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Resumen 
PROBLEMA: explicación del trastorno depresivo mayor según la neurociencia. OBJETIVO: 

investigar el trastorno depresivo mayor desde la neuroanatomía, neurofisiología y fundamentos de 

neurociencia. MÉTODO: análisis documental sobre los temas relacionados a la investigación por 

medio de fuentes como: Libros, informes y otras investigaciones. RESULTADOS: se determinó que 

las estructuras afectadas por el trastorno depresivo mayor son la corteza subcortical, el sistema 

límbico, la amígdala y el hipocampo, los neurotransmisores que son afectados en sus niveles son la 

serotonina y la noradrenalina los cuales afectan las funciones del cerebro como, por ejemplo: la 

actividad motora, los ciclos del sueño, la percepción sensorial entre otras. CONCLUSIÓN: la 

neurociencia ayuda a entender que pasa en el SNC cuando una persona padece de trastorno 

depresivo mayor.  

 

Palabras clave 

trastorno depresivo mayor, amígdala, hipocampo, neurotransmisores, serotonina. 

 

Abstract 
PROBLEM: explanation of major depressive disorder according to neuroscience. OBJETIVE: to 

investigate major depressive disorder from neuroanatomy, neurophysiology and neuroscience 

fundamentals. METHOD: documentary analysis on the topics related to the research by means of 

as books, reports and other research. RESULTS: it was determined that the structures affected by 

major depressive disorder are the subcortical cortex, limbic system, amygdala and hippocampus, 

the neurotransmitters that are affected in their levels are serotonin and noradrenaline which affect 

brain functions such as sleep, motor activity, sensory perception among others. CONCLUSION: 

Neuroscience helps to understand what happens in the central nervous system when a person 

suffers from major depressive disorder. 

 

Keywords 

major depressive disorder, amygdala, hippocampus, neurotransmitters, serotonin.  

 

Introducción 

El trastorno depresivo mayor (TDM) es una enfermedad que en la actualidad ha tomado importancia 

dentro de los trastornos neuropsiquiátricos después de la pandemia COVID19. A nivel mundial este 

trastorno afecta cada vez más a distintos grupos de edades y con mayor frecuencia a mujeres. 
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Dentro de sus principales componentes se encuentran los anatómicos, neurofisiológicos, 

neuroquímicos y epigenéticos, así mismo los aspectos sociales hacen que un individuo se enfrente 

a diferentes situaciones que lo pueden llevar a la depresión si no se tienen un adecuado manejo 

emocional, por ejemplo: falta de ingresos económicos, desprendimiento de personas a las que ama, 

sueños o metas que considera que no puede alcanzar, duelo o la culpa por no poder dejar un vicio 

y muchas más.  

La disforia o ánimo decaído, y la anhedonia son los dos síntomas específicos que caracterizan a los 

trastornos depresivos. (Atzori, et al., 2018). 

El TDM es una condición que incluye anormalidades vegetativas, cognitivas y actividades 

psicomotoras que afectan la vida de un individuo. Este padecimiento modifica el funcionamiento del 

cerebro de forma endocrina e inmunológica, además se manifiesta en las personas con bajo estado 

de ánimo, cólera inducida, disforia, llanto incontrolable, sentimiento de culpabilidad, vergüenza, 

ansiedad, dependencia, insomnio, anorexia, perdida de interés en actividades que anteriormente 

causaban placer, ideas de minusvalía y en algunos casos pensamientos de muerte o suicidio. 

Para reforzar el párrafo anterior se refiere como antecedente que “se ha observado en pacientes 

con TDM que presentan cambios en estructuras cerebrales importantes como disminución de la 

corteza cerebral y el sistema límbico cortical”. (Piñar, et al., 2020).  

Por ende, este padecimiento consiste en una heterogénea sintomatología que sugiere la 

participación de diferentes áreas del cerebro, como la corteza prefrontal dorsolateral que afecta las 

funciones de cognición entre las que están el razonamiento y la toma de decisiones. El área 

orbitofrontal y medial de la corteza prefrontal que actúa en la regulación de la experiencia emocional 

y componentes afectivos. 

Los neurotransmisores que principalmente se ven involucrados en estos casos son la serotonina y la 

noradrenalina, los cuales juegan un papel importante a nivel del sistema límbico.  

En el caso de la serotonina sus niveles bajan lo cual genera que el cuerpo tenga trastornos que 

afectan a la persona cuando duerme, en su vida sexual, la normalidad de su temperatura corporal 

y la percepción de tiene hacia ella misma. 

