Grado en Psicologia

Trabajo de Fin de Grado
Curso 2023/2024

Convocatoria Junio

Modalidad: Plan de Intervencion

Titulo: Efectos de la modificacion de la microbiota intestinal mediante el uso de

probidticos sobre la sintomatologia ansiosa: un plan de intervencion.
Autor: Maria del Mar Alarcén Lopez

Tutora: Olga Pellicer Porcar

Elche a 31 de mayo de 2023



indice

R SUMI BN .o 3
[ ] (o Yo [V ToTo} o] o 1R 5
1Y/ (23 (o Yo [0 T 9
3.1.  Descripcidon de la intervencion............ccocooiiiiiiiiiii 9
3.2.  Poblacion objetivo. ... 11
3.3, ODBJetiVOS. ..t 12
3.4. Instrumentos de evaluacion. ..........ooveeee i, 13
3.5. Materiales NECESANIOS. ... ..ove e e e 15
3.6. ProcedimiEnto. . .....covviii e 16
R 07o] o (e V1] o) o 1= 1= T 19
Bibliografia...... ..o 22
IO A oo 27
ANEXO B 28
AnexoC...... R ..M B B AR RN e e 30
Anexo D.......H.............. .00 SAINESSLS YRS CREVTREMENES 34
ANEXO B 39



Resumen

La Organizacion mundial de la Salud (OMS, 2022) define los trastornos mentales
como alteraciones significativas de la cognicién, regulacibn emocional o
comportamiento, considerando los trastornos de ansiedad un problema global, ya que

afectan a una de cada ocho personas.

Existe una conexién bidireccional conocida como el eje intestino-cerebro, en la
cual se encuentra una influencia directa entre la disbiosis y problemas de salud mental,

contribuyendo a la aparicion de la ansiedad.

Estudios recientes (J. F. Cryan et al., 2011) sugieren que el uso de probidticos
puede mejorar la desregulacién en la microbiota intestinal, reduciendo con ello los
sintomas de ansiedad. Es por ello por lo que el presente plan de intervencién propone
un ensayo clinico para evaluar el impacto de dos probidticos (Lactobacillus Rhamnosus
y Bifidobacterium Longum) en la sintomatologia ansiosa, ya que han mostrado efectos

positivos en su mejora y en la reduccion de los niveles de cortisol.

Ademas, propone la evaluacion de la eficacia de la combinaciéon de ambos probidticos
respecto de la terapia cognitivo conductual (TCC), con el objetivo de aportar un nuevo

enfoque adicional a la terapia para tratar la sintomatologia ansiosa.

Palabras clave: eje intestino-cerebro, disbiosis, ansiedad, Lactobacillus

Rhamnosus, Bifidobacterium Longum, TCC



Abstract

The World Health Organization (WHO, 2022) defines mental disorders as
significant disturbances in cognicion, emotional regulation, or behavior, considering

anxiety disorders a global issue, as they effect one in eight people.

There is a bidirectional connection known as the gut-brain axis, where there is a
direct influence between dysbiosis and mental health problems, contributing to the onset
of anxiety. Recent studies (J. F. Cryan et al., 2011) suggest that the use of probiotics can

improve dysregulation in the gut microbiota, thereby reducing anxiety symptoms.

Therefore, this intervention plan proposes a clinical trial to evaluate the impact of
two probiotics (Lactobacillus Rhamnosus and Bifidobacterium Longum) on anxiety
sympoms, as they have shown positive effects in their improvement and in reducing
cortisol levels. Additionally, it proposes evaluating the efficacy of combining both
probiotics compared to cognitive-behavioral therapy (CBT), with the aim of providing an

additional approach to therapy for treating anxiety symptoms.

Keywords: gut-brain axis, dysbiosis, anxiety, Lactobacillus Rhamnosus,

Bifidobacterium Longum, CBT



Introduccion

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS,2022), “un trastorno mental se
caracteriza por una alteracion clinicamente significativa de la cognicion, la regulacion de
las emociones o el comportamiento de un individuo”. En 2019 se estim6 que una de
cada ocho personas en el mundo, padecian un trastorno mental, siendo la ansiedad y

la depresion aquellos con mayor prevalencia a nivel mundial.

Los trastornos de ansiedad son los problemas mentales mas extendidos
globalmente (OMS, 2023). Se caracterizan por una preocupaciéon excesiva y prolongada
hacia una o varias situaciones, con la influencia de factores sociales, psicolégicos y
biolégicos. La ansiedad prolongada y las enfermedades mentales relacionadas
provocan un aumento sostenido de los niveles de glucocorticoides. Como consecuencia
de esto, se activa el eje hipotalamico-hipofisario-suprarrenal y ocasiona cambios en la
estructura del hipocampo. Con el tiempo, esto conduce a alteraciones en la formacion
de nuevas neuronas, en la morfologia neuronal e incluso puede resultar en la muerte

celular de las neuronas (Farm Comunitarios, 2019).

En la actualidad se sabe que existe una constante comunicacion bidireccional
entre el intestino y el cerebro, en el que participan conexiones neuroldgicas directas,
sefales endocrinas y factores inmunolégicos, siendo en 1999 cuando Michael Gershon
nombro el sistema digestivo como “el segundo cerebro” (American Chemical Society
CAS, 2022). Ademas, existen diversos estudios en los que se ha demostrado la
importancia de la microbiota intestinal en la regulacion de la ansiedad y el estado
animico, surgiendo el concepto de lo que conocemos como eje intestino-cerebro (Y.
Sanz, CSIC, 2023).

La microbiota intestinal se puede definir como el conjunto de microorganismos
que habitan en nuestro intestino, teniendo ademas un papel clave en la regulacién de
diversas funciones fisiolégicas. Conseguir mantener un equilibrio adecuado en la
composicion de la microbiota intestinal se conoce como eubiosis, siendo esto una
condicion esencial para que la microbiota pueda realizar correctamente sus funciones.
Cuando este equilibrio se altera, surge un estado de disbiosis, que esta vinculado con
la aparicién de enfermedades tanto intestinales como mentales, como es el caso de la
ansiedad (M. Georgina, M. Daniela, 2022). Ademas, existe una elevada relacion entre
la disbiosis y el eje hipotalamo-hipofiso-adrenal (HPA) y con altos niveles de cortisol (C.
Gabriela et al., 2023).
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El desarrollo de la microbiota intestinal comienza en la fecundacion, prosigue
durante el embarazo, y continda evolucionando durante dos o tres anos, adaptandose
a lo largo del ciclo vital por diversos factores ambientales y el estilo de vida (G. Lach et
al., 2018).

Con referencia al eje intestino-cerebro nombrado anteriormente, existe una
relacion entre tres vias de comunicacion: el nervio vago, el sistema circulatorio y el

sistema inmune.

El nervio vago desempefia un papel crucial como una via clave de comunicacion
entre la microbiota y el sistema nervioso central. Esto se demostré6 en un estudio
realizado con ratones, los cuales recibieron Lactobacillus rhamnosus, una bacteria que
promueve la salud intestinal, cuya funcién es ayudar con la digestién y el funcionamiento

intestinal normal (M. Gémez-Eguilaz, et al, 2019).

Se observé que el comportamiento de estos ratones cambiaba como resultado
de la activacion del acido y-aminobutirico (GABA), el cual es influenciado por la
microbiota. En contraste, en un estudio realizado con ratones sometidos a vagotomia
(intervencion quirdrgica para cortar el nervio vago), no se observaron cambios en el
comportamiento, lo que resalta el papel del nervio vago como la principal via de

comunicacion entre la microbiota y el cerebro normal (M. Gémez-Eguilaz, et al 2019).

Por otro lado, un estudio evalué en humanos y ratas el efecto de la combinacion
de los probidticos Lactobacillus helveticus y Bifidobacterium longum. Se observé como
esto redujo la ansiedad en los animales y hubo una disminucién del cortisol en los
pacientes (J. F. Cryan et al., 2011). El cortisol se conoce como la hormona del estrés,
implicada en la respuesta al estrés fisico y/o emocional. (Y. Katsu, M. Panadero, 2021).
Con respecto al cortisol, diversos estudios (Patacchioli et al., 2006) revelan como
correlaciona la menopausia con altos niveles de ésta hormona, influyendo en el estrés

psicolégico.

