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Introduccion

El tracto gastrointestinal humano esta
colonizado por numerosas especies bac-
terianas que cumplen importantes funcio-
nes, como la digestion de los nutrientes, la
maduracién del epitelio del colon, la inter-
vencion en el eje intestino-cerebro, y la pro-
teccién contra microorganismos patégenos
(Wang et al., 2019). Diferentes estudios han
reportado que la microbiota intestinal (MI)
humana de una persona adulta sana esta
compuesta por 12 filos bacterianos (mas
del 93% pertenecen a los filos Actinomyce-
tota, Bacillota, Bacteroidota, y Pseudomo-
nadota), 18 familias (las predominantes son
Bacteroidaceae, Lachnospiraceae, y Rumino-
coccaceae), y 59 géneros, siendo el mas
abundante el género Bacteroides (Borre-
go-Ruiz and Borrego 2024; Costea et al.,
2018) (Fig. 1). La Ml humana difiere de un
individuo a otro, y es relativamente estable
y resiliente a lo largo del tiempo (Lozupo-
ne et al., 2012); sin embargo, diferentes
factores ambientales, incluyendo habitos
nutricionales, tratamiento con antibioti-
cos, y el uso de drogas u otros farmacos,
pueden alterar su equilibrio natural (“dis-
biosis”), lo que influye potencialmente en el
desarrollo de condiciones fisiolégicas y psi-
quiatricas (David et al., 2014; Rashid et al.,
2015). Ademas, diversos tipos de patolo-
gias estan directamente relacionadas con
la M, tales como infecciones microbianas,
enfermedades autoinmunes, enfermeda-
des del sistema endocrino, y trastornos
psiquiatricos y psicolégicos (Borrego-Ruiz
and Borrego 2024; Collado et al., 2015;
Cryanetal., 2019).

En la actualidad, se estan aplicando
varias estrategias terapéuticas para
corregir la “disbiosis” intestinal, como el
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Figura 1. Composicidn de la Ml bacteriana de un individuo sano a nivel de filos (anillo interior), familias
(anillo intermedio), y géneros (anillo exterior) (Borrego-Ruiz and Borrego 2024).

uso de probiodticos, prebioticos, sinbioti-
cos, parabioticos o posbidticos, pero con
la mayoria de ellas no se han obtenido
resultados concluyentes, excepto con el
uso de una peculiar técnica: el trasplante
de la microbiota fecal (TMF). EIl TMF es un
método empleado para modificar y nor-
malizar directamente la composicion de la
MlI, y se realiza transfiriendo heces de un
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donante sano al tracto gastrointestinal de
otro paciente con la finalidad de alcan-
zar la homeostasis o “eubiosis” y, de esta
manera, obtener beneficios terapéuticos
en el receptor, tales como resistencia a la
colonizacion por patégenos microbianos,
restauracién de metabolitos, y funcionali-
dad del sistema inmune intestinal (Ademe
2020; Gupta and Khanna 2017).



Historia de la coprofagia

Los primeros registros que se conocen
de la utilizacién de excrementos con fines
terapéuticos en humanos se remontan a
la dinastia Don-jin (siglo v) en China. Por
aquel entonces, la materia fecal humana
se denominaba “sopa dorada” y se utiliza-
ba como remedio terapéutico en pacien-
tes con diarrea aguda. No obstante, la
medicina china popular ya habia utilizado
previamente diferentes formulas fecales
procedentes de distintos animales (golon-
drinas, gusanos de seda, gallinas, ratas,
ballenas, conejos, murciélagos y palomas)
para el tratamiento de diversas patologias,
tales como dolores abdominales, diarreas,
infecciones del oido o reuma, ademas de
como agentes antipiréticos, detoxifican-
tes y diuréuticos (Leung and Cheng 2019).
Estas practicas se extendieron hasta la
dinastia Ming en el siglo xvi, periodo en el
que se describe la aplicacion de suspen-
siones fecales frescas o fermentadas en
pacientes con afecciones gastrointestina-
les, como diarrea, estrefiimiento y dolor
abdominal (Zhang et al., 2012). Varias
obras farmacéuticas publicadas en Euro-
pa, entre los siglos xviry xvin, inclufan discu-
siones extensas sobre el uso de remedios
excrementales destinados a ser ingeridos
por via oral o a ser aplicados tépicamente
para el tratamiento de muchas enferme-
dades. Algunos de estos escritos fueron: la
Pharmacopoea Nova de Johan David Ruland
(1644), la Opera Omnia de Michael Etmdiller
(1690), la Dreck Apotheke de Franz Christian
Paullini (1696), y la Chylologia de Martin
Schurig (1725) (Moore 2018a).