De la misma manera “la noradrenalina es la responsable de que el individuo se sienta motivado, 

ilusionado, además es importante en los procesos de recompensa, castigo y en el aprendizaje”. 

(Cervantes, et al., 2018). 
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Se dice que “el TDM altera dos sistemas importantes del cuerpo el inmune y el endocrino. Las 

citocinas son proteínas mediadoras de las células, pueden ser paracrinas o endocrinas, si las citocinas 

incrementan el sistema inmunológico desarrolla la depresión y otras enfermedades mentales”. 

(Avilés, et al., 2022). 

En el trastorno depresivo mayor existen factores genéticos que indican que esta enfermedad puede 

pasar de padres a hijos, sin embargo, no necesariamente se van a heredar. No se ha logrado 

establecer que sea heredable. Este trastorno interfiere en la vida de la persona y de los que la 

rodean, el estrés y el abuso de sustancias son factores importantes de la epigenética que intervienen 

en el TDM.  

Estudios indican que “hasta la fecha se han registrado más de 200 genes relacionados con el 

trastorno depresivo mayor, entre ellos siete son más frecuentes, estos son: 5HTTP / SLC6A4, APOE, 

DRD4, GNB3, HTR1A, MTHFR, y SLC6A3”. (Gallego-González, et al., 2017).  

 

El presente artículo, tiene como objetivo proporcionar al lector información necesaria para 

comprender al TDM desde los cambios estructurales y anatómicos que presentan los pacientes con 

este trastorno; de igual forma las diferencias que se observan a nivel de los neurotransmisores de 

la serotonina y la noradrenalina; también se explora el cambio de ánimo de las persona con este 

mal explicado desde la neurociencia, al mismo tiempo se desea incluir un dato que muestre si el 

padecimiento se da con mayor frecuencia en hombres o mujeres.   

 

Materiales y métodos 

El objetivo del estudio es describir el trastorno depresivo mayor desde la perspectiva de la 

neurociencia, la temática aborda las áreas de neuroanatomía, neurofisiología y fundamentos de 

neurociencia. El estudio se realizó con base a la construcción teórica de fuentes bibliográficas, 

referencias de fuentes primarias y secundarias donde se recopilaron conceptos, análisis, datos de 

libros y artículos científicos para poder desarrollar la investigación.   

A continuación, se muestran las tablas cualitativas de la investigación, se destaca la información 

relevante y oportuna del estudio, las cuales ayudan a comprender el desarrollo del tema. 

Se describe que “la depresión es una enfermedad que implica diferentes factores de alarma, 

como la alteración del sistema inmune, el endocrino, estar expuesto a eventos estresantes alterando 

el sistema nervioso”. (Casasola & Estrada, 2022). 
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Tabla 1 

Consecuencias trastorno depresivo mayor 

Estructura Consecuencias 

Corteza 

subcortical 

Hiperintensidad de manera anormal en las regiones 

subcorticales, periventriculares, ganglios basales y el 

tálamo, también encuentra una anomalía en la disminución 

de la corteza prefrontal y del sistema límbico cortical. 

Sistema 

límbico 

Afecta la forma de retener conocimiento, los recuerdos, los 

aspectos positivos de la vida, las sensaciones y todas las 

conductas importantes del individuo. 

Amígdala Aumento en su actividad, afecta el sistema emocional del 

cerebro y parte del sistema modulador de la memoria. 

Hipocampo Aumento significativo en la reducción del hipocampo, 

afecta las emociones, los recuerdos y el aprendizaje. 

Nota: en esta tabla se presentan las estructuras del cerebro que son afectadas por el trastorno 

depresivo mayor y las consecuencias.  

A través de lo descrito en la tabla se dice que “áreas anteriormente mencionadas son afectadas en 

pacientes con TDM” (Piñar, et al., 2020). Para esta afección los núcleos subcorticales son sus 

principales aferencias, abarcan desde el tálamo, hipotálamo, subtálamo, corteza cerebral y sustancia 

negra; estos ayudan a la corteza motora en el funcionamiento motor, controlan también 

movimientos automáticos que actúan con el movimiento motor voluntario.   

Como resultado “la corteza subcortical muestra una hiperintensidad de manera anormal en las 

regiones subcorticales, periventriculares, ganglios basales y el tálamo, también se encuentra una 

anomalía en la disminución de la corteza prefrontal y del sistema límbico cortical”. (Piñar, et al., 

2020). 

