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Resumen

La depresién es una enfermedad discapacitante que afecta a la poblacién en general sin
distincion de edad, condicion socioeconémica o sexo. Los probidticos se definen como
microorganismos vivos que tienen como funcién mantener la microbiota normal del cuerpo, la
actual investigacion corresponde a una revision bibliografica de tipo narrativa, donde la
informacion recopilada se obtendra de fuentes cientificas mediante buscadores como: PubMed,
Scielo, Web of Science Ademads, para una busqueda mas eficiente se procedié al uso de
operadores boléanos como, AND, OR, NOT en conjunto con claves adquiridas de gestores
bibliograficos o MeSH, el organismo humano tiene una microbiota que comprende cerca del 0,2
kg del peso total del paciente, esta proporcidn nos ayuda para que exista una correcta osmosis,
sin embargo, en personas con sindrome depresivo, la microbiota se va a encontrar aumentado o
disminuido, complicando el cuadro de la enfermedad. El uso de los prebiéticos resulta ser seguro,
sin efectos secundarios y benefician a las personas con depresion, ya que modifica trastornos
intestinales como el sindrome del intestino irritable, por ser una enfermedad que tiene una fuerte
union con grados de depresién cronicos, enfermedad celiaca, gastritis.
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Abstract

Depression is a disabling disease that affects the general population regardless of age,
socioeconomic status or gender. Probiotics are defined as live microorganisms whose function
is to maintain the normal microbiota of the body, the current research corresponds to a literature
review of narrative type, where the information collected will be obtained from scientific sources
through search engines such as: PubMed, Scielo, Web of Science In addition, for a more efficient
search we proceeded to the use of bilean operators such as, AND, OR, NOT in conjunction with
keys acquired from bibliographic managers or MeSH, the human organism has a microbiota that
comprises about 0.2 kg of the total weight of the patient, this proportion helps us so that there is
a correct osmosis, however, in people with depressive syndrome, the microbiota is going to be
found increased or decreased, complicating the picture of the disease. The use of prebiotics is
safe, without side effects and benefits people with depression, as it modifies intestinal disorders
such as irritable bowel syndrome, as it is a disease that has a strong link with chronic degrees of
depression, celiac disease, gastritis
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INTRODUCCION

La depresién es una enfermedad discapacitante que afecta a la poblaciéon en general sin
distincién de edad, condicién socioeconédmica o sexo; se presenta con un estado de animo
disminuido, apatia, insomnio y anorexia. Es una enfermedad de dificil diagndstico que afecta la
calidad de vida del ser humano, debido a que no se tiene claro cudl es el desencadenante de esta
patologia (1-3).

La organizacion mundial de la salud (OMS) piensa que cerca del 5% de personas adultas padecen
este trastorno a nivel mundial y de los cuales cerca de 800.000 terminan en suicidios, en cuanto
ala posicién de Ecuador respecto a latino américa ocupa el puesto ndmero once, con un total de
50.379 casos registrados los cuales demostraron tener una mayor incidencia en mujeres
(36.631) que en hombres (13.748) (1,4).

Sin embargo, la adhesién al tratamiento es dificil conseguirla debido a los diversos efectos
secundarios indeseados como impotencia sexual, trastornos digestivos, trastornos cognitivos,
entre otros. Por lo que, en la Ultima década se estan buscando nuevas alternativas de tratamiento
para esta patologia entre la que destaca el uso de probiéticos (4).

Los probiéticos se definen como microorganismos vivos que tienen como funcién mantener el
microbiota normal del cuerpo, ademas, segun la OMS en dosis Optimas ayudan a la salud del
huésped debido a que intervienen en la producciéon de neurotransmisores como dopamina,
noradrenalina, serotonina y la disminucion del cortisol — citoquinas; y la interaccién con el
Sistema nervioso central (1,5).

La presente investigacion busca una alternativa terapéutica al tratamiento convencional, donde
exista un perfil de seguridad alto y se pueda modificar la dosis, sin correr el riesgo de
dependencia o suicidio en pacientes jévenes. Lo cual, seria provechoso, dado que, al ser una
poblacion susceptible que cursa con episodios de estrés constante, mala alimentacion y
alteracion del suefio, las sustancias proinflamatorias se inhiben, por lo tanto, mejoran los estados
de respuesta a la depresion.

