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[This article addresses the Core Competency of Medical Knowledge] 0 RESUMENES Y RESENAS
[Evidence-Based Psychiatric Treatment]

Estimulacion transcraneal de corriente de baja intensidad
en psiquiatria

Noah S. Philip, M.D., Brent G. Nelson, M.D., Flavio Frohlich, Ph.D., Kelvin O. Lim, M.D., Alik S. Widge, M.D., Ph.D.,
Linda L. Carpenter, M.D.

Am J Psychiatry 174:7, Julio 2017

La neuroestimulacion se esta convirtiendo rapidamente en
una modalidad importante de tratamiento para los trastornos
psiquiatricos. Uno de los enfoques de mayor rendimiento y
menos regulado para la estimulacion terapéutica no invasiva
implica la aplicacion de corrientes eléctricas debiles. El entu-
siasmo generalizado por la estimulacion transcraneal de cor-
riente eléctrica (tCS) se refleja en el reciente aumento del
mercadeo de dispositivos directamente al consumidor, el
entusiasmo de «hagalo Usted mismo» y un nimero de en-
sayos clinicos que va en aumento. A raiz de este rapido cre-
cimiento, es posible que los clinicos carezcan de informacion
suficiente sobre tCS para informar sus practicas clinicas. La
interpretacion de los datos de ensayos clinicos con tCS se
apoya en la familiaridad con los principios neurofisiologicos
basicos, los potenciales mecanismos de accién de latCSy la
complicada historia reguladora que rige los dispositivos de
tCS. Una creciente literatura incluye ensayos aleatorizados
de tCS para depresion mayor, esquizofrenia, trastornos cog-
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nitivos y trastornos por consumo de sustancias. La relativa
facilidad de uso de la tCS y el abundante acceso a la misma
pueden representar un avance importante y de amplio al-
cance para la futura atencion en salud mental. La evidencia
apoya la aplicacion de un tipo de tCS, la estimulacion tran-
scraneal con corriente directa (tDCS), para la depresion may-
or. Sin embargo, los dispositivos de tDCS no tienen aprobac-
ion regulatoria para tratar trastornos médicos, la evidencia es
en su mayor parte no concluyente para otras areas terapeu-
ticas y su uso estd asociado con algunos riesgos fisicos y
psiquiatricos. Un hallazgo inesperado que puede surgir de
esta revision es que el uso de dispositivos de estimulacion de
electroterapia craneal—la Unica categoria de dispositivos de
tSC con uso autorizado en trastornos psiquiatricos—se apoya
en evidencia de baja calidad.

(Am J Psychiatry 2017; 174:628—-639)
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ARTICULOS

Un estudio de observacidon a 5 ainos de pacientes
con depresion resistente al tratamiento tratados con
estimulacion del nervio vago o tratamiento habitual:
Comparacion de respuesta, remision y tendencias

al suicidio

Scott T. Aaronson, M.D., Peter Sears, C.C.R.P.,, Francis Ruvuna, Ph.D., Mark Bunker, Pharm.D., Charles R. Conway, M.D.,
Darin D. Dougherty, M.D., Frederick W. Reimherr, M.D., Thomas L. Schwartz, M.D., John M. Zajecka, M.D.

2 ajp.psychiatryonline.org

Objetivo: El Registro de Depresion Resistente al Tratamiento
investigd si la estimulacion del nervio vago (ENV) adyuvante
con el tratamiento habitual en depresion tiene resultados a
largo plazo superiores a los que se obtienen con solamente
el tratamiento habitual.

Método: Este estudio de observacion de registros, a 5 afios,
prospectivo, de etiqueta abierta y no aleatorizado se llevo a
cabo en 61 sitios en Estados Unidos e incluyd 795 pacientes
que estaban sufriendo un episodio depresivo mayor (depre-
sion unipolar o bipolar) de como minimo 2 aflos de duracion
o que habian tenido tres episodios depresivos o mas (inclu-
yendo el episodio en curso), y que habian seguido cuatro o
mas tratamientos de depresion sin éxito (incluyendo TEC).
Se excluyeron los pacientes con historial de psicosis o de
trastorno bipolar de ciclado rapido. La medida de eficacia
primaria fue la tasa de respuesta, definida como una reduc-
cion del >50% en la puntuacion en la Escala de Evaluacion
de Depresion de Montgomery-Asberg (MADRS) en cualquier
visita a lo largo de los 5 afios del estudio, con respecto a la
puntuacion obtenida al inicio del estudio (linea de base). Las
medidas de eficacia secundarias incluyeron la remision.