Una de las áreas que se relaciona con la depresión es la corteza cingulada la cual forma parte del 

sistema límbico, junto al área hipocampal, la corteza entorrinal, amígdala, septo, núcleo accumbens, 

pitotálamo y tálamo anterior. 

Es pertinente mencionar que “La amígdala es un conjunto de núcleos grises que se localizan en el 

interior de cada polo de los lóbulos temporales, junto al hipocampo, es relacionada con el sistema 

emocional del cerebro y parte del sistema modulador de la memoria”. (Azkona, et al., 2022). 
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Por lo que “refiere un aumento en la actividad de la amígdala en pacientes con TDM”. (Piñar, et al., 

2020).  Así como “Daniel Goleman luego de experimentar en animales y extraer la amígdala de 

manera quirúrgica, perdieron los sentimientos de miedo, enojo, cooperación, llanto, rasgos típicos 

también en humanos, que son activados directamente por la amígdala”. (Arias, et al., 2021). 

El hipocampo tiene relación con las emociones y los recuerdos. El cual se encuentra ubicado en el 

interior del lóbulo temporal, está formado por unas alargadas estructuras que se localizan de una 

forma alargada en el eje longitudinal del cerebro, en el área medial de cada lóbulo temporal, uno 

de sus extremos lo ubicamos junto a la amígdala. Entre sus principales funciones están la regulación 

de las emociones y los recuerdos, que cumplen un papel importante en la memoria y el aprendizaje. 

(Azkona, et al., 2022).   

Se indica que un “aumento significativo en la reducción del hipocampo en pacientes con TDM”. 

(Piñar, et al., 2020).  Por esta razón “se puede observar en la depresión, una reducción en la 

neurogénesis hipocampal, en animales y personas”. (Blanco, et al., 2022). Además, “indica una 

presentación de patrones de anomalías en el hipocampo y las regiones que median las emociones 

en el hipocampo anterior e intermedio”. (Blumberger, et al., 2019). 

Tabla 2 

Funciones cerebrales afectadas. 

Nivel Neurotransm

isor 

Funciones cerebrales afectadas 

Bajo 

(disminuy

e) 

Serotonina Sueño, movimientos del cuerpo, las 

señales de los sentidos, la necesidad 

de comida, el deseo por los encuentros 

íntimos, la capacidad de resguardar 

los límites de calor o frío del cuerpo, el 

dolor y la liberación de sustancias en 

el cuerpo. 

Bajo 

(disminuy

e) 

Noradrenalin

a 

Variaciones psíquicas en el estado de 

ánimo. 

Nota: en esta Tabla se muestra el nivel de las sustancias químicas que afectan las funciones 

cerebrales.  

 



Revista Académica Sociedad del Conocimiento CUNZAC 

ISSN: 2789-4681 Volumen 4 Número 1 2024 / / 

107 

       

 

La depresión es causada por un déficit funcional de los neurotransmisores noradrenalina (NA) y la 

serotonina (5-HT), en las regiones límbicas (emocionales) del cerebro. Estos sistemas 

monoaminérgicos se distribuyen ampliamente en toda la red de neuronas del sistema límbico, el 

estriado y los circuitos neuronales corticales prefrontales, quienes proporcionan las manifestaciones 

conductuales y viscerales de los trastornos del estado de ánimo. (Piñar, et al., 2020).   

La depresión produce que las funciones cerebrales se estropeen debido a que la neurotransmisión 

se efectúa de manera anormal, esto produce que se afecte el período de sueño, las tareas que 

ejecuta una persona, las sensaciones que se reciben por los sentidos, el apetito, la forma de 

relacionarnos a nivel sexual y la temperatura del cuerpo. Otras áreas dañadas son la detección de 

estímulos de dolor y la liberación de hormonas las cuales impulsan los síntomas de esta enfermedad. 

Todas estas irregularidades se dan porque la serotonina es retirada de la hendidura sináptica lo que 

hace que sus niveles disminuyan y afecten al cerebro. 

El trastorno depresivo mayor; presenta variación entre estaciones para las cuales existen dos 

variantes genéticas asociadas al sistema de transporte serotoninérgico. El 5-httlpr que se asocia a 

la estacionalidad y el promotor del polimorfismo 5-ht 2a-1438g/a que está implicado directamente 

con el trastorno depresivo estacional y otros estudios que proponen la relación del gen del 

transportador de serotonina (slc6a4 y slc6a1, respectivamente) como posible responsable de la 

patogénesis, apoyando así aún más las hipótesis que afirman el papel de la serotonina. (Bogdan, et 

al., 2021). 