Ademas, ciertos estudios han revelado una correlacién entre niveles elevados
de Lactobacillus Rhamnosus y una disminucién en los niveles de corticosterona, lo que
se traduce en un mejor control del estrés, una reduccién en la incidencia de la depresion
y una disminucion en la liberacién de citocinas inflamatorias. En otro de los estudios, se
empled la muestra de ratones libres de gérmenes (GF) como herramienta para medir la
relacion entre microbiota-intestino-cerebro, los cuales han demostrado que la microbiota
influye en el desarrollo del eje hipotalamico-hipdéfiso-adrenal (HPA) (P, Luczynski, et al,

2016). Se demostré en ratones GF, como el estrés agudo provoca una liberacion
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exagerada de corticosterona, la cual se usa para medir la hormona adrenocorticétropa
(ACTH) como indicador de estrés, ya que en estas situaciones el cuerpo elabora mas
cantidad de esta hormona. Es por ello por lo que se sugiere que existen bacterias

intestinales que influyen en el desarrollo de comportamientos ansiosos (A. Belén, 2022).

Por otro lado, en relacion con el sistema circulatorio, es notable la relevancia que
tiene esto con las neurohormonas (como son la serotonina y la dopamina), las cuales
son liberadas por células neuroendocrinas del intestino y juegan un papel crucial en la
regulacion del comportamiento. Hablando a nivel analitico, que casi el 95% de
serotonina que aparece en nuestro organismo se encuentra en el tracto gastrointestinal,
siendo el 5% restante del cerebro (A. Fernandez, 2022). La serotonina (5-HT),
influenciada por la microbiota, desempefa un papel fundamental en la regulacién del
estado animico y el control emocional, al igual que la dopamina, siendo éste el
neurotransmisor mas significativo del sistema nervioso central. Ademas, el tratamiento
de primera eleccién para los trastornos de ansiedad es el uso de inhibidores selectivos
de la recaptacion de serotonina (ISRS), que actuan bloqueando la recaptaciéon de 5-HT

después de su liberacién de las neuronas (E. Akinova et al., 2009).

Con respecto al sistema inmune, éste resulta de gran importancia en el proceso
microbiota intestinal (MI) y sistema nervioso central (SNC), ya que ejerce la homeostasis
entre la microbiota intestinal y el intestino, ademas de ser el intermediario entre la Ml y
el SNC.

Tras la realizacion de diversas investigaciones en animales, se ha evidenciado
que la composicidon de la microbiota intestinal influye en comportamientos asociados a

trastornos psiquiatricos, como pueden ser las conductas ansiosas (NIH, 2017).

En uno de los estudios que se ha llevado a cabo con ratones ansiosos, se
encontré que cuando se les administraron ciertas cepas de Bifidobacterium, éstos
mostraron menos comportamientos ansiosos en comparacion con los que no recibieron
el tratamiento. Esto sugiere que estas bacterias podrian tener un efecto positivo en la
reduccion de la ansiedad. Ademas, se observaron cambios en los niveles de
neurotransmisores en el cerebro y en la actividad cerebral relacionada con la ansiedad,

lo que podria explicar este efecto. (H.M. Savignac et al, 2015)

En este sentido, se ha visto como aquellos pacientes que padecian ansiedad
prolongada mostraban menor diversidad en su microbiota intestinal. Ademas, proponen

que el factor ansiedad es un determinante de la proporcién de las bacterias
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pertenecientes al grupo Bacteroides. (V. Cepeda et al, 2019), sugiriendo que la

manipulacién de la microbiota intestinal puede tener un impacto en la funcién cerebral.

Por otro lado, se ha evidenciado como algunos patégenos tradicionales como
Eschericha spp o Shigella spp, aparecen con mayor frecuencia en personas con
trastornos psicolégicos. Ademas, el exponerse de forma crénica a situaciones
estresantes, da lugar a desregulaciones en la microbiota intestinal, siendo ésta menos
diversa e incluyendo una bajada de niveles de Firmicutes, Bacteroidetes y Lactobacillus

spp, asi como un incremento en los niveles de Oscillibacter spp (V. Cepeda et al, 2019).

Es por ello por lo que es de gran importancia realizar un buen desarrollo de
nuevas estrategias terapéuticas para aliviar y/o prevenir esta sintomatologia, puesto que
los tratamientos farmacologicos pueden ser rechazados por algunos pacientes.
Ademas, modular la microbiota intestinal podria ser de gran utilidad para tratar la
ansiedad y otros trastornos del SNC. Esto podria llevarse a cabo de dos maneras (V.
Cepeda et al, 2019):

Por un lado, reduciendo la presencia de agentes bacterianos que puedan afectar
negativamente la permeabilidad intestinal, como Bacteroides dorei y Coprococcus
eutactus. Por otro lado, podemos aumentar la cantidad de bacterias beneficiosas
utilizando probioticos, que son microorganismos vivos que tienen efectos positivos en la
salud cuando se consumen en cantidades adecuadas (NIH, 2022). También podemos
promover el crecimiento de estas bacterias mediante la ingesta de prebidticos, que son
ingredientes no digeribles que estimulan su desarrollo mediante la fermentaciéon (NIH,
2015).



Método
Descripcién De La Intervencién.

El propésito de llevar a cabo este plan de intervenciéon es investigar el impacto
que tendria la modificaciébn de la microbiota intestinal en la sintomatologia ansiosa,
haciendo uso de la administracion de dos tipos de probiéticos, Lactobacillus rhamnosus
y Bifidobacterium Longum (J. F. Cryan, S. M. O’'Mahony, 2011), puesto que diversos
estudios en animales han evidenciado que la microbiota intestinal influye en
comportamientos relacionados con trastornos psiquiatricos, como la ansiedad (T.
Arentsen et al., 2015).

El presente programa de intervencion se llevara a cabo con una muestra
heterogénea, tanto mujeres como hombres adultos, considerando que el 10,4% de la
poblacién presentan signos de ansiedad, de los cuales un 6,7% reciben un diagnostico
de trastorno de ansiedad, siendo un 8,8% mujeres y un 4,5% hombres (Base de Datos

Clinicos de Atencion Primaria, 2020).

Es de gran importancia abordar esta problematica, ya que un gran porcentaje de
la poblacién encuentra limitaciones en su vida diaria debido a la ansiedad, apareciendo
alteraciones en el suefio, tension muscular e irritabilidad entre otros mas (M. Marjan et
al., 2011).

El programa aqui propuesto se fundamenta en la conexién establecida entre el
intestino y el cerebro, conocida como el eje intestino-cerebro. La ansiedad asociada a
los sintomas gastrointestinales se denomina ansiedad gastrointestinal especifica (AGE)
y afecta tanto a la intensidad de los sintomas como la calidad de vida de quienes

padecen enfermedades gastrointestinales (Alvira, M. S. V et al., 2022).

Ademas, en la relacién entre el eje intestino-cerebro, se puede observar como el
aumento de los sintomas gastrointestinales esta vinculado con el miedo y/o la ansiedad
al consumir ciertos alimentos que asociamos con ese malestar. A medida que esta
asociacion cada vez es mayor, se desencadena un ciclo en el que: el malestar induce
miedo, el miedo aumenta la percepcion de los sintomas y estos sintomas refuerzan aun
mas el miedo (Alvira, M. S. V et al., 2022). Como resultado, cada vez que se intenta
consumir el alimento en cuestion, la ansiedad anticipatoria y el miedo hacen que los

sintomas gastrointestinales empeoren, perpetuando asi el bucle.
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Figura 1.

Las investigaciones previas propuestas por B. Stevens et al., 2017 han revelado
que la microbiota intestinal influye en diversos procesos cerebrales y en el estado de
animo, lo que indica que llevar a cabo un abordaje relacionado con esta problematica,

podria tener impactos positivos en la salud mental.

Para llevar a cabo este programa, en primer lugar, se difundira la informacion
correspondiente a través de diversos medios, como son las redes sociales, centros de

salud y universidades, con la finalidad de llegar al mayor nimero de poblacién posible.

Posteriormente los sujetos se someteran a una serie de pruebas, entre ellas el
Inventario de Ansiedad de Beck, la Escala de Calidad de Vida WHOQOL-BREF, el
Cuestionario de Calidad de Vida Gastrointestinal (GIQLI), Cuestionario de
Acontecimientos Vitales Estresantes (CAVE), el andlisis de la microbiota intestinal
mediante el estudio de heces y la medicion del cortisol salival, los cuales seran
explicados mas adelante. La finalidad de recoger estas pruebas es poder seleccionar la
muestra final a partir de los resultados obtenidos, siguiendo unos criterios de inclusién
y exclusién y mas tarde, una vez finalizado el periodo del programa, administrarlas de

nuevo para su comparacion.