Resultados: Los pacientes sufrian depresion cronica con se-
veridad entre moderada y severa al comienzo del estudio (la
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puntuacion media en la escala MADRS fue 29,3 [DE=6,9]
para el grupo del tratamiento habitual y 33,1 [DE=7,0] para el
grupo con ENV adyuvante). Los resultados del registro indi-
can que el grupo con ENV adyuvante obtuvo mejores resul-
tados clinicos que el grupo con tratamiento habitual, inclu-
yendo una tasa mas alta de respuesta acumulativa a 5 afios
(67,6% en comparacion con 40,9%) y una tasa de remision
significativamente mas alta (remision acumulativa por pri-
mera vez, 43,3% vs. 25,7%) Un analisis secundario demostrd
que entre los pacientes con un historial de respuesta a la
TEC, los que estaban en el grupo con TEC adyuvante tuvie-
ron una respuesta acumulativa de 5 afios mas alta que los
que estaban en el grupo con tratamiento habitual (71,3% en
comparacion con 56,9%). Se observé un diferencial de res-
puesta similar entre los que no respondieron a la TEC (59,6%
vs. 34,1%).

Conclusiones: Este registro representa el estudio naturalisti-
co mas grande y de mayor duracion de resultados de efica-
cia en la depresion resistente al tratamiento y ofrece eviden-
cia adicional de que la ENV adyuvante realza los efectos de
los antidepresivos en comparacion con el tratamiento habi-
tual en esta poblacion con una enfermedad tan grave.

(Am J Psychiatry 2017; 174:640-648)
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ARTIiCULOS

Terapia de contingencia de la mirada fija con
recompensa de musica para el trastorno de ansiedad
social: Un ensayo controlado aleatorizado

Amit Lazarov, Ph.D., Daniel S. Pine, M.D., Yair Bar-Haim, Ph.D.

Am J Psychiatry 174:7, Julio 2017

Objetivo: Los pacientes con trastorno de ansiedad social
han demostrado fijar mas su atencion en las amenazas so-
ciales, convirtiéndose asi en un objetivo viable para la tera-
péutica. Este ensayo controlado aleatorizado examind la
eficacia de una novedosa terapia de contingencia de la mi-
rada fija con recompensa de musica para el trastorno de an-
siedad social, disefiada para disminuir la fijacion de la aten-
cion en las amenazas.

Método: Cuarenta pacientes con trastorno de ansiedad so-
cial fueron asignados aleatoriamente o bien a ocho sesiones
de terapia de contingencia de la mirada fija con recompensa
de musica, disefiada para distraer la mirada de los pacientes
hacia estimulos neutrales en lugar de hacia estimulos de
amenazas, o bien a una condicion control. Las medidas de
ansiedad social reportadas por los clinicos o auto-reporta-
das por los propios pacientes se obtuvieron en el pre-trata-
miento, en el post-tratamiento y en una visita de seguimien-
to a los 3 meses. Se evaluo el tiempo de fijacion en los
rostros socialmente amenazadores durante las sesiones de
entrenamiento y antes y después del tratamiento.

Resultados: La terapia de contingencia de la mirada fija con
recompensa de musica dio como resultado una mayor dis-
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minucion de los sintomas del trastorno de ansiedad social,
en comparacion con la condicion control, tanto en las me-
didas reportadas por los clinicos como en las auto-reporta-
das por los pacientes. Los efectos terapéuticos se mantuvie-
ron iguales en el sequimiento. La terapia de contingencia de
la mirada fija con recompensa de musica, pero no la condi-
cion control, también redujo el tiempo de fijacion en las
amenazas, que mediaron parcialmente los efectos clinicos.
Por ultimo, la terapia de contingencia de la mirada fija con
recompensa de musica, pero no la condicion control, tam-
bién alterd el tiempo de fijacion en los rostros socialmente
amenazadores que no se utilizaron en el entrenamiento, re-
flejando una generalizacion de casi-transferencia del entre-
namiento.

Conclusiones: Este es el primer ensayo controlado aleatori-
zado que examina una intervencion de contingencia de la
mirada fija en el trastorno de ansiedad social. Los resultados
demuestran reclutamiento del numero esperado de sujetos
y respuesta terapéutica. Este estudio crea el marco para en-
sayos aleatorizados mas grandes y evaluacion en otros tras-
tornos emocionales.

