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RESUMEN

La depresién es un grave problema de salud mental que afecta a muchas personas
en Peru y globalmente, evidenciado en los casos de suicidio. Esta revision busca
analizar como la suplementaciéon de probidticos puede impactar la calidad de vida
de los adultos con depresion. Se buscaron datos en SCIELO, PUBMED y SCIENCE
DIRECT. Se identificaron 14 articulos, seleccionando 10 para un analisis
detallado. Se eligi6 un ECA considerado evidencia de nivel Al con fuerte
recomendacioén. La suplementacion con probidticos mostrd resultados positivos en
la depresidn. Tras ocho semanas de intervencion con 5g/dia de un sachet probidtico
con 10 mil millones de UFC. Helvético R0052 B. largo R0175. Redujo el puntaje BDI
de 18.25 a 9.0, superando significativamente al placebo (p = 0.008). El analisis
concluye que la suplementacion probidtica fue efectiva para mejorar la calidad de
vida del paciente. Los probidticos podrian ser una terapia adicional para la
depresion en pacientes que no responden a tratamientos tradicionales. Es crucial
definir las dosis adecuadas, la duracién del tratamiento y los mecanismos biolégicos

involucrados.

Palabras clave: probiéticos, depresion, calidad de vida.



ABSTRACT

Depression is a serious mental health problem that affects many people in Peru and
worldwide, as evidenced by suicide cases. This review seeks to analyze how
probiotic supplementation can impact the quality of life of adults with depression.
Data were searched in SCIELO, PUBMED, and SCIENCE DIRECT. Fourteen
articles were identified, and ten were selected for detailed analysis. One RCT was
chosen, considered level Al evidence with a strong recommendation. Probiotic
supplementation showed positive results in depression. After eight weeks of
intervention with 5 g/day of a probiotic sachet containing 10 billion CFU of L.
helveticus R0052 and B. longum R0175, the BDI score decreased from 18.25 t0 9.0,
significantly outperforming the placebo (p = 0.008). The analysis concludes that
probiotic supplementation was effective in improving patient quality of life. Probiotics
could serve as an additional therapy for depression in patients who do not respond
to traditional treatments. It is crucial to define appropriate dosages, treatment

duration, and the biological mechanisms involved.

Keywords: probiotics, depression, quality of life.



INTRODUCCION

El trastorno depresivo mayor, que se conoce de manera mas comun simplemente
como depresion, se presenta como una condicion de salud mental que afecta a
muchas personas. Esta condicion se distingue basicamente por la presencia de un
estado animico que se encuentra en un nivel deprimido y que se sostiene de manera

constante a lo largo del tiempo (1,2).

Acompafiando a este estado de depresion, se observa también una pérdida
significativa y duradera de interés y gratificacion en actividades que anteriormente
solian ser fuente de placer y satisfaccion. Estas actividades, que en el pasado
evocaban sentimientos positivos y alegria, ya no generan la misma respuesta

emocional en la persona afectada (1,2).

Se calcula que aproximadamente el 3,8% de la poblacion global enfrenta problemas
relacionados con la depresion. Esto incluye a un 5% de los adultos en general, lo
que se desglosa en un 4% de los hombres y un 6% de las mujeres. Ademas, se
estima que el 5,7% de las personas que tienen 60 afios o mas también padecen

esta condicion (1).

En total, las estimaciones sugieren que alrededor de 280 millones de personas en
diversas regiones y paises del mundo estan afectadas por esta enfermedad, lo que
representa una cantidad significativa de individuos que sufren sus efectos en

diferentes regiones y condiciones (1).

La depresién se presenta en una proporcion significativamente mayor en mujeres
en comparacion con hombres, siendo aproximadamente un 50% mas prevalente en
el género femenino. Ademas, es importante destacar que esta condicion afecta a
mas del 10% de las mujeres durante el periodo del embarazo y también en el tiempo

que sigue al parto (1).

Al ser una cuestion alarmante, donde el suicidio se ha convertido en la cuarta razon

mas significativa de muerte entre las personas jévenes que se encuentran en el



rango de edad de 15 a 29 afos, lo que resulta en una tragica cifra de mas de

700.000 fallecimientos ocurridos cada afio en todo el mundo (1).

Durante el transcurso del afio 2023, en el pais conocido como Peru, el organismo
gubernamental encargado de la salud publica, que es el Ministerio de Salud,
conocido como Minsa, proporciond atencion y tratamiento a un total de 280,917
personas que sufrian de depresion. De todos los casos reportados, se observé que
un impresionante 75.5% de ellos eran mujeres, mientras que un 16.5% estaba

compuesto por personas que eran menores de edad (3).

Es fundamental abordar la depresién de forma adecuada y en el tiempo correcto,
ya que esto puede ser crucial para evitar que la condicion se agrave y dé lugar a
pensamientos o comportamientos suicidas. El enfoque terapéutico para abordar la
depresion comunmente puede abarcar una variedad de métodos que incluyen el
uso de medicamentos, diversas formas de psicoterapia, asi como otras modalidades

de intervencion que pueden resultar beneficiosas para los pacientes (3).

