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Microbiota y su relacion con la depresion
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Depresion

El trastorno depresivo, o simplemente depresion, es un trastorno
mental comiin con una creciente prevalencia alrededor del mundo, re-
presentando un problema de salud en los tltimos afos. Los trastornos
depresivos tienen en comun la presencia de un animo triste, vacio o
irritable, acompaiado de cambios somaticos y cognitivos que afectan
significativamente a la capacidad funcional del individuo, siendo el
méas comun el trastorno depresivo mayor (TDM).!

Segun el Manual de Diagnostico y Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM-5), los pacientes con trastorno depresivo mayor
presentan por lo menos cinco de los siguientes sintomas: estado de
animo deprimido (tristeza, vacio, sin esperanza), disminucion del
interés o placer por actividades diarias, pérdida o aumento de peso
sin hacer dieta, insomnio o hipersomnia, agitacion o retraso psico-
motor, fatiga o pérdida de energia, sentimiento de inutilidad o cul-
pabilidad excesiva, pensamientos recurrentes de muerte, ideas sui-
cidas sin un plan determinado o intentos con planes especificos.
Estos sintomas deberan ser recurrentes por gran parte del dia y du-
rante un periodo de tiempo prolongado.!

Segun datos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se
estima que el 4.0% de la poblacion experimenta depresion, incluido
el 5.7% de los adultos (con mayor tasa en mujeres) y el 5.9% de los
adultos mayores de 70 afios. Esto significa que, a escala mundial,
aproximadamente 332 millones de personas sufren depresion.?

En México, los datos oficiales de la Direccion General de Epi-
demiologia indican que, en el afio 2024, hubo 152 828 casos nue-
vos reportados de depresion a nivel nacional. Especificamente en
el estado de Jalisco, la depresion se encuentra dentro de las veinte
principales causas de enfermedad, con una morbilidad de 10 432
casos en el mismo afio.’

Por otro lado, en el estado de Jalisco se tiene ademas como an-
tecedente un estudio proveniente de la Encuesta Nacional de Epi-
demiologia Psiquiatrica (ENEP). Con una poblacion considerable
de 7,350,682 de acuerdo con el censo de poblacion del INEGI del
2010, se les aplico una encuesta a adultos entre 18 a 60 afios para
evaluar trastornos mentales como la depresion, trastornos de an-
siedad, trastornos de angustia, etc. El 23.9% de la poblacion del
Estado de Jalisco present6 cualquiera de los trastornos mentales
evaluados, lo que indica que casi 5 de cada 20 jaliscienses presen-
tan un trastorno mental.*

Los trastornos mentales mas frecuentes en Jalisco son los tras-
tornos de ansiedad con un 16%, la depresion con un 4.4% y el al-
coholismo que representa el 3.2% de la poblacion. Estos datos se
correlacionan con los datos dados por la OMS, dado que los

1. American Psychiatric Association. DSM 5. Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders, 5th ed.; American Psychiatric Association Publishing: Wash-
ington, DC, EE. UU, 2013.

2. World Health Organization: WHO; World Health Organization: WHO. Tras-
torno depresivo (depresion). https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/de-
tail/depression (acceso 02-10-2025).

3. Secretaria de Salud (SSA). Anuario de Morbilidad 1984 -2024. Direccién Gene-
ral De Epidemiologia. https://epidemiologia.salud.gob.mx/anuario/html/ (acceso
02-10-2025).

4. Ojeda-Torres, D.; Gonzalez-Gonzalez, C.; Cambero-Gonzalez, E.; Madrigal-
De-Leoén, E.; Gonzalez-Méndez, J.; Calderon-Rivera, D. Prevalencia de los
Trastornos Mentales y la infraestructura en Salud Mental en el Estado de Ja-
lisco. Salud Jalisco, 2019, 6 (Esp), 6—15. https://www.medigraphic.com/cgi-
bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=92376 (acceso 02-10-2025).

trastornos de ansiedad y de depresion son mas comunes a nivel
mundial. Especificamente en la Zona Metropolitana de Guadalajara
(ZMG) hay un porcentaje del 4.2% de depresion y 15.1% de ansiedad.*

Microbiota intestinal

Cuando hablamos de microbiota intestinal nos referimos al con-
junto de microorganismos que viven en armonia en el intestino. Se
estima que abarca hasta 10 organismos (es decir, 100 billones),
entre los que se incluyen bacterias, virus, hongos y protozoarios.>
Este microbioma tiene un papel esencial en la digestion y la regula-
cioén metabolica del huésped, ya que se encarga de degradar algunos
de los componentes de la dieta que no pueden ser aprovechados por
el hospedero y los convierte en metabolitos activos, ademas de que
contribuyen al desarrollo del sistema inmunologico.