METODOLOGIA

La actual investigacién corresponde a una revision bibliografica de tipo narrativa, donde la
informacién recopilada se obtendra de fuentes cientificas mediante buscadores como: PubMed,
Scielo, Web of Science. Los criterios de inclusién utilizados fueron articulos cientificos, ensayos
clinicos, ensayos controlados aleatorizados, revisiones sistematicas, bibliograficas y
metaanalisis, con una antigliedad de cinco afios (2018-2022). Por otro lado, se excluyeron
articulos de opinidn, informes, tesis, libros, documentos, y paginas web para publico en general.
Ademas, para una busqueda mas eficiente se procedié al uso de operadores boléanos como,
AND, OR, NOT en conjunto con claves adquiridas de gestores bibliograficos o MeSH, los que
corresponden a: Probioticos y Depresidn, sin existir limitacion por el idioma.

DESARROLLO

Los probiéticos se definen como microorganismos vivos que tienen como funcién mantener el
microbiota normal del cuerpo. Por otro lado, segun la organizaciéon mundial de la salud (OMS),
los define como sustancias que administradas en dosis 6ptimas ayudan en la salud del huésped,
se encuentran en presentacién de farmacos, alimentos usados en el drea de salud, alimentos
probiéticos y formulas infantiles (1-3).
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Por otro lado, la OMS piensa que cerca del 5% de personas adultas padecen este trastorno a nivel
mundial y de los cuales cerca de 800.000 terminan en suicidios. La depresién es una enfermedad
compleja que afecta la salud mental del ser humano, ademas, de alterar la calidad de vida de la
persona debido a un estado de &nimo disminuido, anhedonia, trastornos en el suefio,
modificacién del apetito, con una gran carga de sentimientos de inutilidad, falta de concentracion
o ideacion suicida (2,6). En correlacion, segun la bibliografia revisada se piensa que en
situaciones de depresion mayor existe elevacion de enzimas de quinureina y estas a su vez
intervienen en la via del triptéfano, el cual es un precursor de la 5-hidroxitriptamina (5-HT), la
misma que se ve disminuida en pacientes con depresion (7).

El uso de los probidticos hasta hace unos afios era desconocido, sin embargo, se ha investigado
la relacion entre la interaccion de distintos ejes como lo son microbioma - cerebro — estdémago,
ya sea que el microbiota intervenga en la produccién de neurotransmisores como dopamina,
noradrenalina, serotonina y la disminucién del cortisol — citoquinas; y la interaccién con el
Sistema nervioso central y la intervencion del sistema nervioso periférico mediante el vago (4,8).

Intervencion de probiéticos en la formacion de neurotransmisores.

Para ser considerados como probioticos, tuvieron que ser realizadas pruebas en humanos y
estos a su vez mostrar tener efectos beneficiosos en mejorar la salud del paciente, por lo que
ningun alimento fermentado sin validacion debe ser considerado como probiético, ya que puede
alterar el microbiota normal del ser humano comprometiendo la vida del paciente (5,9). Algunos
organismos vivos son capaces de generar un adecuado funcionamiento de estos
neurotransmisores son: Lactobacillus bifidobacteria en la produccién de Acido gamma-
aminobutirico (GABA), Histamina y Escherichia coli (E. Coli) intervienen en serotonina, dopamina,
noradrenalina (1,8).

Monoaminas y Sistema digestivo.

Las monoaminas son los principales implicados al momento de participar en la depresién, ya que
tienen funciones a nivel del estado de animo, capacidad cognitiva e intervenir para el beneficio
en el suefio del paciente (10,11). La intervencion de las monoaminas se ve al momento de
aumentar el acido 5-hidroxilo acético, el metabolito implicado en la formacién del metabolito de
la serotonina mediante la estimulacion de los receptores. Ademds, de la intervenciéon de
neurotransmisores como dopamina, noradrenalina, acetilcolina y el GABA (12,13).

El 90% de serotonina se produce a nivel del intestino, este nivel la serotonina va a activar el
sistema neuro-serotoninérgico, aumentando los receptores de 5-HT, demostrando que existe una
correlacién bidireccional entre el eje cerebral-intestinal, implicando que si existe alteracion del
microbiota se altera este eje, y provocara que los sintomas depresivos aumenten (14).

Dopamina es otra monoamina implicada en la regulacion del sistema basico de la depresién que
es la anhedonia, y esto se debe porque en pacientes depresivos el mecanismo transportador de
la dopamina tiene una baja estimulacién, ademas de que a nivel intestinal interviene de manera
negativa a disminuir la motilidad intestinal, causando patologias como ileo paralitico,
estrefiimiento o sensacién de vaciamiento incompleto (13,15).

GABA, es un neurotransmisor que se encuentra ampliamente involucrado a nivel del sistema
nervioso, y la alteracion produce cambios en la conduccién animica, provocando depresién en el
ser humano. En el intestino, existen microorganismos que intervienen en la produccion del GABA
como son lactobacillus y bifidobacterium, siendo las principales en la metabolizaciéon de
glutamato monosddico, el principal precursor del GABA (15-17). Ademas de que interviene en
reducir los niveles de cortisol provocados por el estrés, siendo este una de las etiologias que
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puede agravar la enfermedad del paciente depresivo, haciendo que sus sintomas se agraven en
casos agudos o cronicos (16).