Sin embargo, en situaciones donde la depresion alcanza niveles graves o severos,
puede ser necesario recurrir a la hospitalizacion para asegurar el tratamiento
adecuado, dado que la depresion es un trastorno del estado de animo caracterizado
por una tristeza intensa y prolongada, junto con la pérdida de interés en actividades
placenteras, una notable falta de energia y vitalidad, asi como alteraciones

significativas en los patrones de suefio y en el apetito (3).

Ademas, las personas que enfrentan este tipo de depresion suelen experimentar un
cansancio constante, dificultades de concentracion y pesimismo en la vida diaria,
todo lo cual puede impactar de manera severa la capacidad de una persona para

poder realizar actividades y lograr funcionar de manera plena en su vida diaria (3).

La influencia que ejerce la microbiota en el proceso de comunicacién que se
establece entre el intestino y el cerebro esta ganando cada vez mas atencion en la
investigacion sobre salud y enfermedad. Diversas estrategias se han empleado para
investigar de que manera la microbiota intestinal influye en el funcionamiento del

cerebro y sus diversas actividades, incluyendo el uso de antibidticos, tratamientos



con probioticos, trasplantes de microbiota fecal, estudios sobre infecciones
gastrointestinales y modelos libres de gérmenes. Estas estrategias proporcionan
evidencia que sugiere que la microbiota puede impactar en los procesos quimicos
que ocurren en el cerebro, en las diversas manifestaciones del comportamiento

humano (4).

Actualmente hay abundante evidencia donde se habla que, los cambios
significativos que exista en el equilibrio de la microbioma intestinal influyen en las
vias fisiopatologicas relacionadas con la depresion. El intestino humano alberga
cerca de 100 billones de microorganismos, que se dividen en patdogenos, neutros o
beneficiosos para el organismo. Donde las bacterias beneficiosas influyen

indirectamente en la sintesis de serotonina (5).

Los probidticos son definidos como "microorganismos” que estan vivos y, que
cuando se consumen a través de la via oral, pueden proporcionar diversos
beneficios para salud. Mejorando la calidad de vida de los pacientes que padecen
de depresion al lograr una regulacion del eje que conecta el intestino con el cerebro,
equilibrando algunos neurotransmisores, reducir si existiese una inflamacion y
disminuir sintomas como la ansiedad, el estrés y esos bajones de animo; no
obstante aunque existan varias cepas, los Lactobacillus y Bifidobacterium son
especialmente los que tienen esta relevancia en estos pacientes, es asi que la
evidencia clinica viene siendo diferente: donde los resultados necesitan mucho del
tipo especifico de cepa que se debe utilizar, la dosis adecuada que es muy
necesaria y el periodo de tiempo durante el cual se debe dar como tratamiento, para
poder confirmar con certeza los beneficios consistentes en la calidad de vida

emocional (6,7).

Esta revisién esta justificada, ya que va a permitir fomentar a los demas
profesionales de las ciencias de la nutricibn humana sobre el uso correcto de los
probidticos como una posible forma de tratamiento para las personas que sufren de
depresion es un tema que ha ganado atencidén en los ultimos afos. Donde el
propésito principal de esta exhaustiva revision critica consiste en analizar y evaluar
de manera detallada la efectividad y el impacto del uso de probiéticos como

9



intervenciéon complementaria en el tratamiento de la depresién y su efecto en la

calidad de vida.

La importancia de este estudio para los diferentes profesionales sanitarios radica en
la posibilidad de implementar tratamientos dietéticos y el uso de probioticos en los
abordajes terapéuticos de los pacientes. Este estudio servird también de base para
la investigacion sobre la depresion, cuyo objetivo es encontrar dietas que

contribuyan significativamente a la mejora de la calidad de vida de estas personas.
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CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1 Tipo de investigacién

Se categoriza como investigacion secundaria al revisar literatura cientifica
sélida dentro de un marco metodologico y empirico, donde se opta por un
enfoque cuantitativa y/o cualitativa con la unica finalidad de encontrar una

solucioén a una problematica previamente tratada en la investigacion primaria.

1.2 Metodologia

El enfoque metodoldgico que se emplea en el presente estudio, esta basado en
cinco niveles distintos de Nutricibn Basada en Evidencia, conocida como NubE,

con el propdsito de facilitar una lectura que resulte fundamental e informativa:
Formular la pregunta clinica y busqueda sistematica:

El siguiente proceso consiste en articular de manera clara y precisa la cuestion
clinica que guarda relacion con la estrategia PS, teniendo en cuenta
detalladamente la situacién clinica particular (S) del paciente y el tipo especifico
de paciente (P) que esta siendo evaluado, el cual presenta una enfermedad
concreta. Se logro hacer una investigacion minuciosa y detallada en la evidencia
cientifica disponible, empleando términos de busqueda especificas
relacionadas con la pregunta clinica formulada. Se realizé una busqueda
exhaustiva de literatura académica utilizando la plataforma Google Scholar, que
es una herramienta en linea destinada a la investigacion cientifica. Llievamos a
cabo una exhaustiva investigacion en multiples repositorios de informacién
académicas, especificamente en Science Direct, Pubmed y Scielo, para obtener

informacion relevante.
Fijar los criterios de elegibilidad y seleccionar los articulos:

Para llevar a cabo el filtrado preliminar del producto, se establecen
determinados criterios que estan basados en la situacion clinica que se ha

determinado previamente.
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c) Lectura critica, extraccion de datos y sintesis:

Las diversas publicaciones de investigacion que fueron identificados a lo largo

del proceso de revision fueron sometidos a una evaluacién detallada utilizando

el instrumento de analisis critico conocida como CASPE. En este contexto, cada

una de las publicaciones de investigacion que habia sido previamente

seleccionado fue analizado y evaluado de acuerdo a la categoria de

investigaciones ya publicadas.

d) Pasar de las pruebas (evidencias) a las recomendaciones:

Todos los diferentes trabajos de investigacién que fueron evaluados utilizando

la herramienta conocida como CASPE fueron sometidos a un analisis detallado,

el cual se realizé tomando en cuenta tanto el nivel de evidencia que presentaba

cada uno de ellos, que se puede observar en la Tabla 1, como también el nivel

de recomendacion que corresponde a cada articulo, el cual se encuentra

claramente indicado en la Tabla 2.

Tabla 1. “Nivel de Evidencia para evaluacion de los articulos cientificos”

Nivel de Categoria Preguntas que debe
Evidencia contener obligatoriamente

“Al” “Ensayo clinico aleatorizado” “‘Preguntas del 1 al 7”

“All” “‘Metaanalisis 0 Revision sistematica” “‘Preguntas del 1 al 7”

«g I’ ‘Ensayo clinico aleatorizado o no | “Preguntas del 1 al 3 vy
aleatorizado” preguntas 6y 7”

“BII” “‘Metaanalisis o Revision sistematica” ‘Preguntas del 1 al 5”

“B II” “Estudios prospectivos de cohorte” “‘Preguntas del 1 al 8”

“c I’ “‘Ensayo clinico aleatorizado o no | “Preguntas del 1 al 3y pregunta
aleatorizado” 7

“c” “‘Metaanalisis 0 Revision sistematica” “‘Preguntas del 1 al 4”

“C III” “Estudios prospectivos de cohorte” “Preguntas del 1 al 6”
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Tabla 2. “Grado de Recomendacion para evaluacién de los articulos cientificos”

Grado de Estudios evaluados
Recomendacion

“‘Ensayos clinicos aleatorizados que respondan consistentemente
las preguntas 7y 8, o

« ’ Revisiones sistematicas o0 metaandlisis que respondan
FUERTE )

consistentemente las preguntas 4y 6, o

Estudios de cohorte, que respondan consistentemente las

preguntas 6 y 8”

“‘Ensayos clinicos aleatorizados o no aleatorizados que respondan
consistentemente la pregunta 7, o

Revisiones sistematicas o metaanadlisis que respondan
consistentemente la pregunta 6, o

Estudios de cohorte, que respondan consistentemente la pregunta
g

“DEBIL”

e) Aplicacién, evaluacion y actualizacién continua:

Se elabord un comentario critico basado en un articulo seleccionado de la
literatura cientifica, fundamentado en la experiencia profesional y respaldado
por referencias actualizadas. Este analisis se aplicara en la practica clinica y se

evaluara cada dos afnos.

1.3 Formulacién de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacion-

Situacién Clinica)

Se logré identificar de manera efectiva la categoria especifica del paciente, asi
como su estado clinico actual, con el objetivo de formular de manera adecuada

la interrogante clinica pertinente, asi como se ilustra en el numero de tabla 3.

Tabla 3. “Formulacion de la pregunta clinica segun estrategia PS”

POBLACION (Paciente) “Adultos con Depresion”

SITUACION CLINICA “Suplementacién con Probiéticos”

La pregunta clinica es:
“¢ Cual es el efecto de la suplementacion con probidticos y la calidad de vida de los
adultos con depresion?”

13




1.4 Viabilidad y pertinencia de la pregunta

Se logré establecer con claridad la naturaleza de la cuestiéon clinica, la cual
resulta ser viable, ya que se incluye en su consideracion la investigacién acerca
de un tratamiento que se enfoque en la nutricién en respuesta a la depresion en

adultos, haciendo uso de la suplementacion con probidticos.

Esta pregunta es relevante porque existen diversos estudios clinicos en todo el
mundo que crean ricas bases de datos bibliograficas para determinar con mas
detalle si la suplementacion con cepas probidticas "Lactobacillus helveticus y
Bifidobacteria longum" a lo largo de un periodo de ocho semanas, se observa
un impacto favorable en la disminucién tanto de los niveles de depresién como
en el comportamiento de los pacientes que sufren de este trastorno emocional
(12).