Una vez seleccionada la muestra final, siendo el total de 120 participantes, se
les proporcionara el consentimiento informado para la participacién en dicho programa.

Los participantes seran divididos de forma aleatoria en 4 grupos de 30 personas cada
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uno. Dos de ellos seran control y otros dos experimentales, llevandose a cabo mediante

un disefo de doble ciego.

Durante el transcurso de la intervencién se realizara una sesién de seguimiento
telefénica cada 15 dias, durante la duracion total del programa, siendo de 12 semanas.
Al finalizar el programa, se realizardn de nuevo todas las pruebas citadas con

anterioridad para asi poder compararlos con los resultados iniciales.

Poblacion Objetivo.

El presente programa de intervencion esta dirigido a mujeres y hombres adultos,
con residencia espafiola, de edades comprendidas entre 18 — 45 afios, que presenten
sintomatologia ansiosa, pero sin tener un diagnéstico clinico de ansiedad. Ademas de
gque no hayan comenzado un tratamiento farmacolégico, ya que podria influir en los

resultados del presente estudio.

Para la obtencién de la muestra se proporcionara la informacién correspondiente
a través de redes sociales, asi como en centros de salud y universidades, teniendo en

cuenta los siguientes criterios de inclusién y exclusion:

Criterios de inclusion:

e Adultos con residencia en Espana.

e Presentar sintomatologia ansiosa durante un periodo minimo de 6 meses.

o Disponibilidad para toda la duracion del estudio.

e Presentar problemas gastrointestinales, que tras pruebas médicas no hay un
diagnostico.

e No estar embarazada ni en periodo de lactancia

o Disposicién a presentar las muestras que se requieren (andlisis de la microbiota
intestinal mediante las heces, medicion del cortisol salival).

o Estar dispuesta a cumplimentar el cuestionario sociodemografico inicial, el
Inventario de Ansiedad de Beck, el Cuestionario de Calidad de Vida
Gastrointestinal (GIQLI), el Cuestionario de Acontecimientos Vitales Estresantes
(CAVE) y la escala de calidad de vida WHOQOL — BREF.
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Por otro lado, haciendo referencia a los criterios de exclusion, se enumeran los

siguientes:

Presentar problemas gastrointestinales.

Estar diagnosticado/a de trastornos psiquiétricos.

Haber hecho uso de antibiéticos, prebidticos o probidticos en los ultimos 30 dias.
Consumo de medicamentos que puedan afectar en la microbiota intestinal como
son los antiinflamatorios (ejemplo el ibuprofeno, naproxeno...)

Consumo de antidepresivos (fluoxetina, citalopram...), benzodiacepinas,

fitoterapia o complementos que tengan efectos ansioliticos.

Objetivos.

El objetivo de este trabajo es disefiar un programa de intervencion en adultos

para abordar la sintomatologia ansiosa y su influencia en la microbiota intestinal

mediante el uso de dos probidticos (Lactobacillus Rhamnosus y Bifidobacterium

Longum).

Para ello se han especificado un listado de objetivos mas especificos:

1.

2.

Identificar la composicion inicial de la microbiota intestinal en los participantes.

Identificar si existe relacibn entre sintomatologia ansiosa y disbiosis en la
microbiota intestinal comparando los resultados pre y post intervencion.
Determinar el impacto de la administracion del probiético Lactobacillus
Rhamnosus en la sintomatologia ansiosa.

Determinar el impacto de la administracion del probiético Bifidobacterium
Longum en la sintomatologia ansiosa

Identificar la influencia entre los niveles de cortisol y la microbiota intestinal.
Analizar las posibles correlaciones entre los cambios en la microbiota intestinal
y los cambios en los niveles de ansiedad.

Determinar si la terapia cognitivo conductual y la administracion de los
probidticos Lactobacillus Rhamnosus y Bifidobacterium Longum presentan la

misma eficacia en la disminucién de la sintomatologia ansiosa.
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Las diferentes hipotesis que se plantan con este programa de intervencion son las
siguientes:

- La administracion de los probidticos Lactobacillus Rhamnosus y
Bifidobacterium Longum reduce los niveles de ansiedad.

- La disbiosis en la microbiota intestinal se correlaciona con mayor
sintomatologia ansiosa.

- Mayores concentraciones de cortisol salival correlacionan con mayor
disbiosis en la microbiota intestinal.

- Los participantes que reciben TCC mostraran una mejora en la
composicion de la microbiota intestinal.

- No habré diferencias significativas en la reduccién de la sintomatologia
ansiosa entre los participantes que reciben TCC y los que reciben
probidticos.

- Los efectos de la TCC en la reduccion de la sintomatologia ansiosa seran

mas duraderos a largo plazo.

Instrumentos de Evaluacion.

En este programa de intervencion, se hard uso de los siguientes instrumentos de

evaluacion:

e Inventario de Ansiedad de Beck (BAI): sus autores son Aaron T. Beck y Robert

A. Steer (1988) cuya adaptacion al espafol fue por Jesus Sanz, Fréderique
Vallar, Elena de la Guia y Ana Hernandez (2011). Es una escala tipo Likert,
compuesta por 21 items, que se ha diseflado para medir de forma auténoma el
nivel de ansiedad. La puntuacién se obtiene sumando todos los valores
indicados por el sujeto, los cuales se puntian en una escala de 0 a 3 (“minima”,
“leve”, “moderada”, “grave”), indicando la maxima ansiedad la puntuacion de 63
puntos. Se establecera un punto de corte situado en la media de la puntuacion

total (siendo 31-32 puntos aproximadamente). (Anexo A)

e Cuestionario de calidad de vida gastrointestinal (GIQLI): su autor es Francisco

Ortega. Es un cuestionario cuyas siglas vienen de la nomenclatura en inglés
(Gastrointestinal Quality of Line Index) que retne preguntas sobre la calidad de
vida y sintomas gastrointestinales. Esta compuesto por 36 preguntas tipo Likert,

cuya puntuacion va de 0 a 4, siendo el total de 144 puntos (a mayor puntuacion,
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mayor calidad de vida y menos problemas gastrointestinales). Se establecera un
punto de corte en referencia a la puntuacion total (siendo 72 puntos

aproximadamente). (Anexo B).

Escala de Calidad de Vida WHOQOL- BREF: es un cuestionario cuyos autores

son Badia X., Salamero M., Alonso J. (1999) que mide la calidad de vida de las
personas a través de una escala tipo Likert y esta compuesto por 26 items de 5
opciones de respuesta. Este cuestionario evalua la salud fisica, psicoldgica, las
relaciones sociales y el ambiente. A menor puntuacién obtenida en cada item,
peor percepcion de calidad de vida, excepto en los items 3, 4 y 26 en los que
hay que invertirlos. La puntuacién de 130 corresponde con la mayor percepcion
de calidad de vida, por lo que se establecera un punto de corte, siendo este de

65 puntos aproximadamente. (Anexo C).

Cuestionario de Acontecimientos Vitales Estresantes (CAVE): es un cuestionario

cuyos autores son Butjosa A, Gomez-Benito J, Myin-Germeys |, Barajas A,
Banos I, Usall J, Grau N, Granell L, Sola A, Carlson J, Dolz M, Sanchez B, Haro
JM, the GENIPE group, Ochoa S (2017). Se encarga de evaluar diversas
situaciones que han podido ocurrirte a lo largo de tu vida. Esta compuesto por
52 items en los cuales se preguntan por si esa situacion te ha ocurrido alguna
vez y que califiques del 1 al 10 cuanta ansiedad te ha generado. Con el podremos

observar el nivel de estrés que percibe la persona en su vida diaria. (Anexo D).

Analisis de la microbiota intestinal (heces): se analizaran las heces de los sujetos

con la finalidad de identificar los microorganismos presentes, aquellos
deficitarios 0 en exceso y poder detectar posibles problemas gastrointestinales
(por ejemplo, sindrome del intestino irritable, bacterias que ayuden a padecer

desregulacion en la microbiota...)