Eje microbiota-intestinal-cerebro

El organismo humano tiene una microbiota que comprende cerca del 0,2 kg del peso total del
paciente, esta proporcién no ayuda para que exista una correcta osmosis, sin embargo, en
personas con sindrome depresivo, la microbiota se va a encontrar aumentado o disminuido,
complicando el cuadro de la enfermedad. La cantidad de microbiota normal es regulada de
manera directa o indirecta, a través del cerebro y esto se consigue mediante el sistema nervioso
central (SNC) (9,11,18).

El intestino se encuentra controlado por el sistema nervioso auténomo, el cual se encarga de
regular la secrecién de liquidos, flujo sanguineo, la produccion de metabolitos, siendo creados
por el microbiota normal del intestino, por otro lado, la funcién digestiva viene controlada a cargo
del décimo par craneal o nervio vago y las vias simpaticas hablando de manera general (19,20).
Otras de las vias que influyen en la microbiota es la parte hormonal e inmunoldgica, las mismas
que estan reguladas por la parte hipotdlamo — hipéfisis — suprarrenal, las mismas que intervienen
en el estado animico, generalmente siendo el detonante el estrés el que estad estrechamente
relacionado con la depresién o ansiedad (20,21).

La microbiota participa en la formacion y en la modulacién de neurotransmisores que intervienen
en el estado depresivo del paciente, recordando que esta enfermedad afecta el estilo de vida del
ser humano, siendo un sintoma caracteristico la anhedonia. Estos sintomas depresivos se
producen porque existe una activacidon quimica que genera cambios en el ambito de los
neurotransmisores monoamaonicos en especial 5-HT, serotonina, GABA (6,22).

Sintomas gastrointestinales - depresivos y su mejoria con probidticos

Las personas que sufren de un trastorno depresivo mayor se han caracterizado por presentar
una mala calidad de vida, al desarrollar una susceptibilidad a sufrir compromisos digestivos
siendo esta alteracién inmunitaria en la barrera digestiva, disbiosis, alteracién en la motilidad
intestinal, aumento en la distensibilidad abdominal, ademas, de alteraciones esofagicas y
anorrectales (23,24). En sintesis, los problemas gastrointestinales no son solo por la enfermedad
como tal, también se da por el tratamiento administrado debido a efectos secundarios
indeseados (23).

Por lo tanto, los farmacos antidepresivos se vieron que en situaciones iniciales ayudan en casos
de pacientes con sindrome de intestino irritable y esto se debe a que el accionar de estos
farmacos no se conocen en exactitud, sin embargo, se cree que estos farmacos ejercen su
accion al sistema nervioso central y el sistema entérico, mejorando la motilidad gastrica, la
sobreestimulacién visceral y en mejorar la hiperestesia. Ademas, de que ayudan en la produccién
de monoaminas las mismas que intervienen mejorando la clinica previamente mencionada
(23,25).

Por otro lado, esta mejora en la clinica es limitada debido a los efectos secundarios que
presentan como son, dependencia, nerviosismo, visidon borrosa, sequedad de boca, nduseas,
pérdida de apetito o aumento de apetito, algunas de estas familias de farmacos usados en la
depresién son: antidepresivos triciclicos, inhibidores de la recaptacién de serotonina e
inhibidores de la recaptacion de serotonina y norepinefrina (26,27). El alivio es pasajero y no
siempre va la dosis de acuerdo a las necesidades, debido a esto los antidepresivos no son
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idéneos porque en dosis minimas combate molestias gastricas, pero no tiene efecto a nivel
neuroldgico y viceversa (27).

En sintesis, la microbiota es fundamental para mantener una ésmosis tanto digestiva,
inmunoldgica y animica de una persona, regulando el equilibrio micro ecoldgico del tracto
gastrico. Debido a que es un productor de vitaminas y sustancias que intervienen en la parte
neuroldgica del paciente (28). Las diversas vitaminas como es la Ky la B con sus subunidades
B6 y B9, las mismas que en personas sin depresidn se encuentran en niveles elevados, siendo el
punto de partida para poder entender la utilidad y funcién de los probidticos, como se mencion6
anteriormente (28,29).
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Tabla 1