(Am J Psychiatry 2017; 174:649-656)
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ARTICULOS

Déficits dimensionales comunes de recompensa en
los trastornos del animo y psicéoticos: Un estudio de
asociacion del conectoma completo

Anup Sharma, M.D., Ph.D., Daniel H. Wolf, M.D., Ph.D., Rastko Ciric, B.A., Joseph W. Kable, Ph.D., Tyler M. Moore, Ph.D.,
Simon N. Vandekar, B.S., Natalie Katchmar, B.S., Aylin Daldal, B.A., Kosha Ruparel, M.S.E., Christos Davatzikos, Ph.D.,

Mark A. Elliott, Ph.D., Monica E. Calkins, Ph.D., Russell T. Shinohara, Ph.D., Danielle S. Bassett, Ph.D.,
Theodore D. Satterthwaite, M.D., MA.

4 ajp.psychiatryonline.org

Objetivo: La anhedonia es un problema central de multiples
trastornos psiquiatricos y causa una incapacidad considera-
ble. Una conceptualizacion dimensional plantea que la se-
veridad de la anhedonia esta relacionada con un continuo
transdiagnostico de déficits de recompensa en redes neura-
les especificas. Estudios anteriores de conectividad funcio-
nal relacionados con la anhedonia se han centrado en com-
paraciones entre casos y controles en trastornos especificos,
utilizando analisis de regiones especificas basados en “semi-
lleros” (“seed-based”). Aqui, los autores exploran el conecto-
ma funcional completo en relacion a la respuesta a la re-
compensa en una poblacion de adultos con psicopatologia
heterogénea.

Método: En una muestra de 225 adultos de cinco grupos
diagnodsticos (trastorno depresivo mayor, N=32; trastorno
bipolar, N=50; esquizofrenia, N=51; riesgo de psicosis,
N=39; y sujetos sanos de control, N=53), los autores llevaron
a cabo un analisis del conectoma completo y examinaron la
relacion entre una medida dimensional de respuesta a la re-
compensa (la sub-escala de sensibilidad a la recompensa de
la Escala de Activacion Comportamental) y la conectividad
funcional en estado de reposo utilizando regresion matricial
multivariada basada en distancias.

Support for this effort provided by ACTA Colombia

Resultados: Los autores identificaron focos de desconexion
asociados con la respuesta a la recompensa en el nucleo ac-
cumbens, la red del modo por defecto y la red cingulo-oper-
cular. Analisis de seguimiento revelaron desconexion entre
redes funcionales de gran escala especificas y su conectivi-
dad con el nucleo accumbens. Los déeficits de recompensa se
asociaron con conectividad reducida entre el nucleo accum-
bens y la red del modo por defecto, y con conectividad au-
mentada entre el ndcleo accumbens y la red cingulo-oper-
cular. Adicionalmente, la respuesta deteriorada a las
recompensas se asocid con hiper-conexion de la red del
modo por defecto y conectividad reducida entre la red del
modo por defecto y la red cingulo-opercular.

Conclusiones: Estos resultados resaltan la centralidad del
nucleo accumbens en la fisiopatologia de los déficits de re-
compensa y sugieren que los patrones disociables de co-
nectividad entre redes de gran escala son criticos para la
neurobiologia de la disfuncion en recompensas en las dife-
rentes categorias diagnosticas.

(Am J Psychiatry 2017; 174:657-666)
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ARTIiCULOS

Neuroimagenes multimodales de la estructura fronto-
limbica y funcion asociada con los intentos de suicidio en
adolescentes y adultos jévenes con trastorno bipolar

Jennifer AY. Johnston, M.A,, Fei Wang, M.D., Ph.D., Jie Liu, Ph.D., Benjamin N. Blond, M.D., Amanda Wallace, M.D,,

Jiacheng Liu, M.D., Ph.D., Linda Spencer, B.S., Elizabeth T. Cox Lippard, Ph.D., Kirstin L. Purves, B.Sc.,

Angeli Landeros-Weisenberger, M.D., Eric Hermes, M.D., Brian Pittman, M.S., Sheng Zhang, Ph.D., Robert King, M.D,,
Andrés Martin, M.D., M.P.H., Maria A. Oquendo, M.D., Hilary P. Blumberg, M.D.