Medicion del cortisol salival: esta medicion es una técnica para evaluar los

niveles de estrés, ya que tiene relacion directa con los diagndsticos de problemas
psicolégicos, como por ejemplo la ansiedad. Mediante la respuesta fisiolégica al
estrés se liberan glucocorticoides (siendo el cortisol el mas potente) a través del
eje hipotalamico-pituitario-adrenal (HPA). Cuando una persona esta bajo una

situacion de estrés, la liberacion de cortisol aumenta significativamente (M. J.
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Aguilar et al., 2014). El cortisol sigue un ritmo circadiano, aumentando entre el
50y el 75% en los primeros 30 minutos tras despertar, conociéndose esto como
el aumento de cortisol matutino (Cortisol Awakening Response, CAR). Tras este
aumento, los niveles de cortisol descienden gradualmente a lo largo del dia hasta
alcanzar el minimo por la noche. Una respuesta de cortisol matutina mas alta es

un predictor fuerte y significativo de un trastorno de ansiedad.

Se les pedird a los pacientes que realicen una medida al despertarse (en torno
a las 8:00am), se recogera también a los 15, 30, 45 y 60 minutos tras el despertar
para observar la evolucion de la curva de cortisol matutino. Esta muestra se
obtiene tras enjuagar la boca con agua, poniendo debajo de la lengua un tubo
de algodén durante un minuto y recoger minimo 2 ml de saliva. Los valores
medios tras despertar estan entre los 0,04 - 0,56 pg/dL (microgramos por
decilitro). (S.Hernandez et al., 2016).

Materiales Necesarios.

Para poder llevar a cabo este programa e intervencién seran necesarios los

siguientes materiales y espacios para realizar las pruebas:

- Escala de Calidad de Vida WHOQOL-BREF: cuestionario obtenido en la
plataforma Google, el cual serd administrado de forma auténoma y
corregido por los profesionales del programa.

- Inventario de Ansiedad de Beck: cuestionario obtenido en la plataforma
Google, el cual sera administrado de forma autbnoma y corregido por los
profesionales del programa.

- Cuestionario de Calidad de Vida Gastrointestinal (GIQLI): cuestionario
obtenido en la plataforma Google, el cual serd administrado de forma
auténoma y corregido por los profesionales del programa.

- Cuestionario de Acontecimientos Vitales Estresantes (CAVE):
cuestionario obtenido de la plataforma Google, el cuél serd administrado
de forma autébnoma y corregido por los profesionales del programa.

- Analisis de la microbiota intestinal: prueba que consiste en depositar
parte de las heces en un recipiente de plastico, el cual sera analizado por
profesionales en el laboratorio correspondiente. Para la recogida de esta
muestra se les administrara el recipiente y se les adjudicara un

laboratorio para su entrega.
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- Medicion del cortisol salival: prueba que consiste en recoger la muestra
de saliva en un tubo de algodén, la cual sera analizada por profesionales
en el laboratorio correspondiente. Para la recogida de esta prueba se les
administrara el recipiente para la muestra y se les adjudicara un
laboratorio para su entrega.

- Consentimiento informado. (Anexo E).

- Cuestionario sociodemogréafico inicial. (Anexo F).

- La cantidad de probiéticos y placebos oportuna para cada uno de los
participantes (90 en total, puesto que un grupo solo recibe la terapia
cognitivo conductual).

- Una sala en la que poder llevar a cabo la terapia cognitivo conductual de
forma individual. En ella habra una mesa y dos sillas (una para el

terapeuta y otra para el paciente).

Procedimiento.

El presente estudio se llevard a cabo para investigar el impacto de la
suplementacibn con dos tipos de probidticos (Lactobacillus Rhamnosus y
Bifidobacterium Longum) en los participantes, la repercusién sobre la microbiota
intestinal y la relacién con la sintomatologia ansiosa. Los sujetos seran asignados a un
grupo u otro mediante un proceso de muestreo aleatorio simple de doble ciego. Este
tipo de disefo se elige para que no haya sesgos en los resultados, de forma que ni el
experimentador ni los sujetos sepan en cual de los 4 grupos se encuentran. El control
de la investigacion lo llevara una persona externa a la misma para que no interfiera en

los resultados.

La muestra obtenida de 120 sujetos se dividira en 4 grupos, siendo cada uno de
30 personas y tratando que los grupos sean homogéneos. Por un lado, tendremos dos
grupos control. A uno de ellos se les administrard un placebo, disefiado idénticamente
a los probiéticos, pero sin presentar el principio activo de los mismos. Y el otro grupo
control recibira 1 sesion semanal de terapia cognitivo conductual en las que se incluiran

técnicas de relajacion.

Respecto a los grupos experimentales, a uno de ellos se le administrara el
probidtico Lactobacillus Rhamnosus y al otro se le administrara el probidtico

Bifidobacterium Longum, ambos sin recibir terapia cognitivo conductual. Estos grupos
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recibiran una dosis diaria de sus correspondientes probidticos durante un periodo de 12

semanas, siempre siguiendo las indicaciones médicas del fabricante.

e Grupo 1: placebo

e Grupo 2: terapia cognitivo conductual

e Grupo 3: probidtico Lactobacillus Rhamnosus
e Grupo 4: probio6tico Bifidobacterium Longum

Plan de Intervencion.

Una vez obtenida la muestra final se seleccionara de forma aleatoria a qué grupo
va a pertenecer cada sujeto y se les explicara el modo en el que se llevara a cabo el

programa. A continuacion, se explica qué se va a realizar en cada grupo:

Grupo control (1pl):

Los participantes asignados en este grupo no recibirAn ninguno de los
probidticos con principios activos, sino que se les administrar4 un placebo. Esto nos
permitira evaluar si los efectos observados en el tratamiento son realmente el resultado
del consumo de los probidticos o si se deben a causas externas. Es importante destacar
gue los participantes en este grupo no seran informados de que estan recibiendo un
placebo en ninglin momento del presente programa, para asi evitar cualquier influencia
en los resultados debido a la percepcion del tratamiento. La administracion del placebo
sera de 1 dosis diaria durante toda la duracién del programa (12 semanas), ademas de
exponerse cada 15 dias a una sesion de seguimiento telefénica para evaluar la

adherencia y posibles efectos adversos al tratamiento.

Grupo control (2t):

Los sujetos correspondientes a este grupo recibirdn una sesion semanal de
terapia cognitivo conductual (TCC) de una hora de duracién, junto con técnicas de
entrenamiento en relajacion. Estas sesiones estaran guiadas por un terapeuta experto

en el ambito.

Grupo experimental Lactobacillus Rhamnosus (3Ir):

Los participantes pertenecientes a este grupo recibiran 1 dosis diaria (250 mg)
del probiético Lactobacillus Rhamnosus durante el periodo de 12 semanas, siguiendo

las indicaciones del fabricante.
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Este grupo no recibira terapia cognitivo conductual y tendran que realizar un
seguimiento telefénico cada 15 dias para evaluar la adherencia al tratamiento y posibles

efectos adversos.

Ademds, se les proporcionard un cuaderno en el que puedan registrar el
cumplimiento de las pautas prescritas y si han sufrido algun acontecimiento estresante

y/o duradero que haya podido afectar.

Grupo experimental Bifidobacterium Longum (4bf-1):

Los participantes pertenecientes a este grupo recibiran 2 dosis diarias (75 mg
cada una) del probidtico Bifidobacterium Longum durante el periodo de 12 semanas,

siguiendo las pautas del fabricante.

Este grupo no recibira terapia cognitivo conductual y tendran que realizar un
seguimiento telefénico cada 15 dias para evaluar la adherencia al tratamiento y posibles

efectos adversos.

Ademas, se les proporcionard un cuaderno en el que puedan registrar el
cumplimiento de las pautas prescritas y si han sufrido algun acontecimiento estresante

y/o duradero que haya podido afectar.

Tras completar las 12 semanas, se realizaran de nuevo las siguientes pruebas:
Inventario de Ansiedad de Beck, Escala de Calidad de Vida WHOQOL-BREF,
cuestionario de calidad de vida gastrointestinal, andlisis de la microbiota intestinal y la
medicion del cortisol salival. La finalidad de ello es comparar los resultados obtenidos
pre y post tratamiento con el fin de determinar si la administracion de estos probi6ticos

ha resultado efectiva siguiendo nuestra hipétesis inicial.
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Conclusion y Discusiones.

