura

• Cenni introduttivi sul Microbiota Umano

• Il Microbiota-brain-gut axis

• Studi preclinici

• Dati sull’uomo

• Il ruolo dello stress



2016;375:2369-79.

La “Rivoluzione” del Microbiota Umano

La tradizionale visione antropocentrica del microbiota intestinale come 

essenzialmente patogeno e minaccia per il sistema immune è stata 

sostituita dal riconoscimento che esso ha prevalentemente un effetto 

benefico per la salute umana. 



Definizione di microbiota umano

• Il microbiota umano è costituito dalla 

comunità dei microrganismi (con i relativi 

genomi = microbioma) che colonizzano varie 

regioni anatomiche dell’organismo, interne o 

superficiali.

The Human Microbiome Project Consortium. Nature 2012;486:215 



I diversi Microbiota umani

Cho & Blaser, Nat Rev Gen 2012;13:260
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Distribuzione qualitativa e quantitativa del 

microbiota intestinale umano



Chassard C, Curr Opin Clin Nutr Metab Care 2013
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Alcune funzioni del MI e patologie 

associate a disbiosi

Lynch et al. N Engl J Med 2016;375:2369-79.



Dalla disbiosi alla patologia umana: ipotesi 

patogenetica unificante “Common Ground”

Lynch et al. N Engl J Med 2016;375:2369-79.



Bhattarai et al, Am J 

Physiol Gastrointest 

Liver Physiol 

2017;312:G52–G62

Il microbiota 

intestinale è 

un modulatore 

della fisiologia 

intestinale, ma 

influenza 

anche attività 

cognitive e 

l’umore



• E’ un sistema bidirezionale di comunicazione che 
consente ai microbi intestinali di comunicare col cervello 
e al cervello di comunicare con l’intestino1

• Tale sistema, non del tutto esplorato, si basa su vie 
neurali, endocrine, immunologiche e metaboliche 2

Definizione di Microbiota-brain-gut axis

1 Rhee SH,et al. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 2009;6:306–14
2El Aidy S, et al. Clin Ther 2015;37:954–67



Sampson et al, Cell Host Micr 2015;17:565-76

Vie di comunicazione tra il microbiota 

intestinale e il cervello 

MAMP: microbe associated molecular patterns (es. LPS)



Un elenco di patologie neuro-psichiche 

associate a disbiosi, e in cui sono presenti  

disturbi digestivi

Lerner et al. Microorganisms 2017;5,66; doi:10.3390



Evidenze sull’uomo 
Depressione

• Riduzione del numero di Bifidobatteri e Lattobacilli in 

soggetti depressi

• Correlazione negativa tra Faecalibacterium spp. e 

sintomi depressivi

• Alcuni probiotici (Bifidobatteri e Lattobacilli) attenuano 

ansia, depressione e stress Psicobiotici

Cenit et al, World J Gastroenterol 2017;23: 5486-98



Dinan et al, Biol Psych 2013;74:720-6

Psicobiotici



Dinan et al, Biol Psych 2013;74:720-6

Meccanismi d’azione degli Psicobiotici
(Sul SNC e sull’intestino)

1- Riduzione citochine anti-

infiammatorie (IL-10) e 

incremento di quelle pro-

infiammatorie (IL-3 e 6)

2- Soppressione 

attività asse 

ipotalamo-

ipofisi-surrene

3- Miglioramento 

barriera 

intestinale



Variazione della scala HAM con psicobiotici 

(POSG), dieta (DTG) o terapia combinata (CTG) in 

soggetti ansiosi

Colica et al, Mediators Inflamm 2017, Article ID 5650627



Evidenze sull’uomo - 2

Cenit et al, World J Gastroenterol 2017;23: 5486-98



Abbondanza batterica relativa (phylum) in 

soggetti con autismo (AD) e controlli (HC)

De Magistris et al, PLoS ONE 2013;8: e76993.



Evidenze sull’uomo - 3

Cenit et al, World J Gastroenterol 2017;23: 5486-98



La progressione del m. di Parkinson si

associa a disbiosi intestinale. 

Uno studio con follow-up di 2 anni

Minato T et al, PLoS ONE 2017;12:e0187307



Effetti dello stress sulla funzione di barriera 

epiteliale intestinale

Pigrau et al, Neurogastroenterol Motil 2016;28:463–486



Takada et al, Neurogastroenterol Motil 2016;28:1027-36



Caratteristiche clinico-demografiche nei due 

gruppi

Takada et al, Neurogastroenterol Motil 2016;28:1027-36



Modificazioni nei markers dello stress nei 

due gruppi

Takada et al, Neurogastroenterol Motil 2016;28:1027-36



Modificazioni dei sintomi, fisici e addominali,  

nei due gruppi

Takada et al, Neurogastroenterol Motil 2016;28:1027-36



Conclusioni

• L’ alterazione del microbiota intestinale potrebbe 

rappresentare il link patogenetico unificante (“common 

ground”) tra i vari fattori fisiopatologici, periferici e 

centrali, ipotizzati per varie malattie associate a “leaky 

gut”, e alcune alterazioni neuro-psichiche, come 

autismo, Parkinson, depressione, stress. 

• Modificare la disbiosi (pre-probiotici, antibiotici, trapianto 

fecale, altro) è l’obiettivo terapeutico prossimo futuro



Per saperne di più sull’asse 

microbiota-intestino-cervello



Nature Medicine 2018;24:392-400

Per saperne di più sul microbiota



Per ulteriori informazioni sul Microbiota 