1.5 Metodologia de Busqueda de Informacion

Con el fin de realizar el proceso de exploracion de literatura académica, se
definieron cuidadosamente una serie de palabras clave que se pueden consultar
en la Tabla 4. Ademas, se eligieron estrategias de busqueda que resultaran
adecuadas y efectivas, las cuales estan detalladas en la Tabla 5. Con esto
establecido, se pas6é a realizar la revision de publicaciones cientificas
especificamente relacionadas con ensayos clinicos que pudieran responder con
pertinencia a la pregunta clinica planteada. Para efectuar esta busqueda, se
usaron diversos repositorios de investigacion reconocidas en el campo

cientifico, tales como Scielo, Science Direct y Pubmed.
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Tabla 4. “Eleccion de las palabras clave”

L INGLES PORTUGUES | FRANCES SIMILARES
CLAVE
“Depression”
“Depresidon” | “Depression” | “Depressdo” | “Dépression” | “Depressive
Disorder”
“Probidticos” | “Probiotics” “Probidtico” | “Probiotique” “PrOb'.Ot'.CS,,
Synbiotics
“Life Quality”
“Calidad de | “Qualityof | “Qualidade de | “Qualité de | . 1oa/th-Related
vida” Life” vida” vie” Qua“ty Of Life
‘Health  Related
Quality Of Life”

Tabla 5. “Estrategias de busqueda en las bases de datos”

Base de
datos
consultada

Fecha de
la
busqueda

Estrategia para la
busqueda

N° articulos
encontrados

N° articulos
seleccionados

Pubmed

Science
direct

04/02/2024

(("Depression"[All

Fields] OR
"Depressive

Disorder"[All Fields])

AND ("Probiotics"[All
Fields] OR

"Synbiotics"[All
Fields]))

TITLE-ABS-KEY
(("depression" OR
"depressive disorder")
AND
("probiotics" OR
"synbiotics")
AND
("life quality" OR
"health-related quality
of life" OR "health
related quality of life")
AND
("clinical trial" OR
"intervention" OR
"treatment")
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Scielo

(Depression) AND
(Probiotics)

TOTAL

14

10

Luego de llevar a cabo la identificacion de los diferentes articulos de

investigacion presentes en la base de datos que se encuentra en la Tabla 5, se

procedio a crear una hoja de calculo bibliométrica con el objetivo de recopilar y

organizar de manera sistematica la informacion pertinente de cada uno de los

articulos catalogados, como se detalla en la Tabla 6.

Tabla 6. “Ficha de recoleccién de datos bibliografica”

Revista (ano,

Autor
(es) Titulo del articulo volumen, Link
es
numero)
“Probiotics for adults with
major depressive disorder N .
. Nutrition https://doi.org/10.
Zhao S. | compared with
. | Reviews, 2024; | 1093/nutrit/nuad1
et al (8) | antidepressants: a systematic 171 24
review and network meta-
analysis”
‘Gut feeling: randomized
Nikolova | controlled trials of probiotics . https://doi.org/10.
o Sage journals,
V.etal |for the treatment of clinical 2019: 19 1177/2045125319
(9) depression: Systematic ' 859963
review and meta-analysis”
“Probiotics for the treatment of
El Dib. R depression and anxiety: A | Clinical Nutrition | https://doi.org/10.
ib. R.
t al (10) systematic review and meta- | ESPEN, 2021; | 1016/j.clnesp.202
eta
analysis of  randomized 45(75-90) 1.07.027

controlled trials”
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“PROVIT: Supplementary

Reiningh
E ot Probiotic  Treatment and | Nutrients, 2020; | https://doi.org/10.
ausE. e
| (11) Vitamin B7 in Depression—A 12(11) 3390/nu12113422
a
Randomized Controlled Trial”
“Effect of probiotic and
prebiotic vs placebo on o .
Kazemi . . Clinical https://doi.org/10.
psychological outcomes in - _
A. etal . . . . Nutrition, 2019; | 1016/j.clnu.2018.
patients with major depressive
(12) _ . 38(2) 04.010
disorder: A  randomized
clinical trial”
‘Food & mood: a review of
Noonan | supplementary prebiotic and | BMJ Nutr Prev | https://doi.org/10.
S. etal | probiotic interventions in the | Health, 2020; | 1136/bmjnph-
(13) treatment of anxiety and 3(2) 2019-000053
depression in adults”
“Probiotics as an effective
M a4l " N Critical Reviews
usaza erapeutic  approac in .
hV. et I 'pt' ppd ] in Food Science https://doi.org/10.
eh V. et | alleviatin epression
14 t 9 ; IT - | and Nution, 1080/10408398.2
a symptoms: an umbrella meta-
analysis”
“Prebiotics and probiotics for _
. . Neuroscience & .
depression and anxiety: A https://doi.org/10.
Liu R. et Biobehavioral
systematic review and meta- . 1016/j.neubiorev.
al (15) _ o Reviews, 2019;
analysis of controlled clinical 2019.03.023
. 102(13-23)
trials”
“‘Revisao sistematica sobre os https://doi.org/10.
Ciénc. saude
Souza M. | efeitos dos probidticos na 1590/1413-
coletiva, 2021;
et al (16) | depressdo e ansiedade: 26 (09) 81232021269.213
terapéutica alternativa?” 42020
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https://doi.org/10.1080/10408398.2022.2051164
https://doi.org/10.1080/10408398.2022.2051164
https://doi.org/10.1080/10408398.2022.2051164

‘Effect of
Kheng K. | depressive

et al (17) | meta-analysis

studies”

probiotics on
symptoms: A

of human

Psychiatry

Research, 2019;

282 (112568)

https://doi.org/10.
1016/j.psychres.2
019.112568

1.6 Analisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

Una vez que se realizaron las selecciones de los estudios cientificos

pertinentes, los cuales se encuentran detallados en la tabla 6, se procedié a

llevar a cabo una revisidn rigurosa de la fiabilidad de las fuentes cientificas

existente. Para ello, se utilizé6 la lista de chequeo proporcionada por el

“Programa de Evaluacion Critica de Habilidades en Espafa” (CASPe), cuyos

resultados se presentan en la tabla 7.