De la misma manera, la microbiota tiene un impacto directo so-
bre la mente a través del llamado eje microbiota-intestino-cere-
bro, que es un sistema de comunicacion formado por la microbiota
intestinal y el sistema nervioso. A través de este sistema bidirec-
cional se explica la correlacion entre los diferentes trastornos men-
tales y la disbiosis intestinal, entendiéndose disbiosis como la al-
teracion de la microbiota normal.”

A grandes rasgos, la manera en la que funciona es la siguiente:
1) las alteraciones neuroldgicas generan cambios en la motilidad y
secrecion intestinal; 2) los cambios en la motilidad y secrecion in-
testinal causan una disbiosis intestinal; 3) los cambios en la micro-
biota intestinal generan una variacion de la liberacion de neuro-
transmisores; 4) la alteracion de los niveles de neurotransmisores
puede desencadenar una manifestacion psiquiatrica (Figura 1).
No obstante, es importante mencionar que el mecanismo de fun-
cion eje microbiota-intestino-cerebro todavia no se ha esclarecido
por completo ya que, se trata de un sistema complejo.

El eje microbiota-intestino-cerebro funciona a través de media-
dores como los &cidos grasos de cadena corta (AGCC), neuro-
transmisores como la serotonina (5-HT), dopamina y GABA, e in-
cluso hormonas y moduladores del sistema inmunitario, todas ellas
moléculas que modulan el 4nimo, la conducta y funciones especi-
ficas como el estado de alerta o el apetito.’ De esta manera, la mi-
crobiota tiene la capacidad de influir directa o indirectamente en
el comportamiento.

5. Tinajero Lacouture, A. Relacion de la microbiota intestinal con el desarrollo de
depresion y ansiedad. Tesis de Licenciado en Psicologia, Universidad Vasco de

Quiroga, Michoacan, 2023.
http://dspace.uvaqg.edu.mx:8080/jspui/handle/123456789/2965 (acceso 02-10-
2025).

6. Alvarez, J.; Real, J. M. F.; Guarner, F.; Gueimonde, M.; Rodriguez, J. M.; De
Pipaon, M. S.; Sanz, Y. Microbiota intestinal y salud. Gastroenterologia Y He-
patologia, 2021, 44 (7), 519-535. https://doi.org/10.1016/j.gastro-
hep.2021.01.009.

7. Gomez-Eguilaz, M.; Ramon-Trapero, J. L.; Perez-Martinez, L.; Blanco, J. R. El
eje microbiota-intestino-cerebro y sus grandes proyecciones. Revista De Neuro-
logia, 2019, 68 (03), 111. https://doi.org/10.33588/m.6803.2018223.
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Figura 1. Proceso de funcionamiento del eje microbiota-
intestino-cerebro.

. Como las bacterias influyen en la depresién?

Se ha observado en diversos estudios que los pacientes con de-
presion sufren de una disbiosis que obedece al eje microbiota-in-
testino-cerebro. En estudios donde se ha comparado la microbiota
fecal de individuos con trastorno depresivo mayor y pacientes sa-
nos se encontrd una alteracion de los tres principales filos de bac-
terias que la componen. Los seres vivos se clasifican entre ellos a
través de filos, clases, ordenes, familias, géneros y especies, los
cuales van de lo general a lo particular. De esta manera, los filos
de Bacteroidetes y Proteobacteria eran mas abundantes en pacien-
tes con depresion mientras que Firmicutes era menor.®

Se ha demostrado que algunas de las bacterias pertenecientes al
filo Firmicutes generan respuestas neuropsiquiatricas, como la
participacion en el mecanismo de la sintesis de serotonina,’ en la
expresion de los receptores de GABA 'y su produccion,’ en la sin-
tesis de dopamina!® y en la produccion de propionato y butirato,
dos 4cidos grasos de cadena corta importantes, asi como en dismi-
nuir la actividad inflamatoria en el estomago.!'! Todas estas son
funciones que se ven alteradas en los pacientes con depresion.