Am J Psychiatry 174:7, Julio 2017

Objetivo: El trastorno bipolar esta asociado con un alto ries-
go de comportamiento suicida que a menudo se desarrolla
en la adolescencia y el inicio de la edad adulta. Es critico di-
lucidar los sistemas neurales implicados para la prevencion.
Este estudio de adolescentes y adultos jovenes con trastor-
no bipolar con y sin historial de intentos suicidas combina
métodos de imagenes IRM estructural, con tensor de difu-
sion y funcional para investigar las anomalias implicadas en
la morfologia y la conectividad estructural y funcional en los
sistemas fronto-limbicos.

Método: El estudio tuvo 26 participantes con trastorno bipo-
lar que tuvieron un intento de suicidio previo (el grupo con
intento de suicidio) y 42 participantes con trastorno bipolar
sin ningun intento de suicidio (el grupo sin intento de suici-
dio). Se comparé el volumen de la sustancia gris regional, la
integridad de la sustancia blanca y la conectividad durante el
procesamiento de estimulos emocionales de los dos grupos,
y se exploraron las diferencias para las relaciones entre las
modalidades de neuroimagenes y las asociaciones con sin-
tomas y comportamientos relacionados con el suicidio.

Resultados: En comparacion con el grupo sin intento de sui-
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cidio, el grupo con intento de suicidio mostro reducciones
significativas del volumen de la sustancia gris en la corteza
orbitofrontal, el hipocampo y el cerebelo; integridad de la
sustancia blanca en el fasciculo uncinado, las regiones del
cerebelo derecha y ventral frontal; y conectividad funcional
de la amigdala con la corteza prefrontal ventral izquierda y
rostral derecha. En analisis exploratorios, entre los sujetos
con intento de suicido, hubo una correlacion negativa signi-
ficativa entre la conectividad prefrontal rostral derecha y la
ideacion suicida, y entre la conectividad prefrontral ventral
izquierda y la letalidad del intento.

Conclusiones: Los adolescentes y adultos jovenes con tras-
torno bipolar que cometen intentos de suicidio demuestran
un volumen inferior de sustancia gris, y conectividad funcio-
naly estructural reducida en un sistema neural fronto-limbi-
co ventral al servicio de la regulacion emocional. Entre los
sujetos con intento de suicidio, la reduccion de la conectivi-
dad funcional prefrontal-amigdala puede estar asociada con
la severidad de la ideacion suicida y la letalidad de los inten-
tos.

(Am J Psychiatry 2017; 174:667-675)
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ARTICULOS

Identificacidon de alteraciones comunes del circuito
neural en el control cognitivo en trastornos psiquiatricos

Lisa M. McTeague, Ph.D., Julia Huemer, M.D., David M. Carreon, M.D., Ying Jiang, M.D., Simon B. Eickhoff, Dr.Med.,
Amit Etkin, M.D., Ph.D.

6 ajp.psychiatryonline.org

Objetivo: Los déficits cognitivos son una caracteristica co-
mun de los trastornos psiquiatricos. Los autores investigaron
la naturaleza de las alteraciones en los circuitos neurales que
subyacen las capacidades de control cognitivo en trastornos
psiquiatricos por medio de un meta-analisis de neuroimage-
nes en los diferentes diagnosticos.

Método: Se llevo a cabo una busqueda en PubMed de arti-
culos de neuroimagenes funcionales del cerebro completo,
publicados hasta junio de 2015, que compararan la activa-
cion en pacientes con trastornos de eje | y participantes sa-
nos de control para compararlos, durante la realizacion de
tareas de control cognitivo. Se incluyeron las tareas que exa-
minaban el desempefio o el monitoreo de conflictos, la inhi-
bicion o seleccion de respuesta, el cambio de escenario, la
fluidez verbal, y la memoria de trabajo o reconocimiento. Se
realizaron meta-analisis de estimacion de probabilidad de
activacion en coordenadas de voxel culminantes.

Resultados: Los 238 experimentos sometidos a meta-anali-
sis incluian 5.728 participantes control y 5493 pacientes con
varios trastornos (esquizofrenia, depresion bipolar o unipo-
lar, trastornos de ansiedad y trastornos por consumo de sus-
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tancias). La activacion andmala en los diferentes diagnosti-
cos fue evidente en la corteza prefrontal izquierda y en la
insula anterior, la corteza prefrontal ventrolateral derecha, el
surco intraparietal derecho y el area motora cingulada me-
dia/presuplementaria. También se observaron anomalias en
racimos (clusters) mas anteriores a la corteza cingulada dor-
sal, que se solapaba con una red de alteraciones que los au-
tores reportaron anteriormente en un meta-analisis trans-
diagnostico del volumen de la sustancia gris.