Tabla 7. “Analisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE”

Titulo del articulo

Tipo de
investigacion
metodoldgica

Lista de
chequeo
empleada

Nivel de
evidencia

Grado de
recomendacion

“Probiotics  for adults
with major depressive
disorder compared with
antidepressants: a
systematic review and
network meta-analysis”

“Revision
sistematica”

“Gut feeling: randomized
controlled trials of
probiotics for the
treatment of clinical
depression: Systematic
review and meta-
analysis”

“Revision
sistematica”

“Probiotics  for  the
treatment of depression
and anxiety: A
systematic review and
meta-analysis of
randomized controlled
trials”

“Revision
sistematica”

All

“Fuerte”

CASPE

All

“Fuerte”

All

“Deébil”
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“PROVIT:
Supplementary Probiotic
Treatment and Vitamin
B7 in Depression—A
Randomized Controlled
Trial”

‘ECA”

“Effect of probiotic and
prebiotic vs placebo on
psychological outcomes
in patients with major
depressive disorder: A
randomized clinical trial”

“‘ECA”

“Probiotics for  the
treatment of depression
and anxiety: A
systematic review and
meta-analysis of
randomized controlled
trials”

“Revision
sistematica”

“Probiotics as an
effective therapeutic
approach in alleviating
depression symptoms:
an umbrella  meta-
analysis”

“Revision
sistematica”

“Prebiotics and
probiotics for depression
and anxiety: A
systematic review and
meta-analysis of
controlled clinical trials”

“Revision
sistematica”

‘A systematic review of
the effects of probiotics
on depression and
anxiety: an alternative
therapy?”

“Revisiodn
sistematica”

“Effect of probiotics on
depressive symptoms: A
meta-analysis of human
studies”

“Revision
sistematica”

CASPE

Al “‘Fuerte”
Al ‘Fuerte”
All “Débil”
All “Débil”
All “Fuerte”
All ‘Fuerte”
All “‘Fuerte”
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CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO

2.1 Articulo para revision

a)

b)

f)

Titulo: “Effect of probiotic and prebiotic vs placebo on psychological
outcomes in patients with major depressive disorder: A randomized clinical
trial” (12).

Revisor: Miguel Angel Condori Flores

Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de

Lima-Peru
Direccidén para correspondencia: a2023805014@uwiener.edu.pe
Referencia completa del articulo seleccionado para revision:

Kazemi A. et al. Effect of probiotic and prebiotic vs placebo on psychological
outcomes in patients with major depressive disorder: A randomized clinical
trial. Clin Nutr. 2019 Apr;38(2):522-528. doi: 10.1016/j.cinu.2018.04.010.
Epub 2018 Apr 24. PMID: 29731182.

Resumen del articulo original:
Antecedentes

La depresidén es un transtorno con una prevalencia global de 4,7% y que en
los ultimos afos esta la relacionan con alteracion del equilibrio de la
microbioma del intestino. Es asi que los probidticos tienen la gran capacidad
de controlar de manera saludable el microbioma intestinal. Donde los
prebidticos también podrian ser efectivos al lograr promover el crecimiento

de algunas especies bacterianas en la microbiota intestinal.
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Objetivos

El ensayo clinico doble ciego buscé comparar los efectos de la
suplementacion con probidticos y prebidticos en la puntuacion del indice de
depresion de Beck (BDI) y en los niveles de quinureninal/triptéfano vy
triptéfano/aminoacidos de cadena ramificada en adultos con trastorno

depresivo mayor.
Metodologia

Se asignaron al azar 100 pacientes deprimidos durante un periodo de ocho
semanas, se estudio el uso de probidticos, especificamente las cepas de
Lactobacillus helveticus y Bifidobacterium longum, asi como la inclusion de
galactooligosacaridos que actuan como prebidticos, en comparacion con un
grupo que recibio un placebo. Ademas de eso, se procedera a la medicion
de los niveles en el suero de triptéfano asi como de los aminoacidos de
cadena ramificada a través de la cromatografia liquida de alto rendimiento
y de quinurenina por medio de un kit ELISA. Asimismo se registraron la

ingesta dietética y la actividad fisica de los sujetos al iniciar la investigacion.
Resultados