La relacién existente entre la microbiota intestinal y los trastornos de ansiedad
propone una aproximacién innovadora para la investigacién en salud mentad. El plan de
intervencion aqui propuesto plantea explorar esta conexion eje intestino-cerebro
mediante la administracion de dos probidticos Lactobacillus Rhamnosus y

Bifidobacterium Longum en adultos con sintomatologia ansiosa.

Esta propuesta se fundamenta en la creciente evidencia cientifica que relaciona
la composicion de la microbiota intestinal con la regulacion de la sintomatologia ansiosa
y el estado animico. Es por ello por lo que el objetivo de este programa consiste en
abordar la sintomatologia ansiosa y su influencia en la microbiota intestinal mediante el
uso de dos probiodticos. Los resultados esperados podrian proporcionar evidencia sobre
la efectividad de los probidticos Lactobacillus Rhamnosus y Bifidobacterium Longum en
la reduccién de la sintomatologia ansiosa, sustentando la hipétesis de que la
manipulacion de la microbiota intestinal puede ser una estrategia terapéutica variable

y/o complementaria para los trastornos de ansiedad.

Algunas de las limitaciones para tener en cuenta que podrian aparecer en el plan

de intervencién aqui propuesto podrian ser las siguientes:

En primer lugar, la posible variabilidad de la microbiota intestinal a nivel
individual, ya que puede ser influenciada por diversos factores, como la genética, la
dieta y el estilo de vida. Puesto que la microbiota intestinal es individual de cada persona,
las respuestas a la ingesta de probidticos pueden variar, pudiendo dificultar la
identificacion de patrones claros en los efectos de ambos probidticos en la

sintomatologia ansiosa.

Por otro lado, podria aparecer la falta de adherencia a las pautas del tratamiento.
Esta limitacion hace referencia a la ingesta de probiéticos, puesto que su toma debe ser
regular y en la dosis acordada, haciendo que cualquier desviacion en su ingesta podria
influir en los resultados y en la efectividad del tratamiento. También hace referencia a la
no asistencia a las sesiones de terapia, ya que puede reducir la eficacia del estudio a la

hora de detectar las diferencias entre el grupo control y el experimental.

Ofra limitacidon que puede aparecer durante el plan de intervencién podria ser
que aparezcan cambios en el estilo de vida que induzca estrés adicional. Esto podria
afectar a la microbiota y a la sintomatologia ansiosa durante el transcurso de la

intervencion, pudiendo reducir la eficacia del estudio.
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Ofra posible limitacion presente en este plan de intervencion podria ser la
duracion, puesto que 12 semanas quiza seria insuficiente para observar cambios
significativos a largo plazo en la microbiota intestinal en referencia con los niveles de

sintomatologia ansiosa.

Ademas, seria conveniente considerar que tanto la menopausia como el ciclo
menstrual puede modificar los niveles de cortisol y con ello aumentar la ansiedad. Por
ello seria recomendable que todas las mujeres participantes comiencen en la misma
fase del ciclo menstrual (folicular, lutea, ovular o menstruacién). Esto ayudaria a obtener

resultados mas precisos sobre la eficacia del estudio.

Por otro lado, el numero de la muestra podria ser estadisticamente insuficiente,
donde los resultados podrian no ser representativos de la poblacion general. Ademas
de que los resultados obtenidos podrian no ser aplicables a otras poblaciones en las
que aparezcan diferentes caracteristicas demograficas y/o estilos de vida. El numero de
la muestra reducido podria no permitir que se realicen los subgrupos adecuados en
referencia al género o edad, ya que esto seria de gran relevancia. Ademas, incluir una
muestra heterogénea podria dificultar la eficacia del tratamiento debido a las diferencias

biologicas entre hombres y mujeres.

A pesar de las limitaciones citadas anteriormente, la implementacion de este plan
de intervencion es realmente beneficiosa. Por un lado, como han evidenciado varios
estudios, los probiéticos podrian reducir la ansiedad, ya que han mostrado efectos
positivos en la disminucion de niveles de cortisol y en la mejora de la sintomatologia

ansiosa.

Ademas, con el uso de instrumentos de evaluacién como es la Escala de Calidad
de Vida WHOQOL-BREF y el Cuestionario de Vida Gastrointestinal se podra medir como
la reduccion de la sintomatologia ansiosa mejora la calidad de vida. También al intervenir
sobre la disbiosis mejorara la microbiota intestinal y a su vez mejoraran estos sintomas

ansiosos.

Por otro lado, mediante el uso de los probidticos se reducirian los efectos
secundarios que muchos ansioliticos generan tras su ingesta, lo que ayudaria a lograr

mantener un equilibrio saludable en la microbiota intestinal.

Otro de los beneficios que se podrian experimentar con esta intervencién seria
la actuacion de forma preventiva, para evitar que los sintomas gastrointestinales y/o

ansiosos aumenten a un diagndstico grave.
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Este plan de intervencion propone una vision adicional a la terapia cognitivo
conductual. Al incluir un grupo que recibe TCC permite comparar la efectividad de los
probidticos con dicha terapia, con la finalidad de incorporar este tratamiento en la

practica psicoldgica clinica.

A modo de conclusion, el plan de intervencién aqui propuesto tiene como
finalidad investigar la relacion entre la microbiota intestinal y la sintomatologia ansiosa
en adultos mediante la administracion de dos probiéticos especificos. Se sugiere que la
hipotesis de “la administracion de los probidticos Lactobacillus rhamnosus y
Bifidobacterium Longum reduce la sintomatologia ansiosa” puede ser consistente,

siendo una via para el tratamiento de los trastornos de ansiedad.

Por otro lado, la hipoétesis que sugiere que “los participantes que reciben TCC
mostrardn una mejora en la composicion de la microbiota intestinal” puede ser
congruente, ya que lidiar con la sintomatologia ansiosa mediante TCC induce cambios
positivos en la microbiota intestinal, generandose una relacion directa entre ambos
factores. Ademas, se plantea la hipotesis de que tanto la TCC como los probiéticos
puedan ser efectivos en la reduccién de la ansiedad a corto plazo, siendo ambas
intervenciones significativas para una mejora en la sintomatologia. Es por ello por lo que
para lograr beneficios a largo plazo se plantea que la TCC ofrecerd una reduccion
sostenida en el tiempo mayor que administrando Unicamente los probidticos, siendo una
combinacién de ambos lo que podria generar una mayor calidad de vida en los pacientes

gue se encuentran con esta problematica.
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Anexo.
Anexo A.

0 = en absoluto

| = Levemente, no me molesta mucho

2 = Moderadamente, fue muy desagradable, pero podia soportarlo
3= Severamente, casi no podia soportarlo