En la segunda mitad del siglo xix, algunos
psiquiatras centroeuropeos consideraron
el fendmeno relacionado con la ingestién
de materia fecal (“coprofagia” o “escatofa-
gia”) como una aplicacion farmacolégica
frecuente entre médicos y farmacéuticos
europeos, o como una desviacién con-
ductual perversa y psicopatolégica, que
podia desencadenar trastornos mentales
a través de la autointoxicacién (Moore
2018a). En 1880, el médico aleman Ludwig
Brieger establecié una conexion explicita
entre los microorganismos intestinales,
en especial los anaerobios, y la generacién
de subproductos téxicos (Sullivan-Fowler
1995). La asuncién de que la practica de
la coprofagia era una desviacion de la con-
ducta humana fue la base de la genealogia
de los conceptos freudianos relativos a la
“sublimacién defecatoria en la infancia”,
y de su asociacién con el desarrollo psi-

cosexual del menor (Moore 2018b). Cabe
suponer que el motivo principal del cambio
en la discusién sobre la coprofagia en la
segunda parte del siglo xix se podria deber
al planteamiento del nuevo modelo bac-
teriolégico de la enfermedad, que habia
comenzado a desplazar al modelo miasma-
tico de la medicina galénica, en base a las
investigaciones de Louis Pasteur. Ademas,
John Snow habia demostrado la transmi-
sion fecal del colera en su obra On the mode
of communication of cholera (1849).

En el siglo xx, aunque se continuaron
usando los excrementos como instrumen-
tos terapéuticos en humanos, sobre todo
en la Segunda Guerra Mundial, durante la
cual se aplicaron heces de camellos a los
soldados con enfermedades gastrointes-
tinales (Lewin 2001), no fue hasta finales
de la década de los afios 50, cuando tuvo
lugar una aproximacion cientifica respecto
a su aplicacion (Eiseman et al., 1958). Des-
de la década de 1980, se han desarrolla-
do diferentes estudios sobre la potencial
efectividad de la coprofagia en diversas
poblaciones de pacientes, incluyendo
menores con problemas gastrointestina-
les, menores y adultos con discapacidad
mental, adultos mayores con demencia
avanzada, y adultos con psicosis disocia-
tiva (Bugle and Rubin 1993; Nissen and
Haggag 1987). Asimismo, la coprofagia se
ha continuado vinculando a desviaciones
comportamentales relacionadas con tras-
tornos neurodegenerativos (Josephs et al.,
2016), con trastornos psiquiatricos (Lin-
geswaran et al., 2009), o con trastornos
parafilicos en los que se diferencia la
coprofagia (comer deyecciones propias o
de otra persona) de la coprofilia, que se
refiere a la practica en la que un individuo
se excita sexualmente al ver, oler o mani-
pular heces, asi como ante el hecho de fan-
tasear con otra persona que realiza estas
actividades (Arnone et al., 2024).

Sin embargo, el uso de excrementos
humanos como un remedio terapéutico
ha regresado en la actualidad en forma
de TMF, principalmente para el tratamien-
to de infecciones producidas por Clostri-
dium difficile, con una eficacia mayor que
la quimioterapia antibiética (Bakken 2015;
Gough et al., 2011), y para el tratamiento
de la enfermedad de Crohn y de la colitis
ulcerosa (Borody et al., 1989; 2003; Kun-
de et al., 2013). También se conoce que
una gran cantidad de animales exhiben
zoofarmacognosia coprofagica; es decir, la
capacidad intuitiva de automedicarse con
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sus propias defecaciones, ya sea median-
te conductas aprendidas, como ocurre en
los primates, o a través de mecanismos
adaptativos innatos, como ocurre en una
variedad considerable de insectos y en
algunos lagomorfos (de Roode et al., 2013;
Huffman 2003).

Aplicaciones actuales
y potenciales del TMF

Desde que el TMF fue aprobado por la
FDA en 2013 como un método Util para el
control microbiolégico de infecciones por
C. difficile, reclasificado como Clostridioides
difficile, el uso de este procedimiento se
ha visto incrementado exponencialmente
en otros ambitos. En la Tabla 1 se mues-
tran las principales aplicaciones actuales y
potenciales del TMF en los &mbitos clinicos
y psiquitricos.

Conclusiones y lineas
futuras

Hasta el momento presente, el TMF no es
un tratamiento estandarizado y los proto-
colos utilizados difieren entre si. Ademas,
la legislacion vigente respecto al uso de
esta técnica no es uniforme y se requiere
una homogenizacién de normativa en un
futuro préximo. Aunque el TMF ha sido
aprobado en Estados Unidos, Canaday el
Reino Unido, su regulacion a nivel global
deberia ser un requerimiento urgente con-
siderando el interés que ha suscitado este
procedimiento. La ruta de administracién
del TMF es otro aspecto importante de dis-
cusion, por lo que se necesitan estudios
para conocer las ventajas e inconvenien-
tes de los distintos mecanismos utilizados:
via oral por capsulas fecales, via duodenal
por tubos, via gastrointestinal superior por
endoscopias, o via gastrointestinal inferior
por colonoscopias 0 enemas.