Si bien la patogénesis de la depresion (es decir, las causas por las
cuales se genera la enfermedad), incluyen desde una deficiencia
de neurotransmisores, alteraciones neurotroficas, disfuncion del

8. Jiang, H.; Ling, Z.; Zhang, Y.; Mao, H.; Ma, Z.; Yin, Y.; Wang, W.; Tang, W.;
Tan, Z.; Shi, J.; Li, L.; Ruan, B. Altered fecal microbiota composition in patients
with major depressive disorder. Brain Behavior and Immunity, 2015, 48, 186—
194. https://doi.org/10.1016/j.bbi.2015.03.016.

9. Sharon, G.; Garg, N.; Debelius, J.; Knight, R.; Dorrestein, P. C.; Mazmanian, S.
K. Specialized Metabolites from the Microbiome in Health and Disease. Cell
Metabolism, 2014, 20 (5), 719-730. https://doi.org/10.1016/j.cmet.2014.10.016.

10. Vinithakumari, A. A.; Padhi, P.; Hernandez, B.; Lin, S. J.-H.; Dunkerson-Kur-
zhumov, A.; Showman, L.; Breitzman, M.; Stokes, C.; Sulaiman, Y.; Tangudu,
C.; Kuttappan, D. A.; Muyyarikkandy, M. S.; Willette, A. A.; Phillips, G. J.;
Anantharam, V.; Perera, A.; Sponseller, B. A.; Kanthasamy, A.; Mooyottu, S.
Clostridioides difficile Infection Dysregulates Brain Dopamine Metabolism. Mi-
crobiology Spectrum, 2022, 10 (2). https://doi.org/10.1128/spectrum.00073-22.

sistema endocrino-inmune y anomalias neuroanatomicas, ninguna
es universalmente aceptada. La evidencia emergente sugiere que
la microbiota intestinal puede influir en la funcién y el comporta-
miento cerebral a través del eje microbiota-intestino-cerebro, lo
que se ha estudiado por medio de ratones libres de gérmenes (GF
o germ free). Estos ratones a los que se les ha extirpado la micro-
biota natural, muestran una disminucion de la motivacion social y
un comportamiento similar a la ansiedad en comparacion con sus
contrapartes libres de patogenos especificos (SPF, ratones con una
microbiota normal sin microorganismos patdégenos) que fueron
criados convencionalmente. !2

En un articulo publicado en el 2016 por Zheng y colaboradores
en Chongqing, China, se evalué como la microbiota intestinal in-
fluye fisiologicamente en las caracteristicas psicoconductuales de
los ratones GF y SPF. Los investigadores, ademas de comparar la
microbiota de personas sanas y pacientes con depresion, evaluaron
si las alteraciones de la microbiota juegan un papel causal en la
depresion, para lo cual trasplantaron la microbiota fecal de pacien-
tes con trastorno depresivo mayor en ratones libres de gérmenes;
estos ratones fueron sometidos a pruebas para evaluar comporta-
mientos similares a la depresion.!2

Los ratones GF que fueron colonizados con la «microbiota de-
presiva» presentaron un comportamiento similar a la depresion,
posterior a la segunda semana: presentaron mayor inmovilidad, se
daban por vencidos ante distintas pruebas de supervivencia, no se
alejaban de un espacio; lo que indicaba una conducta ansiosa.
Todo esto parecia sugerir que la microbiota puede ser una causa
de la patogénesis de la depresion.!2

Uso de psicobiéticos como tratamiento alternativo

El término psicobidtico fue acuiiado por primera vez por Dinan
y colaboradores en 2013 y se define como «un organismo vivo
que, cuando se ingiere en cantidades adecuadas, produce un bene-
ficio para la salud en pacientes que sufren enfermedades psiquia-
tricas».!® En otras palabras, se refiere a aquellos probidticos que
tienen efectos benéficos sobre la salud mental de los pacientes.

Como ya vimos, la microbiota «depresiva» puede ocasionar un
comportamiento similar a la depresion, por lo que es 16gico pensar
que una microbiota «sana» puede disminuir los sintomas de estos
trastornos. Distintas bacterias se han evaluado como posibles psi-
cobioticos, algunos de los estudios realizados, tanto en animales
como en humanos, se presentan en la Tabla 1:

11. Fusco, W.; Lorenzo, M. B.; Cintoni, M.; Porcari, S.; Rinninella, E.; Kaitsas, F.;
Lener, E.; Mele, M. C.; Gasbarrini, A.; Collado, M. C.; Cammarota, G.; Ianiro,
G. Short-Chain Fatty-Acid-Producing bacteria: key components of the human
gut microbiota. Nutrients, 2023, 15 ), 2211.
https://doi.org/10.3390/nul15092211.