0 1 2 3
1. Hormigueo o entumecimiento .........c.ccovcieniiiacsiinnnnns O o0 O o0
2. Sensacion de calor ... g ~“a -0 0O
3. Temblor de piemas ........coccvvmicimmna. @ O O 0O
4, Incapacidad de relajarse ........coooviveiereivrcneiinieieianns O o © o0
5. Miedo a que suceda lo peor ......... I v e OO O O
6. Mareo o aturdimiento ... o o ©o o
7. Palpitaciones o taquicardia ... R BN @ TR & B o
8. Sensacion de mestabihidad e msegundad ﬁz-u:ﬂ ....... . ©O ©o ©O o0
LR I - o o o o
10, NETVIOSISIMO ©eiiiiiiiiiiiies et s seas o o o o
11, Sensacion de ahogo .......ooooevveeene NS e, o o o a]
12. Temblores de manos ..., o o O ©O
13. Temblor generalizado o estremecimiento ............... O o ©O o0
14. Miedo a perder el control ........ccoceoevvvimeiecsieinnnnns c o ©o o
15. Dificultad para respirar ..., © ¢ ©O o0
16. Miedo a MOTIrSe ..o o o O O
17, SObresaltos ... e seneneas o o o
18. Molestias digestivas o abdominales ............cccoevannne O o ©O o0
19, PAldEZ .o O o o o
20. Rubor facial .......coocvvnvmeinisiesisess s ssssssssssns c o ©O o©
21. Sudoracion (no debida al calor) ......cc.ccceiiiiiinnne O © O o0
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Anexo B.
CUESTIONARIO DE CALIDAD DE VIDA GASTROINTESTINAL
1. Durante las 2 altimas semanas [ha sentido dolor de estomago o de tripa?
1. Todo el tiempo 2. Casi todo el tiempo 3 algunas veces 4. raramenie 5. nunca.
2, Durante las 2 altimas semanas [ Ha sentido sensacion de plenitud abdominal (o de tripa Dena)?
L. Todo el tiempo L. Casi tode el tiempe 1. algunas veces 4. raramente 5. nunea.
3. Durante las 2 altimas semanas [ ha sentido hinchazdén (sensacion de tener muchos gases en el estomago)?
L. Todo el tiempo L. Casi tode el tiempe 1. algunas veces 4. raramente 5. nunea.
4. Durante las 2 altimas semanas [ha sentido escape de ventosidades?
1. Tado el tiempo 2. Casi todo el tiempe 3. algunas veces 4. raramenie 5. R,
5. Durante las 2 ultimas semanas ha sentido fuertes eructos?
L. Todo el tiempo L. Casi tode el tiempe 1. algunas veces 4. raramente 5. nunea.
6. Durante las 2 altimas semanas [ha sentido ruidos llamativos en el estomago o la tripa?
L. Todo el tiempo L. Casi tode el tiempe 1. algunas veces 4. raramente 5. nunea.
7. Durante las 2 altimas semanas [ha sentido la necesidad de hacer de vientre con mucha frecuencia?
L. Todo el fiempo L. Casi tode el tiempe 1. algunas veces 4. raramenie 5. nunea.
8. Durante las 2 altimas semanas [ha gozado o ha sentido placer comiendo?
1. Tado el tiempo 2. Casi rode el tiempe 3. algunas veces 4. raramenie 5. .
9, Durante las 2 altimas semanas Jcon qué frecuencia ha renunciado usted a comidas que le gustan como
consecuencia de su estado de salud actoal?
1. Muchisin 2. muicha 3 alge 4. un povo 5. mada.
10. Durante las 2 altimas semanas Jcémo ha sobrellevado las tensiones diarias?
1. My el 2. mal 3 regular 4. bien 5. muy bien.
11. Durante las 2 altimas semanas [se ha sentido triste o deprimido?
1. Toda el tiempo L. Casi todder el tiemper 1. algunas veces 4. raramenie 5. mnna.
12. Dwrante las 2 iltimas semanas ;se ha sentido nervioso o con miedo?
L. Todo el tiempo 2. Casi todo el tiempo . algunas veces 4. raramente 5. nunca.
13. Durante las 2 iltimas semanas ;se ha sentido satisfecho con su vida en general?
L. Todo el tiempo 2. Casi todo el tiempao . algunas veces 4. raramente 5. nunca.
14. Durante las 2 iltimas semanas jse ha sentido frustrado?
L. Todo el tiempo 2. Casi todo el tiempo M algunas veces 4. raramente 5. nunca.
15. Durante las 2 iltimas semanas ;se ha sentido cansado o fatigado?
L. Todo el tiempo 2. Casi todo el tiempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.
16. Durante las 2 iltimas semanas ;se ha sentido indispuesto?
L. Todo el tiempo 2. Casi todo el tiempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.
17. Durante la dltima semana ;se ha despertado por la noche?
1. Cada noche 2. 5 6 6 noches 3. 34 4 noches 4. 18 2 noches 5. nunca.
18. ;En qué medida le ha provocado su estado de salud actual cambios molestos en su apariencia o aspecto fisico?
1. Mucho 2. bastanie . alge 4. un poco 5. nada.
19. Como consecuencia de su estado de salud actual, Jen qué medida ha empeorado su vitalidad?
1. Muche 2. bastanie M alge 4. un poce 5. nada.
20l. Como consecuencia de su estado de salud actual, jen qué medida ha perdido su aguante o resistencia fisica?
1. Mucho 2. bastanie . algo 4. un poce 5. nada.
21. Como consecuencia de su estado de salud actual, jen qué medida ha sentido disminuida su forma fisica?

1. Mucho 2. bastanie . algo 4. un poce 5. nada.
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23,

26.

27.

28,

29,

3.

3L

29

Durante las 2 idltimas semanas, ;se ha sentido contrariade o molesto por el tratamiento médico de su estado de
salud actual?

1. Muchisime 2. mucho M algo 4. un poco 5. nada.

Durante las 2 idltimas semanas, ;ha podido llevar a cabo sus actividades cotidianas (por ejemplo, estudios, trabajo,
lahores domésticas)?

L. Todea el tiempe 2. Casi todo el tiempeo A algunas veces 4. raramente 5. nunea.
Durante las 2 tltimas semanas, ;se ha sentido capaz de participar en actividades de recreo y tiempo libre?
1. Todo el tiempo 2. Casi todo el riempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.
. ¢En qué medida se han alterado las relaciones con sus personas cercanas (familia o amigos) como consecuencia de
su estado de salud actual?
1. Muchisime 2. mucho X alge 4. un poco 5. nada.
+En qué medida ha resultado perjudicada su vida sexual como consecuencia de su estado de salud actual?
1. Muchisime 2. mucho M algo 4. un poco 5. nada.
Durante las ‘2 iltimas semanas, ; ha sentido que la comida o los liguidos le subian a la boea (regurgitacion) 7
1. Todo el tiempo 2, Casi todo el tiempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.

Durante las 2 tltimas semanas ;ha sentido incomodidad por comer lento o despacio?
1. Todo el tiempo 2. Casi todo el riempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.

Durante las 2 tltimas semanas ;ha tenido problemas para tragar la comida?
L. Todea el tiempe 2. Casi todo el tiempeo A algunas veces 4. raramente 5. nunea.

Durante las 2 dltimas semanas, (ha sentido la necesidad de tener que hacer de vientre con urgencia, de repente?
1. Tode el tiempo 2. Casi tode el tiempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.

Durante las 2 dltimas semanas, ;ha tenido diarrea?
1. Tode el tiempo 2. Casi todo el tiempo 3. aleunas veces 4. raramente 5. nunca.

32.

33

35,

Durante las 2 dltimas semanas, ; ha tenido estrefiimiento?
1. Tada el tiempo 2. Casi rodo el tiempo J. algunas veces 4. raramente 5. nunca.

32.1. Durante las 2 iltimas semanas, ; ha defecado dos 0 menos veces por semana?
1. Si 2. No

32.2, Durante las 2 iiltimas semanas, ;ha tenido heces escasas?
1. 8i 2. No

323, Durante las 2 iiltimas semanas, ; ha tenido heces duras en mas del 25% de los casos?
1. Si 2. No

32.4. Durante las 2 iltimas semanas, ;ha necesitado pujar en mas del 25% de las defecaciones)?
1. 8i 2. No

Durante las 2 dltimas semanas, [ ha tenido niuseas?
1. Todo el tiempo 2, Casi todo el iempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.

. Durante las 2 iiltimas semanas, ; ha tenido sangre en las heces?

1. Tada el tiempo 2. Casi todo el tiempo . algunas veces 4. raramente 5. nunca.

Durante las 2 dltimas semanas, [ ha tenido acidez de estdmago?
1. Todo el tiempo 2, Casi todo el Hempo 3. algunas veces 4. raramente 5. nunca.

. Durante las 2 iiltimas semanas, ; ha tenido problemas para contener las heces?

1. Tada el tiempo 2. Casi todo el tiempo . algunas veces 4. raramente 5. nunca.



Anexo C.

Anles de emperar oon la presba nos gusiaria que conbesiara unas pregunias gensrales
sobre usted: Riaga un cirodlo =n @ respuesia comrecta o contesie en =l espacio en blanco.

S Hombre Mujer
$ Cudndo nacia # Dia hes Ao
L O eshedios. ene® Hinguno Primarizs  Medios Linreersitarios
fCual es s estado ovil?  Solieroda Separadoia Casadnia
Crsorciadod’a En pareja Viudicda
LEn la achmailidad, estd enfermmoda’? 5l Mo
5i mene akgin problema con s salisd, ¢ Ous piensa gues es?
Enfermedad Problema

insirucoiones: Esbr cueshionanio sirde para CoNDDET 5S4 OpNIGN acernca de su cabdad de wida,
su salud § olras areas de su wida. Por favor conbeste todas las preguntas. Si no eska

seguna de qué resplesia dar a una pregunia, esoofa la gue le parerca mas agroplada. A
weoes, Esta puede ser la primem respuesia gue le viene a la cabeza.