Conclusiones: Estos hallazgos demuestran un patron co-
mun de alteraciones en trastornos psiquiatricos mayores
que es paralelo a la «red multi-demanda» que se observa en
la cognicion intacta. Dicha red interactua con la «red de sa-
liencia» o insular-cingular-anterior que se ha demostrado
que es vulnerable a la reduccion de la sustancia gris en los
diferentes diagnosticos. De este modo, las redes intrinsecas
a la cognicion adaptable y flexible son vulnerables a la psico-
patologia de amplio espectro. La disfuncion en estas redes
puede reflejar un fenotipo transdiagnostico intermedio, que
podria adaptarse para avanzar la terapéutica.

(Am J Psychiatry 2017; 174:676-685)
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ARTIiCULOS

Riesgos endégeno y relacionado con los antipsicoticos
de diabetes mellitus en personas jovenes con
esquizofrenia: Un estudio de cohorte danés basado en la
poblacién

Anto P. Rajkumar, M.D., D.N.B., M.R.C.Psych., Ph.D., Henriette Thisted Horsdal, M.Sc., Ph.D., Theresa Wimberley, M.Sc.,
Dan Cohen, M.D., Ph.D., Ole Mors, M.D., Ph.D., Anders D. Barglum, M.D., Ph.D., Christiane Gasse, R.Pharm., Dr.Rer.Medic.

Am J Psychiatry 174:7, Julio 2017

Objetivo: La diabetes mellitus contribuye a las excesivas
muertes cardiovasculares y la reducida esperanza de vida en
esquizofrenia. En este estudio de cohorte basado en la po-
blacion se investigo el riesgo endogeno de diabetes en es-
quizofrenia para la que nunca se han tomado antipsicoticos,
y se evaluaron los riesgos anadidos por el inicio del trata-
miento con antipsicoticos en personas con esquizofrenia.

Método: En el estudio se hizo seguimiento de todas las per-
sonas nacidas en Dinamarca en o después del 1 de enero de
1977 hasta el 1 de enero de 2013 (N=2.736.510). El Registro
Central Danés de Investigacion Psiquiatrica confirmo los
diagnosticos de esquizofrenia. El Registro Nacional Danés de
Prescripciones brindd datos sobre las prescripciones de an-
tipsicoticos. La diabetes fue confirmada por parte del Regis-
tro Nacional Danés de Pacientes y por el Registro Nacional
Danés de Prescripciones. Los autores estimaron los riesgos
de diabetes enddgeno y relacionado con los antipsicoticos,
utilizando los modelos de regresion de los riesgos propor-
cionales de Cox, explicando las posibles variables de confu-
sion.

Resultados: De los miembros de la cohorte, 14.118 (0,52%)
desarrollaron diabetes y 8.945 (0,33%) desarrollaron esqui-
zofrenia durante el seguimiento (49.582.279 persona-afios)
El cociente de riesgo (hazard ratio) ajustado para la diabetes
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fue 3,07 (intervalo de confianza [IC] del 95%: 1,71-5,41) en
esquizofrenia sin tratamiento con antipsicoticos comparado
con la poblacion general. El riesgo de diabetes después de
empezar el tratamiento con antipsicoticos fue significativa-
mente mas alto (cociente de riesgo ajustado: 3,64; IC 95%:
1,95-6,82) que el riesgo en esquizofrenia sin tratamiento
con antipsicoticos, después de ajustarlo por historial familiar
de diabetes y otras variables de confusion potenciales. El
tratamiento de primera linea con antipsicoticos de primera
generacion (cociente de riesgo ajustado: 3,06; IC 95%: 1,32—
7,05) o de segunda generacion (cociente de riesgo ajustado:
3,44; 1C 95%: 1,73-6,83) aumento el riesgo de diabetes sin
una diferencia significativa estadisticamente. Analisis de sen-
sibilidad adecuados, limitados a la diabetes de tipo 2 corro-
boraron estos resultados

Conclusiones: La esquizofrenia confiere un alto riesgo en-
dogeno de diabetes, y el riesgo se ve aumentado por antip-
sicoticos tanto de primera como de segunda generacion. La
deteccion temprana y el tratamiento efectivo de la diabetes
deberia ser una parte integral del manejo multidisciplinar de
la esquizofrenia, independiente de la exposicion a medica-
mentos antipsicoticos.

(Am J Psychiatry 2017; 174:686-694)
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