Se obtuvieron resultados de 81 sujetos (edad promedio 36,5 + 8,03 afos;
duracién media de la depresion 2,27 anos) que finalizaron el ensayo: 28 en
el grupo probidtico, 27 en el prebidtico y 26 en el placebo. Desde el inicio
hasta las 8 semanas, la suplementacion con probidticos mostré una
disminucién significativa en el BDI (18,25-9,0) en comparacién con el
prebiodtico (19,43-14,14) y el placebo (18,74-15,55) (p = 0,042). La
comparacion intergrupal no mostré diferencias significativas en el indice de
quinurenina/triptéfano ni en la proporciéon de triptéfano/AACR. La relacion
quinurenina/triptéfano disminuyd significativamente en el grupo probidtico

frente al placebo tras la regulacién por isoleucina sérica (p = 0,048). La
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asociaciéon triptéfano/isoleucina aumenté significativamente en el grupo

probidtico frente al placebo (p = 0,023).
Conclusiones

De forma general, en las 8 semanas de la suplementacién con probidticos
a pacientes con TDM tuvieron un efecto en la mejora con respecto a la
puntuacion BDI a diferencia a los que recibian placebo, en tanto no se logro
observar ningun efecto significativo correspondiente a la suplementacion

prebidtica.
2.2 Comentario Critico

El estudio del investigador Kazemi A. et al. (12) que tiene como titulo, “Efecto
de probidticos y prebidticos frente a placebo sobre los resultados psicolégicos
en pacientes con trastorno depresivo mayor: un ensayo clinico aleatorizado”,
por la cual esta se encuentra fuertemente relacionada con la finalidad principal
de este trabajo, que fue disefiado especificamente para investigar y establecer
la eficacia de la suplementacion prebidtica y probiotica, y como puede afectar

positivamente a los pacientes diagnosticado con depresion.

Es importante destacar que, la investigacién fue escogida entre los 14 articulos
analizados, esto se realizd gracias a su buena puntuacion lograda con la
utilizacion de la herramienta CASPe, lo cual demuestra tener mucha validez
metodologica y es muy relevante para la correcta revision de articulos en las

diferentes especialidades.

La mencionada investigacion propone que, los suplementos probidticos en
especial los Lactobacillus helveticus y Bifidobacterium longum brindan un
posible alivio de las manifestaciones clinicas asociadas a la depresion en
pacientes adultos que estan padeciendo esta condicion, esto se alinea
perfectamente con la variedad de estudios mencionados lineas arriba, todo esto
en base a los diferentes ensayos clinicos realizados encontrados hasta el dia

de hoy, donde esta correlacion es consistente con un creciente conjunto de
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evidencia sobre la salud del microbioma, la inflamacion intestinal y sistémica e

incluso la regulacién neuroquimica relacionada con el estado de animo.

Sin embargo, cabe senalar que, a pesar del interés cientifico por los resultados
de estos hallazgos, esta investigacion es solo preliminar y proporciona
resultados que no pueden conducir a conclusiones finales. El trastorno
depresivo mayor es cronico, multifactorial y transversalmente variable, y
requiere un tratamiento extenso, individualizado y, a menudo, continuo. En este
contexto, los efectos observados de las intervenciones breves no garantizan
una respuesta a largo plazo y no eliminan la necesidad de un tratamiento
psicoldgico y/o farmacoldgico basado en evidencia. Por lo tanto, los probidticos
como suplemento sélo debe considerarse como una estrategia independiente

para la intervencion nutricio en la depresion.

Respecto a los aspectos teodricos y a los antecedentes que fueron mencionados
en la parte introductoria de este articulo, presentan el problema como un
trastorno psiquiatrico comun de alta prevalencia, destacando la conexion entre
el microbioma del intestino, la inflamacion sistémica y su modulacién del
triptéfano, donde los factores que respaldan el impacto potencial de los
probidticos en el tratamiento de la depresién mayor. Sin embargo, en el estudio
en cuestion, el area que carece de profundidad en esta investigacion tiene que
ver con otros factores clinicos o nutricionales que contribuyen a determinar la
gravedad del trastorno depresivo o su respuesta a la terapia, dejando la

conclusidon con un vacio importante en el desarrollo de su marco conceptual.

En cumplimiento con la metodologia propuesta por los investigadores, la
intervencidn con probidticos y prebidticos se describidé con los detalles de la
composicion de las cepas y las dosis utilizadas, pero no se especifican si hubo
un control estricto de la dieta habitual de los participantes, una variable que
podria ser de gran importancia en esta investigacion, ya que podria influir en la

composicion de la microbiota y, en consecuencia, en los resultados del estudio.
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Basado en los resultados obtenidos, se proporciona un analisis de manera que
describe la evolucion de las puntuaciones del Inventario de Depresion de Beck
(BDI) y utilizando analisis estadisticos comparativos segun la descripcion de los
hallazgos. El analisis estadistico describe una mayor reduccion en el grupo de
probioticos que en el grupo de placebo (de 17.39 £ 8.47 a9.10 £ 5.90, p <. 05)
(18.18 £ 6.86 a 1555 + 6.42, p = 0.042), indicando una diferencia de
significancia estadistica. Donde los participantes restantes del grupo de
probioticos abandonaron el estudio en los meses siguientes y los criterios
clinicamente significativos relevantes desde el punto de vista estadistico no son
el enfoque del analisis. Ademas, los informes que analizan los resultados de los
participantes que no siguieron su grupo asignado (segun la aleatorizacion
inicial) tienen poco valor, ya que los resultados que proporcionan no son
representativos del valor de la intervencién en el grupo mencionado. Por lo

tanto, la interpretacion de los resultados debe ser modificada.