TE'I"IQH presente =y modo de whir, expeciabvas, placeres y preccupaciones. Le pedimos que
piznse &n su wida dwante fas dos oifmas semanas For ejemplo, persando en las dos
URIMas SEMaas, S8 Eesie pregunian:

Mada Toaalmerfe

JObbene de oiras personas
&l apoyo que nscesia T

1 3 3 4 &

Rodes con un cioulo el ndmen que mejor defina oudno apoyos obbro de oiras personas en
lrs dos dlimas semanas. 5i piensa mue obhrvyo bastanle apoyo de olras personas, usied
deberia sefalar con un oleoulo &l dmens 4, quedanda la respuesta de la siguienie forma:

Mada Un poco | Moderado | Bastanbe | Tofalmenie

4 Obbene de oiras personas
&l apoyo que necesia ¥

1 & 3 @ &

Recuerde que cualguier momen s walido, o Mpokanie es Que rEpreseris Su opnkn

30



31

Por farvor, k=a la pregunta, valore 2us senamientos y haga un circulo en & nomen de |2 escala que  nepresents meon sU opoion de respassia

My rmialka

Reqular

momnal

Ba=tainie buena

My buena

_m._.l._u_._u..n. calrhcaria =u calidad de widat

F

3

4

B

My
rizssiechala

Lini pooo
insateshechioda

Lo nocemal

Bastank>
satshechioa

iy sabsiechoia

& Como de sabsfednola esla oon s
sabud !

F

B

Las sguentes pregunias hacen referendcia al grado &n que ha experimeniado clerfos hachos en las dos GRmas semanas

Maia

Lin peoos

Lo noemal

Hasianbx

Exremadamen e

& Hastia gué punio pienisa que &l dokor
fliziom]) b impdde hasoer o que necesata’s

F

3

4

LEM que grado necesba de un
ralamienby madicn para bond Knar &
= Wida diana’?

3

4

L Cuanio disituia de la wda'y

.m._-_..._.“_h_ g punio skesvie gue su vida
S S

.m..HEu_ &5 U capackdad de
Comentrancn !

{Cuanta ssgundad sisnme en su wida
dharia’!

flomo de sakudabls =5 o amibenie
h=ioo & 5w alrededonr
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Las siguientes pregumias hacen refsmenca a s ushed svperimienta o fus capar de haosr cienas cosys &N las dos Glimas Semanas, § en qus

medida.
Hada Un pooo Lo ncemal Bastani= Totalmenie
i Tiene energla suficieme para la vida
w| ¢ e 1 2 ) 4 5
¢ Es capaz de acsplar su apanencia ;
&
11 fizica’t 1 ] ] 4 -]
& | 4 T suficksnie dinero pars cubrr sus ;
2 necesidades ! : 3 4 8
: Dispone de la informacion gue
i 2
1A riecesita para s vida diara’? ! ? A + &
i . Hasta qué punio bene oportunidad de i 3 3 d &
resalizar acthidades de ocia?
i85 . Es capaz de d-:-s;l.‘;z.lline deun lugar i 3 3 4 &

SiGA EM L PAGINA SIGUIENTE

Las siguientes pregunias hacen referencia a sien ks dos Olbmas semana ha senbido satisfecho’a y cuanto, &n varos aspecios de s wida

Buy . Bastante s .
nisaasiechala Fomo Lo al satisfechioda e .
i Cdmo de salistechoda estd con su
wl — i 2 a 4 &
¢ Cdmo de salisfecho'a estd con su
17 | habikdad para realzar sus actividades 1 ) 3 4 -]
de la vida diana’?
¢ Cdmo de salistechoda estd con su -
i
1n capacidad de trabaja’ ! 2 a 4 &
i L Cdma de satisfechoda estd de sl i 3 3 i &
FTIESm
. Como de sabsiedho'a estd oon sus - .
&
=N relaoones personales? g 2 A 4 &
;. Como de salistschala estd con su wida
| M 1 2 3 4 B
} Cdmno de satistecho'a estd oon el -
i
= apoya que obliene de sus amigosiasy 1 : L h &
= L Cémo de satistechola estd de las i 5 3 i 8
= condiciones del lugar donde vive?
L Cdmo de satistechola estd oon el
24 acocesoque ene a los sendcios 1 2 a 4 -]
sarutarees
; 1Gomo de sabistechn'a esta con os 2
[
| Zerdoos de ransporte de su rona Y ! 2 4 * .

GIGHA BN LA PAGEA SIGUIENTE




La siguente pregunia hace referencia a la frecuencia con que usted ha senido o experimentado cieros sentimienios en las dos diimas semanas.

Hunca Raramenie Moderadamente | Frecueniemente Eiempre

. Con qué frecuencia tene
senbmismios negathwos, tales como
Irisieza, desesperanza, ansedad, o

diegresidn?

¢ Le ha ayudado aiguien a rellenar el ouesbonario?

& Cudnio tempo ha lardado en conlestado?

L gusiaria hacer algin comentaro scbee el cussionario?

Gracias por su ayuda
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Anexo D.
{Ha pasado por esta Evento
situacidn alguna vez en su con mas
items vida? ansiedad
Ne Si C———
Una Mas de
ver una wez
(n®)

1. éHas suspendido mas de 3 asignaturas en un curso Ansiedad
escolar? {1-10)

Omolesto Oagradable | Edad
2. iHas sufrido o sufres bullying o conflicto con los/las Ansiedad
compaferos/as gue te ha llevado a cambiar de colegio o {1-10)
denunciarlo?

Omolesto Oagradable | Edad
3. éiTe han expulsado del colegio de manera definitiva Ansiedad
durante mas de 15 dias? {1-10)

Omolesto OAgradable | Edad
4. iHas cambiado de colegio o fuiste ascendido/a a un nivel Ansiedad
superior de estudios? {1-10)

Omolesto Oagradable | Edad
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CONTESTAR LAS SIGUIENTES PREGUNTAS 5| TRABAIAS O HAS TRABAIADO. SI LA RESPUESTA ES “NQ” PASAR A LA

PREGLUNTA 17
5. {Has empemado a trabajar? Ansiedad
(1-10)
OMalesto DlAgradable | Edad
6. {Has tenido o estas teniendo problemas graves con tu Ansiedad
jefefa, que te han llevade a denunciar, abandonar el (1-10)
trabajo, peleas importantes yfo agresiones?
OMolesto ClAgradable | Edad
7. {Has tenido o estas teniendo problemas graves con tus Ansiedad
companerosfas de trabajo, que te han llevado a denunciar, (1-10)
abandonar el trabajo, peleas importantes y/o agresiones?
OMaolesto OAgradable | Edad
B. éTe han despedido del trabajo antes de finalizar el Ansiedad
contrato? (1-10)
OmMolesto OAgradable | Edad
9. ¢Te han ascendido a un cargo mias alto representando Ansiedad
mas responsabilidad y/o un salario mas alto? (1-10)
OMolesto OAgradable | Edad
10. {Te han descendido a menor categoria laboral que Ansiedad
implica menor responsabilidad yv/o menor sueldo? (1-10)
OMelesto DAagradable | Edad
11. {Has cambiado de trabajo 3 veces o mas al ano? Ansiedad
(1-10)
OMaolesto OAgradable | Edad
12. ¢ Cambias de tumo, por ejemplo de mananas, tardes o Ansiedad
naches? (1-10)
OMaolesto DAgradable | Edad
13. {Te han ampliado mas de 10 horas semanales de tu Ansiedad
harario laboral anterior? (1-109
Omolesto Olagradable | Edad
14. {Has estado de baja por enfermedad durante mas de 3 Ansiedad
meses? (1-10)
Omaolesto Dagradable | Edad
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[tems

¢Ha pasado por esta
situacion alguna vez en su

wida?

Mo

si ——— >

Unia
vez

Mas de
una veg

[n#)

Evento
Con mas
ansiedad

15. {Has iniciado un negocio propio como autdnomo/a?

Ansiedad
[1-10}

16. iHas estado desempleado/a durante mas de & meses?

Omalesto

Oagradable

Omolesto

Oagradable

Edad
Ansiedad
(1-10)
Edad

17. ¢{Has iniciado una vida en comidn con tu pareja?

Ansiedad
[1-10}

1B, ¢{Has iniciado una relacion amorosa?

Omalesto

Oagradable

Ordolesto

OAgradable

Edad
Ansiedad
(1-10)
Edad

o divarcio?