En general, el procedimiento de TMF
parece seguro, al menos para el trata-
miento de C. difficile, aunque se requieren
estudios a largo plazo sobre los posibles
efectos adversos en los pacientes recep-
tores. Las consecuencias colaterales ocu-
rren mas frecuentemente en pacientes
con colitis ulcerosa o con enfermedad de
Crohn, y suelen consistir en la aparicién de
fiebre, bacteremia e incremento de la pro-
teina Creactiva, pudiéndose explicar por la
accion de la microbiota trasplantada sobre
la mucosa inflamada de estos pacientes.
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TABLA 1

APLICACIONES TERAPEUTICAS DEL TMF

(de acuerdo con Ooijevaar et al., 2019;

Patologias Diana de la terapia

Wang et al., 2019; Wang et al., 2022)

Infecciones por C. difficile

Microorganismos multirresistentes (MDRO)

Sindrome de disfuncién multiorganica

Infecciones
microbianas

Infecciones por Helicobacter pylori

SARS-CoV-2)

Infecciones viricas (hepatitis B, norovirus, citomegalovirus,

Infecciones flungicas

Enfermedad de Crohn

Colitis ulcerosa

Sindrome del colon irritable

Enfermedades
gastrointestinales

Enfermedad inflamatoria del colon

Estrefiimiento

Pouchitis (reservoritis) cronica

Intolerancias alimentarias (enfermedad celiaca)

Diabetes tipo 2

Obesidad morbida

Enfermedades

Esteatohepatitis no alcohdlica

extraintestinales

Sindrome metabdlico

Encefalopatia hepatica

Fibromialgia

Esclerosis multiple

PUrpura trombocitopénica inmune

Desérdenes del
sistema inmune

Enfermedad de injerto contra hospedador

Sindrome de la fatiga crénica

Colitis alérgica

Enfermedad de Parkinson

Trastorno del espectro autista

Enfermedad de Alzheimer

[INastonnos Trastorno depresivo mayor
psiquidtricos y .
psicolégicos Ansiedad

Trastorno por déficit de atencion e hiperactividad

Trastorno bipolar

Esquizofrenia

Conforme aumenta el interés en el tra-
tamiento por TMF también surge la nece-
sidad de una estandarizacion en cuanto
a las suspensiones fecales de los donan-
tes. Para conseguir este objetivo se debe
aumentar el niumero y la calidad de los
bancos de heces, como el OpenBiome y el
Netherlands Donor Feces Bank, y se debe
fomentar que operen a nivel institucional,
tanto nacional como internacionalmente.
Las nuevas lineas futuras de actuacién se
deberian enfocar en una identificaciéon

exhaustiva de la MI, en definir sus fun-
ciones, y en manipular esta Ml con mayor
precision. De esta forma, se podrian abor-
dar TMF més personalizados que estén
destinados a pacientes de acuerdo con la
tipologia de sus patologias.

La base de datos ClinicalTrials.gov reco-
ge mas de 200 estudios en los que se han
aplicado el TMF, lo que indica que este pro-
cedimiento ha sido aceptado plenamente
por la comunidad cientifica. No obstante,
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todavia existen interrogantes que deben
ser resueltos en un futuro préximo. Por
ejemplo, los mecanismos implicados en
la eficacia de este tratamiento son desco-
nocidos, ya que el contenido del TMF es
complejo, incluyendo bacterias viables e
inactivadas, asi como otros microorganis-
mos integrados en el viroma y en el mico-
bioma, ademas de sustancias quimicas
(acidos biliares, acidos grasos de cadena
corta, proteinas, etc.), ignorandose qué
componentes en concreto son los necesa-
rios para la eficacia terapéutica del TMF.

En los Ultimos afos, la tecnologia del TMF
ha ido evolucionando y dos nuevas alter-
nativas han abierto nuevas perspectivas
en el uso de este procedimiento para el
tratamiento de las infecciones recurrentes
por C. difficile: el trasplante de la micro-
biota lavada (siglas en inglés: WMT) y el
trasplante de esporas. Los estudios precli-
nicos han demostrado que el WMT es un
método mas seguro, mas preciso y con un
mayor control de calidad que el uso del
TMF con materia fecal sin tratar. Las espo-
ras purificadas del filo Bacillota proceden-
tes de heces tratadas con etanol (SER-109)
han sido empleadas ya en Estados Unidos
como una nueva estrategia, pero todavia
no se han realizado estudios comparativos
controlados de estas técnicas, ni se han
investigado sus posibles efectos colatera-
les a largo plazo.
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