12. Zheng, P.; Zeng, B.; Zhou, C.; Liu, M.; Fang, Z.; Xu, X.; Zeng, L.; Chen, J;
Fan, S.; Du, X.; Zhang, X.; Yang, D.; Yang, Y.; Meng, H.; Li, W.; Melgiri, N.
D.; Licinio, J.; Wei, H.; Xie, P. Gut microbiome remodeling induces depressive-
like behaviors through a pathway mediated by the host’s metabolism. Molecular
Psychiatry, 2016, 21 (6), 786—796. https://doi.org/10.1038/mp.2016.44.

13. Dinan, T. G.; Stanton, C.; Cryan, J. F. Psychobiotics: a novel class of psycho-
tropic. Biological Psychiatry, 2013, 74 (10), 720-726.
https://doi.org/10.1016/j.biopsych.2013.05.001.
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Tabla 1. Estudios realizados en animales y humanos con tratamientos psicobioticos.

Grupo de estudio y disefio

Ubicacion Afio  Cepa estudiada . Efecto observado
experimental
Universidad  Na- . Ratones sometidos aestrésen  Se redujeron los comportamientos similares a la depresion
. Lactobacillus planta- . . . , )
cional de Yang- 2015 vum PS128 la vida temprana y ratones inducidos por el estrés y se modularon los cambios en los
Ming, Taiwan'4 criados normalmente sistemas de dopamina y serotonina en la corteza prefrontal
En las ratas que recibieron el psicobidtico se presentaron
. . . . Ratas no tratadas, ratas estre- . . o
Universidad de Faecalibacterium niveles mas altos de acidos grasos de cadena corta, se pre-
: s 2019 . sadas y ratas estresadas con . . : . S
Beihang, China prausnitzii . D vinieron los efectos relacionados con el estrés y se mitigd
el tratamiento psicobiotico . o . .
el comportamiento similar a la ansiedad y la depresion
Se redujeron las conductas depresivas y semejantes a la an-
Universidad de 2020 Bifidobacterium Ratones inducidos con depre-  siedad en los ratones. Se restaur6 el equilibrio de la micro-
Jiangnan, China!® breve sién biota intestinal, particularmente en la proporcion de Ac-
tinobacteria a Proteobacteria
Universidad de Lactobacillus acidop- 40 pacientes con depresion, Los que recibieron el tratamiento psicobidtico tuvieron
Lo Lo hilus, Lactobacillus  de los cuales algunos recibie-  puntuaciones totales significativamente reducidas en el In-
Ciencias Meédicas 2015 ; . O . . .,
de Kashan. Iran!? casei 'y Bifidobacte- ron el psicobidtico y otros un  ventario de Depresion de Beck (BDI) en comparacion con
? ' rium bifidum placebo el grupo placebo
. . 38 pacientes con depresion y  Los pacientes con el tratamiento presentaron en 6 semanas
Universidad . . . Lo . 2z
McMaster 2017 Bifidobacterium lon- ansiedad, de los cuales 20 re-  disminucion de los sintomas de depresion, pero no la an-
Canada!® ’ gum cibieron placeboy 18 recibie-  siedad, asi como disminucién de los sintomas de colon irri-
ron tratamiento table
69 sujetos con depresion, de S . -
o . oo o Tras 9 semanas se mejoro significativamente el estrefii-
Universidad de Lacticaseibacillus pa-  los cuales algunos recibieron . . . .
o 2021 . . N miento y los sintomas depresivos, aunque los cambios en
Beijing, China racasei cepa Shirota el psicobidtico y otros un pla- L o .
cebo estos ultimos no fueron significativos entre los grupos
. . . Estudiantes ansiosos y con . . .. ,
Universidad de Lactobacillus planta- . . Los estudiantes tuvieron un alivio de los sintomas de an-
2023 conductas de insomnio y de-

Nanchang, China?° rum siedad, depresion e insomnio

presion; estudiantes sanos

14. Liu, Y.-W.; Liu, W.-H.; Wu, C.-C_; Juan, Y .-C.; Wu, Y .-C.; Tsai, H.-P.; Wang, S.; Tsai, Y.-C. Psychotropic effects of Lactobacillus plantarum PS128 in early life-
stressed and naive adult mice. Brain Research, 2015, 1631, 1-12. https://doi.org/10.1016/j.brainres.2015.11.018.