149. {Has pasado con tu pareja por una ruptura, separacion

Ansiedad
(1-10)

OMolesto

Oagradable

Edad

20. ¢{Has tenido con tu pareja problemas que te hayan
llevado a pensar en acabar la relacion?

Ansiedad
[1-10)

Ordolesto

ClAgradable

Edad

21_ i{Has tenido o tienes problemas sexuales?

Ansiedad
(1-10)

22 {Has sido infiel o te han sido infiel?

Omolesto

OAgradable

OMolesto

Oagradable

Edad
Ansiedad
(1-10)
Edad

23_5i has tenido o tienes pareja, ¢has sufrido maktratos
fisicos y/o psicologicos por parte de élfella?

Ansiedad
(1-10

OMolesto

Clagradable

Edad

24. 5i has tenido o tienes pareja, déstefa ha tomado o
toma drogas?

Ansiedad
[1-10)

OMolesto

Oagradable

Edad

25. 5i has tenido o tienes pareja, ééste/a ha enfermado
gravemente, atectando tu vida cotidiana?

Ansiedad
(1-10}

26. ¢Ha fallecido alguna de tus parejas?

Ordolesto

Oagradable

DOmolesta

OAgradable

Edad

Ansiedad
(1-200
Edad

27. éHas estado embarazada?

Ansiedad
(1-200

28. {Has tenido o adoptado algun hijofa?

Orolesto

Oagradable

Omolesto

Oagradable

Edad
Ansiedad
[1-100
Edad

29. {Has abortado alguna vez?

Ansiedad
[1-100

Omolesta

DOagradable

Edad
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i{Ha pasado por esta Evento
situacion alguna vez en su COn mas
[tems vida? ansiedad
No 5i e
Una hias de
Ll=F una vez
(nf)
30. {Has tenido dificultades para que tu pareja s quede Ansiedad
embarazada? (mas de ocho meses sin poder concebir) (1-10)
Omolesto ClAgradable | Edad
31. {Has sido adoptadoy/a? [nivel de ansiedad en el Ansiedad
momento de conocer el hecho o en el momento de (1-10)
adopcion)
OmMoleste Oagradable | Edad
32. {Has sido abandonadoya, has sufrido abusos o malas Ansiedad
tratos por parte de su familia? (1-10)
Omoleste OlAgradable | Edad
33. {Tus padres estan separados? Ansiedad
(1-10]
OMolesto ClAgradable | Edad
34, dAlgun familiar tuyo se ha emancipado o ha Ansiedad
abandonado el hogar? (1-10])
Omoleste OlAgradable | Edad
35. {Algin familiar de primer grado {padres) ha tenido o Ansiedad
tiene una enfermedad grave que haya ocasionado cambios (1-10)
en tu vida cotidiana?
OMaolesto ClAgradable | Edad
36. {Tienes algun familiar de primer grado (padres, hijos, Ansiedad
conyugue, etc.) que haya abusado o abusa de drogas o (1-10)
alcohol?
Omolesto Clagradable | Edad
37. {Ha fallecido alguno de sus parientes de primer grado Ansiedad
{padres, hijos, etc.)? (1-10)
Omaolesto OlAgradable | Edad
38. {Ha fallecido algan otro familiar? Ansiedad
(1-10]
OMoleste Clagradable | Edad
34. { Alguna vez has cambiado de residencia o te has ido de Ansiedad
casa? (1-10)
Omaoleste Oagradable | Edad
40. { Alguna vez te han robado o te han agredido Ansiedad
fisicamente? (1-10)
Omalesto Oagradable | Edad
41. {Has sido agredido/a de formia sexual, por una persona Ansiedad
gue no fuera tu pareja o un miembro de la familia? (1-10)
Omaleste Oagradable | Edad
42_ iHas formado parte de alglin proceso judicial? Ansiedad
(1-10]
Omaleste Oagradable | Edad
43. {Eres o has sido inmigrante alguna vez? Ansiedad
(1-10]
OmMolesto Oagradable | Edad
44. ¢ Has sido detenidofa o has ido a un centro de Ansziedad
menores? (1-10]
OMolesto OAgradable | Edad
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¢Ha pasado por esta Evento
situacion alguna wez en su CON mas
[tems wida? ansiedad
No T e—-—
Una Mas de
vez una vez
[n#)
45. {Has tenido problemas de pago, que te han generado Ansiedad
estadas de nerviasismo y/fo tristeza? (1-10)
OMalesto ClAgradable | Edad
A6. JAlguna vez has roto con tu drculo de amigos? Ansiedad
(1-10)
OMolesto OAgradable | Edad
A7. JAlgan amigo/a cercano ha sufrido una enfermedad Ansiedad
grave, que supanga un cambio en tu vida cotidiana? (1-10)
OMolesto OAgradable | Edad
48. dHa fallecido algun amigo/a tuyo/a? Ansiedad
(1-109
OMolesto OAgradable | Edad
49, i5e te ha muerto alguna mascota? Ansiedad
(1-10q
OMalesto ClAgradable | Edad
50. {5e te ha iniciado una enfermedad grave, la cual Ansiedad
supone un cambio en tu vida cotidiana? (1-10)
OMolesto OAgradable | Edad
51. {Consideras que has abusado o tienes dependencdia de Ansiedad
las drogas? (1-10)
OMolesto OAgradable | Edad
52. {Has tenido un accidente (laboral, trafico, domestico) Ansiedad
que te haya provocado invalidez? (1-10
OMaolesto OAgradable | Edad




Anexo E.

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN EL PLAN DE
INTERVENCION: ;COMO REPERCUTE LA ANSIEDAD EN LA MICROBIOTA
INTESTINAL?

Nombre del organizador: Maria del Mar Alarcon Lopez

Usted esta invitado a participar en el Plan de intervencion *¢ Como repercute la ansiedad
en la microbiota intestinal?”, organizado por Maria del Mar Alarcdn Ldpez. El objetivo de
este programa es detectar la influencia de la sintomatologia ansiosa en la microbiota

intestinal.

El programa tendra una duracion de 12 semanas, participando en la administracion de
unos probidticos que se consumiran de forma auténoma, siendo la dosis de una capsula
diaria. Ademas, dependiendo del grupo al que perienezcas, recibirdas una sesion
semanal de terapia cognitivo conductual, que tendra lugar en el centro que se acuerde.

Cada grupo recibira una sesién de seguimiento cada 15 dias para evaluar la adherencia
y posibles efectos adversos de ello.

Riesgos
La participacion en este programa no implica riesgos.
Confidencialidad

Toda la informacion personal y los datos compartidos durante el programa seran
tratados con estricta confidencialidad. No se divulgara informacion personal sin su
consentimiento pravio.

Voluntariedad

Su participacion en este programa es completamente voluntaria. 5i decide retirarse en
cualquier momento no habra ningun tipo de penalizacion.

Consentimiento

He leido y comprendido la informacién proporcionada sobre el Programa xxx, v entiendo
que puedo retirarme del programa en cualquier momento. Al firmar este documento, doy
mi consentimiento para participar en el programa.

Nombre del participante: ... ... ...
Fecha: ... ...

Firma del Participante: ... ...
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Anexo F.

PLAN DE INTERVENCION ;COMO REPERCUTE LA ANSIEDAD EN LA MICROBIOTA
INTESTINAL?

Edad: 18-25 26-40 41-60
Sexo:

Nivel educativo:

Estado civil:

Situacion laboral:

Residencia:

Presento sintomatologia ansiosa (sensacion nerviosismo, sudoracion, temblores,
aumento ritmo cardiaco...) minimo 6 mesas: Sl / NO

Estoy embarazada o en periodo de lactancia: S1/MNO

Disponibilidad durante la duracion del programa (12 semanas): 51/ NO

Problemas gastrointestinales (por gjemplo, celiaguia): 51 / NO

Acepto la administracion de las diversas pruebas necesarias (inventario de ansiedad de
Beck, cusstionario de calidad de vida gastrointestinal, Escala de Calidad de Vida
WHOQOL-BREF, Cuestionario de Acontecimientos Vitales Estresantes (CAVE) analisis de
la microbiota intestinal en heces v medicion del cortisol salival): Sl 7 NO

Diagnastico ce trastornos psigquiatricos: S1/ANO

He consumido antibigticos o probioticos en los dltimos 30 dias: 351 / NO

He consumido medicamentos en los Gltimos 30 dias: 51 / NO
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