En la discusion, los autores realizan una comparacion apropiada de sus
resultados con otros estudios en la linea del tema, mostrando comparaciones
con investigaciones que documentan los modestos beneficios de los probidticos
en los sintomas depresivos. Sin embargo, hay una falta dentro de la discusién
de cualquier profundidad mas alla de un analisis superficial de la
heterogeneidad de cepas, dosis y duraciones en la literatura. Ademas, aunque
se citan estudios que modulan biomarcadores como la relacion
quinurenina/triptéfano (p = 0.048 visto en este estudio), su interpretaciéon
mecanicista sigue siendo cautelosa, y el potencial papel de varios otros factores

dietéticos no se aborda de manera exhaustiva.

Los autores de la investigacion estudiada demostraron de manera
irrefutablemente que los probiéticos administrados pueden reducir los sintomas
depresivos y modificar los biomarcadores del metabolismo del triptéfano. Pero
aun asi, las conclusiones deben hacerse con precauciéon. Desde otra
perspectiva, hay que considerar que una intervencién nutricional mas amplia,

particularmente una dieta rica en fibra fermentable, alimentos prebidticos
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naturales y compuestos bioactivos como los flavonoides y los polifenoles, se
esperaria que mejorara los efectos, ya que se sabe que estos compuestos
aumentan la diversidad microbiana y reducen la inflamacién. Por lo tanto, los
probioticos deben entenderse mas como un complemento y no como una

intervencién independiente para mejorar los resultados clinicos.
2.3 Importancia de los resultados

Los resultados de este estudio tienen implicaciones importantes para la nutricion
clinica y la psiquiatria. La reduccion significativa de las tasas de BDI en el grupo
de los probidticos es un paso importante en la busqueda de enfoques no
farmacolégicos complementarios para tratar la depresidon mayor, que es muy

prevalente en todo el mundo y crea muchas barreras para acceder a la atencién.

Desde el punto de vista biolégico, los cambios en la via metabdlica triptofano-
quinurenina son de particular interés porque esta via esta implicada en la
inflamacion sistémica, la neurotoxicidad y la regulacion del estado de animo. El
hecho de que un solo probidtico pueda modular biomarcadores en la
neurobiologia de la depresidn es completamente novedoso y deberia estimular
la investigacidén sobre la combinacién de nutracéuticos y psicofarmacologia de

doble accién.

Ademas, estos hallazgos respaldan el papel potencial de la microbiota intestinal
en la regulacion del sistema nervioso central y respaldan el ya emergente
concepto del eje intestino-cerebro. Esto a su vez también significa que existe la
oportunidad de ofrecer intervenciones nuevas, accesibles, asequibles y seguras
para los pacientes que no responden bien a las intervenciones terapéuticas

estandar.
2.4 Nivel de evidencia y grado de recomendacion

Partiendo de la experiencia adquirida en el ambito profesional y siguiendo la
l6gica de clasificacion utilizada en revisiones criticas similares, se considera

oportuno construir una clasificacién diferenciada en funcion del grado de
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evidencia disponible y el nivel de recomendacion establecido para ambos
conceptos considerados. El grado de evidencia esta directamente relacionado
con el rigor metodoldgico de la investigacion, la capacidad para responder a la
pregunta de investigacion y la validez interna de los resultados; Por otro lado, la
fuerza de la recomendacion se basa en la utilidad clinica del estudio y a menudo
se clasifica como fuerte o débil, dependiendo de su capacidad para influir en las

decisiones de tratamiento.

Para el articulo seleccionado para esta revision critica, el enfoque fue un ensayo
clinico aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo, lo que en este caso
lo situa en el mas alto nivel de evidencia. Donde se considerd que el nivel de
evidencia cayo a Al y un grado de recomendacion fuerte. Esta clasificacion
incluye factores que influyen positivamente en la calidad metodoldgica del
estudio, asi como otros factores que limitan su rigor y generalizacion. Estos
niveles de recomendacion nos permiten evaluar plenamente los elementos del
articulo, relacionarlos criticamente y responder a la pregunta clinica planteada

en este caso.
2.5 Respuesta a la pregunta

Respecto a la pregunta clinica planteada para el analisis, ¢ Cual es el efecto de
la suplementacién con probidticos y la calidad de vida de los adultos con

depresion?

El estudio concluyé que habia evidencia suficiente para concluir que el uso de
probidticos (Lactobacillus helveticus y Bifidobacterium longum) por ocho
semanas en dosis de 5g/dia equivalente a 10 mil millones UFC reduce
significativamente los sintomas depresivos medidos por el BDI (9.0 puntos, IC
95%: 7.43-14.12; p = 0.008 vs placebo).
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1.

RECOMENDACIONES

Se sugiere encarecidamente la promocion y divulgacion de los resultados
que han sido obtenidos a partir de esta investigacion, porque tiene gran
importancia para preservar el potencial de que los probidticos sean
beneficiosos y complementarios al tratamiento de los trastornos de la
depresion. Recalcando que no se puede reemplazar a la terapia psicoldgica
mucho menos a los medicamentos u otros tratamiento existentes para tratar

la depresion en los adultos.