15. Hao, Z.; Wang, W.; Guo, R.; Liu, H. Faecalibacterium prausnitzii (ATCC 27766) has preventive and therapeutic effects on chronic unpredictable mild stress-induced
depression-like and anxiety-like behavior in rats. Psychoneuroendocrinology, 2019, 104, 132—142. https://doi.org/10.1016/j.psyneuen.2019.02.025.

16. Tian, P.; O’Riordan, K. J.; Lee, Y.-K.; Wang, G.; Zhao, J.; Zhang, H.; Cryan, J. F.; Chen, W. Towards a psychobiotic therapy for depression: Bifidobacterium breve
CCFM1025 reverses chronic stress-induced depressive symptoms and gut microbial abnormalities in mice. Neurobiology of Stress, 2020, 12, 100216.
https://doi.org/10.1016/.ynstr.2020.100216.

17. Akkasheh, G.; Kashani-Poor, Z.; Tajabadi-Ebrahimi, M.; Jafari, P.; Akbari, H.; Taghizadeh, M.; Memarzadeh, M. R.; Asemi, Z.; Esmaillzadeh, A. Clinical and
metabolic response to probiotic administration in patients with major depressive disorder: A randomized, double-blind, placebo-controlled trial. Nutrition, 2015, 32 (3),
315-320. https://doi.org/10.1016/j.nut.2015.09.003.

18. Pinto-Sanchez, M. L.; Hall, G. B.; Ghajar, K.; Nardelli, A.; Bolino, C.; Lau, J. T.; Martin, F.-P.; Cominetti, O.; Welsh, C.; Rieder, A.; Traynor, J.; Gregory, C.; De
Palma, G.; Pigrau, M.; Ford, A. C.; Macri, J.; Berger, B.; Bergonzelli, G.; Surette, M. G.; Collins, S. M.; Moayyedi, P.; Bercik, P. Probiotic Bifidobacterium longum
NCC3001 Reduces Depression Scores and Alters Brain Activity: A Pilot Study in Patients With Irritable Bowel Syndrome. Gastroenterology, 2017, 153 (2), 448-
459.e8. https://doi.org/10.1053/j.gastro.2017.05.003.

19. Zhang, X.; Chen, S.; Zhang, M.; Ren, F.; Ren, Y.; Li, Y.; Liu, N.; Zhang, Y.; Zhang, Q.; Wang, R. Effects of Fermented Milk Containing Lacticaseibacillus paracasei
Strain Shirota on Constipation in Patients with Depression: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial. Nutrients, 2021, 13 (7), 2238.
https://doi.org/10.3390/nu13072238.

20. Zhu, R.; Fang, Y.; Li, H.; Liu, Y.; Wei, J.; Zhang, S.; Wang, L.; Fan, R.; Wang, L.; Li, S.; Chen, T. Psychobiotic Lactobacillus plantarum JYLP-326 relieves anxiety,
depression, and insomnia symptoms in test anxious college via modulating the gut microbiota and its metabolism. Frontiers in Immunology, 2023, 14.
https://doi.org/10.3389/fimmu.2023.1158137.
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Es importante mencionar que estos estudios con respecto a los
psicobioticos utilizan metodologias diferentes para la obtencion de
sus resultados, por lo que su reproducibilidad podria verse com-
prometida bajo otras condiciones y variables.

Conclusiones

A pesar de que los trastornos depresivos tienen una etiologia
multifactorial, se ha encontrado una relacion entre la microbiota y
la salud mental. Los pacientes con depresion sufren de una disbiosis
intestinal y muestran, particularmente, una disminucion de las bac-
terias del filo Firmicutes, las cuales han sido relacionadas con la pro-
duccién de moléculas que modulan el comportamiento.

Por eso, se han estudiado algunas cepas bacterianas como lo son
los géneros Lactobacillus, Bifidobacterium, Faecalibacterium, etc.,
para utilizarlos como psicobidticos, no como un tratamiento para el
trastorno depresivo, sino como un coadyuvante del tratamiento.

Por ultimo, la mayoria de los estudios sobre este tema han sido
realizados en paises asiaticos, por lo que sus conclusiones podrian
no ser aplicables a otro grupo de estudio ya que, la microbiota in-
testinal puede variar de una poblacién a otra. Es crucial entender
esta limitacion para estudiar el uso de psicobioticos y sus efectos
en la poblacion mexicana con depresion.
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