Las personas que sufren de depresión presentan una disminución en la liberación de la noradrenalina 

esto apunta a que existe una variación en el sistema noradrenérgico y específicamente en los 

trastornos afectivos. 

 

Uno de los neurotransmisores más estudiados en este sufrimiento es la serotonina debido a que se 

ha encontrado que desempeña un factor crucial en la conducta. Este químico se observa que 

disminuye en las personas que padecen TDM lo que puede ser causa del padecimiento. 

Por lo tanto, “este acontecimiento puede explicar los trastornos del estado de ánimo y psiquiátricos”. 

(Moreno, et al., 2005). A su vez la norepinefrina juega un papel importante a la hora de mantener 

el interés y la energía en las personas.  “Cuando una persona sufre de TDM su estado de ánimo es 

depresivo, pierde el interés en las cosas, somatiza, tiene sensaciones de minusvalía, indefensión y 

culpa”. (Goodale, 2007). 
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Tabla 3 

Afectados por trastorno depresivo mayor. 

Hombres Mujeres 

 AVAD por 100,000  AVAD por 100,000 

 466  729 

Nota: esta tabla muestra la cantidad de personas por sexo que son afectadas a través de esta 

alteración por cada 100,000. 

 

Como dato importante se menciona que “en Guatemala los trastornos por depresión se dan en 729 

mujeres mientras que en hombres se dan en 466 de cada 100,000” (Organización Panamericana de 

la Salud, 2020).  

 

La depresión afecta a una cantidad mayor de mujeres y a una minoría de hombres. Este dato cobra 

relevancia debido a la importancia del eje hipotalámico-hipofisiario y la relación que este tiene en la 

regulación hormonal y los procesos anatomo-fisiológicos acaecidos en la pubertad, el ciclo 

menstrual, el embarazo, el postparto y la menopausia por medio de esta información se comprende 

la razón por la cual las mujeres son más propensas a padecer de TDM. “El TDM es la segunda causa 

de incapacidad en las personas que son productivas, su incremento ha sido del 20% en el mundo”. 

(Gallego-González, et al., 2017).  

 

Discusión  

En el TDM existen cuatro estructuras del sistema nervioso central que influyen directamente o que 

se ven afectadas en los pacientes, estas son: volumen cortical y subcortical, la corteza cingulada, la 

amígdala y el hipocampo. Dentro de las funciones de las estructuras que conforman la corteza 

subcortical (materia Blanca) se pueden mencionar que son las responsables de: las capacidades 

psicológicas y mentales, mediante, la regulación del carácter, de las respuestas intuitivas de la 

persona, la modulación de las funciones viscerales y endocrinas del organismo, la regulación de los 

procesos de vigilia y sueño, la regulación de los procesos de atención y excitación. La noradrenalina 

también conocida como norepinefrina, es una substancia que tiene dos formas de actuar en 

determinados receptores, tanto como neurotransmisor y como hormona. Los niveles alterados de 

esta hormona tienen relación directa con déficit de atención, alteración de la presión arterial, función 

vascular (función como hormona), alteraciones del estado de la conciencia, la escasa capacidad para 

responder a las acciones de estrés y lucha para la sobrevivencia del individuo. 
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La serotonina puede funcionar como neurotransmisor y vasoconstrictor lo cual depende del sitio de 

acción y el receptor especifico. Las principales funciones e importancia de la serotonina como 

neurotransmisor en el TDM son las siguientes: en conjunto con la dopamina y noradrenalina 

participan en los mecanismos que rigen la ansiedad, la depresión, el miedo, la angustia y la 

agresividad. Así mismo tiene relación directa con la regulación de la melatonina, por lo que tiene 

que ver directamente con la regulación de los ciclos circadianos (sueño-vigilia). Para este mal los 

núcleos subcorticales son sus principales aferencias, abarcan desde el tálamo, hipotálamo, 

subtálamo, corteza cerebral y sustancia negra; estos ayudan a la corteza motora en el 

funcionamiento motor, controlan también movimientos automáticos que actúan con el movimiento 

motor voluntario. 

He ahí, la importancia del estudio de los procesos fisiológicos del TDM. La noradrenalina se encarga 

de que la persona se sienta motivada, consciente, orientada, así mismo ve su estado de ánimo, de 

alerta y vigilia, problemas de sueño y alimenticios, la libido, proceso de recompensa, castigo y el 

aprendizaje que al momento de padecer TDM son síntomas que afectan directamente al paciente. 