La integracion de la intervencion dietética basada en probidticos en la
practica clinica especialmente con cepas como el Lactobacillus
helveticus y Bifidobacterium longum, como tratamiento de los pacientes con
depresion siempre debe ser gradual y complementaria a la terapia
convencional. Los nutricionistas y profesionales de la salud mental pueden
considerar el uso clinico en pacientes seleccionados, especialmente aquellos
interesados en la terapia complementaria, siempre que exista un seguimiento

clinico continuo y un control de la calidad.

Mas estudios en Peru, ya que se necesita el desarrollo de esta linea de
investigacion porque existe muy poca evidencia en si en casi toda
Latinoamerica. Se recomiendan los ensayos clinicos en Peru porque los
efectos de los probidticos pueden variar segun el contexto cultural, los
habitos alimentarios y las condiciones socioecondmicas. Esto podria
confirmar o refutar hallazgos de otras partes del mundo y asi resaltar la
importancia de los nutricionistas en el abordaje terapéutico-nutricional de las

complicaciones de la salud mental.

Se ha sugerido que los proyectos de investigacion no deberian limitarse a los
probidticos, sino también investigar si su combinacidn con prebidticos, dietas
modificadoras del microbioma, como por ejemplo los altos en fibra o de estilo
mediterraneo, también que sean estudios a largo plazo, centrados en la

eficacia y durabilidad de los resultados, las diferencias individuales, las
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interacciones con farmacos psicotrépicos y la seguridad dada a largo plazo

con el fin de mejorar la depresion.

Finalmente se debe implementar una guia en relacion con el uso efectivo de
probiéticos como tratamiento alternativo para las personas con diagndstico
depresivo, en funcién a la dosis correcta, los tipos de cepas especificas y su

frecuencia.
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Titulo del articulo

“Probiotics for adults with major

ANEXO N°1: RESULTADOS DE LA EVALUCION POR CASPe

Tipo de

investigacion
metodolégica

P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11 | Total

Lista de
chequeo
empleada

Nivel de
evidencia

Grado de
recomendacion

human studies”

dep_resswe dlsolrder compa_red WIth _Rews!o_n P 9 2 2 2 5 9 9 } 20 CASPE All Fuerte
antidepressants: a systematic review sistematica
and network meta-analysis”
“Gut feeling: randomized controlled
trlalg (?f probiotics for_the treatmgnt 'ReV|s!o'n 1 9 1 2 5 2 9 9 ) 18 CASPE All Fuerte
of clinical depression: Systematic sistematica
review and meta-analysis”
“Probiotics for the treatment of
depression and anxiety: A . Revision 1122201 ] o] -] 12 CASPE Al Debil
systematic review and meta-analysis sistematica
of randomized controlled trials”
“PROVIT: Supplementary Probiotic
Treatment and Vitamin 37 in Ensayo 'CllnICO 2 9 9 2 5 2 2 2 9 29 CASPE Al Fuerte
Depression—A Randomized Aleatorizado
Controlled Trial”
“Effect of probiotic and prebiotic vs
Placepo on gsycho]oglcal outcpmes Ensayo Qllnlco 9 1 9 9 5 5 1 1 9 19 CASPE Al Fuerte
in patients with major depressive Aleatorizado
disorder: A randomized clinical trial”
“Food & mood: a review of
supplementary prebiotic and Revision
probiotic interventions in the . . 2 1 1 2 2 2 2 2 - 18 CASPE All Debil
. . sistematica
treatment of anxiety and depression
in adults”
“Probiotics as an effective
therapel_Jtlc approach |.n alleviating _ReV|s!o_n 2 1 1 > > 1 2 2 ) 17 CASPE Al Debil
depression symptoms: an umbrella sistematica
meta-analysis”
“Prebiotics and probiotics for
depression and anxiety: A . Revision 202121212122 -1 19 CASPE All Fuerte
systematic review and meta-analysis sistematica
of controlled clinical trials”
“A systematic review of the effects of Revision
probiotics on depression and . o 2 2 1 2 2 0 2 2 - 17 CASPE All Fuerte
o h H sistematica
anxiety: an alternative therapy?
“Effect of probiotics on depressive Revisién
symptoms: A meta-analysis of . " 2 2 2 2 2 2 2 1 - 19 CASPE All Fuerte
sistematica
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Una marca de alerta no es necesariamente un indicador de problemas. Sin embargo,
recomendamos que preste atencién y la revise.
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Fuentes principales

9% @ Fuentesde Internet
3%  ME Publicaciones

9% 2 Trabajos entregados (trabajos del estudiante)

Fuentes principales

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se mostraran.

o Internet

ouci.dntb.gov.ua

° Internet

repositorio.uwiener.edu.pe

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-27

Internet

hdl.handle.net

Trabajos

entregados
UNIBA on 2024-08-29

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-25

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-28

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-29

Trabajos

entregados
UNIBA on 2024-09-14

Trabajos

entregados
Universidad Wiener on 2023-05-27

Internet

www.mediasphera.ru
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1%

1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%
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https://ouci.dntb.gov.ua/works/4vkyO6Ml/
https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/7646/T061_40098181_S.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://hdl.handle.net/20.500.13053/8638
https://www.mediasphera.ru/issues/zhurnal-nevrologii-i-psikhiatrii-im-s-s-korsakova/2021/11/1199772982021111129
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