Probiéticos y su interaccion con el sistema microbiota - intestino — cerebro

PROBIOTICO INTERVENCION EN EL ESTADO DE INTERACCION CON EL ARTICULO CONCLUSIONES
ANIMO SISTEMA DIGESTIVO
Lactobacillus Aumenta los niveles de serotonina. | Actividad antimicrobiana por | (30) Los pacientes tuvieron gran mejoria en
acidophilus hBD-2 patologias como Sindrome del Intestino
Irritable
Bifidobacterium Mejora los cuadros depresivos, sin | Disminuye la distension | (25) Mejora las evacuaciones gastrointestinales, y
Longum conocimiento de su actividad de | abdominal. estd en perfecto equilibrio con el estado
accion. animico.
Lactobacillus Mejora el suefio y aumentan las | Mejora el estado nutricional del | (24) Se evidencio fuerte asociacién con el eje
plantarum monoaminas (serotonina, | paciente 'y la  absorcion cerebro intestino microbiota.
dopamina) intestinal.
Bacillus clausii Disminuye los niveles de ACTH Y | Ayuda a mantener un equilibrio | (31) Es necesario una dosificacion en grandes
CORTISOL en la flora intestinal dosis para proteger la flora intestinal.

El uso de los probiédticos resulta ser seguro y beneficia a las personas con depresion, ya que modifica trastornos intestinales como el sindrome del intestino
irritable, por ser una enfermedad que tiene una fuerte unién con grados de depresion cronicos, enfermedad celiaca, gastritis (30,31). Sin embargo, se tiene que
observar el perfil de la persona a la cual se le va a aplicar este tratamiento, debido a que en pacientes con defensas inmunoldgicas bajas o con enfermedades
graves que alteren al sistema inmune normal del cuerpo, no se le va a poder administrar este tratamiento, porque puede causar complicaciones como sepsis,
neumonia, endocarditis o alergias, comprometiendo mas el cuadro de salud (24,31).

Debido a la gran intervencién de los probidticos para el sistema nervioso, se les considera como psicobidticos interviniendo en el cerebro y comportamiento,
ya que disminuyen la ansiedad, depresion y el estrés (32). Del mismo modo, el bifidobacterium ayuda de forma complementaria en la parte digestiva mejorando
la motilidad intestinal y disminuyendo el estrefiimiento. A diferencia de antidepresivos como amitriptilina, el cual tiene que comenzar en dosis bajas y tiene que
mantenerse por un periodo de 6 meses como prueba para registrar los efectos que genera ademads de un ajuste de dosis por efectos indeseados (23,26,33).
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Segun H. Wang et al., 2019 manifiesta que el uso de Bifidobacterim logum, aumento el estado
animico del paciente provocando que a nivel de cerebral se observa una mejoria en la
neurofisiologia haciendo que los niveles de cortisol disminuyen y en conjunto aumente dopamina
y serotonina, desde otro punto Kreiter et al., 2021 piensa que solamente con el uso de farmacos
con dosis minimas como es la Fluvoxamina observando que puede aminorar la formacién de
genes inflamatorios, formacién de éxido nitrico entre otros, pero se contradice, debido a que los
pacientes con el paso del tiempo provoca fatiga, estrefiimiento, nduseas y problemas para
conciliar el suefio (33,34).

En sintaxis los probiéticos no tienen ningun efecto secundario como los antidepresivos cldsicos
o como los antidepresivos de segunda generacion, ya que disminuyen el riesgo de experimentar,
adiccion, tendencia suicida, aumento de peso, disfuncién sexual o la adiccién, mejorando asi que
el paciente se adhiera a su tratamiento y que los cuadros de molestias gastrointestinales como
un aumento o disminucion del transito intestinal, ya sea porque existe una sobreexcitacion del
sistema nervioso vagal o por una disminucion o intervenciéon a nivel del sistema nervioso
parasimpatico, se controlen y el paciente deje de producir soluciones inflamatorias o inhiba las
monoaminas (35-37).

CONCLUSIONES

Los probiéticos son la nueva era de farmacos usados para el tratamiento de sintomas
gastrointestinales causados por la depresién, debido a que estas sustancias son de facil
administracion, no poseen efectos colaterales y estimulan el correcto funcionamiento de la
microbiota intestinal, ademdas de tener un segundo efecto, el cual es la produccién de
monoaminas y neurotransmisores los mismos que se encargan de generar sefiales de
estimulacion de receptores neurolégicos para la activacion de células de defensa, la proliferacion
de la membrana basal del intestino haciendo que sea un ciclo equilibrado entre sustancias
neuronales y sustancias digestivas, y por ultimo punto es la intervencion en la activacién y
codificacion de células proinflamatorias, por lo que nos ayudaria a combatir la principal patologia
como es el sindrome del intestino irritable, ya que disminuird el dolor que este genera y ayudara
a que el transito intestinal esté optimizado.
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