Es importante también delimitar la función del Eje hipotalámico hipofisiario adrenal (HHA), ya que 

esta estructura forma parte del hipotálamo, teniendo comunicación bidireccional con la glándula 

suprarrenal y adrenal, segregando la hormona corticotropina (CRH), la cual es liberada al torrente 

sanguíneo hacia la hipófisis y cuando se une produce la liberación de hormona corticotropa (ACTH),  

llegando nuevamente a la glándula suprarrenal y a la hipófisis para que por último al llegar al 

hipotálamo desencadenando la liberación de cortisol, con lo que se produce un efecto 

neurofisiológico  enfocado  al estado de ánimo. (Cervantes, et al., 2018). 

Por otra parte, en el trastorno depresivo mayor existe una hiperactividad en este eje y distorsiones 

mentales en la cognición; en donde el paciente se ve afectado teniendo un mal estilo de vida y mala 

percepción de la realidad, con lo que puede aumentar su patología emocional o cogniciones 

disfuncionales. A través de la fisiopatología del trastorno depresivo mayor se explica que esta 

enfermedad es afectada por la alteración de dos sistemas los cuales son la metilación y la acetilación 

de las histonas que cumplen un papel importante en los procesos celulares. Además, se puede 

mencionar que el abuso de sustancias y el ambiente son factores externos que influyen en el 

comportamiento de las personas con trastorno depresivo mayor. (Goodale, 2007). 

Con el estudio de los cambios químicos de los neurotransmisores se describen las causas orgánicas 

del trastorno depresivo mayor, que permiten brindar pautas para un posible tratamiento 

farmacológico. Cabe resaltar que el tratamiento infiere en la causa, si el TDM tuvo un inicio 

fisiológico, genético o ambiental.  
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Los pacientes que llevan un tratamiento psicofarmacológico muestran un mejor nivel en el 

funcionamiento neuropsicológico que los pacientes con TDM sin tratamiento médico. (Avilés, et al., 

2022). 

Es fundamental para los pacientes con este mal considerar la relación del TDM con las áreas de la 

corteza cerebral. Uno de los cambios estructurales es la reducción del hipocampo. El decremento 

promedio es del 8-10%, siendo el cambio tanto bilateral como sólo en uno de los hemisferios. 

También se reporta una reducción significativa únicamente en episodios depresivos recurrentes, o 

bien el decremento se correlaciona inversamente con la duración del episodio depresivo.  Hay 

pacientes en remisión que siguen mostrando menor volumen hipocampal. Otra área donde también 

se reduce la materia gris es la corteza cingulada anterior (CCA), específicamente en la zona ventral 

al genu del cuerpo calloso (corteza subgenual). (Benjet, et al., 2014). 

 

Conclusión 

La depresión o trastorno depresivo mayor, es una patología del estado de ánimo que se debe a la 

correlación de la genética, la fisiología y el ambiente de quien lo padece, a través de estos elementos 

se mitiga la transmisión sináptica y monoaminérgica a nivel cerebral.    

Es importante realizar el estudio de la reducción del hipocampo; cuando hay pacientes que tienen 

trastorno depresivo mayor con recuperación inter episódica, debido a la frecuencia de los episodios 

y con ello determinar si se ha desarrollado trastorno depresivo grave por los mismos cambios en su 

anatomía. 

 

El grado de depresión está ligado a los niveles centrales de dopamina, este neurotransmisor se 

encarga de la energía del organismo, con este padecimiento la dopamina se caracteriza por su baja 

secreción por lo que causa un bajo estado de ánimo. Los estudios muestran que las personas con 

TDM tienen una menor densidad de transportadores de dopamina en áreas cerebrales específicas. 

El estudio del trastorno depresivo mayor desde la perspectiva de la neurociencia adquiere un carácter 

importante ya que ayuda a comprender cuales áreas y funciones del cerebro se ven afectadas y sus 

consecuencias, además apoya a comprender las alteraciones de las sustancias químicas y los efectos 

que producen.  

Las implicaciones que tiene el sistema nervioso central al momento de padecer esta afección se 

tornan valiosas para el diagnóstico y tratamiento del TDM. 
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El desarrollo del TDM es un padecimiento que en la actualidad se debe considerar con un enfoque 

multidisciplinario el cual ayuda a ver las diferencias aristas de este mal. 
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