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ACC: Cuerpo Cingulado Anterior

ACV: Accidente Cerebro Vascular
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BDI-score: Beck Depression Inventory
CGil: Clinical Global Impressions scale
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DBS: Deep Brain Stimulation
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DLPFC: Corteza prefrontal Dorsolateral

dTMS: Deep Transcranial Magnetic
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EMT: Estimulacién Magnética
Transcraneal
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Transcraneal repetitiva

FDA: Food & Drug Administration
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NIH: National Institute of Health

NMDA:

aspartato
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OCD: Trastorno Obsesivo Compulsivo
OFC: Corteza Orbito Frontal

PANSS: Escala de Sindrome Positivo y
Negativo

PET:

positrones

Tomografia de emisiébn de

PSYRATS: Escala para la valoracién de

los sintomas psicoticos

RHSRS: Revised Haddock Self-Rating
Scale

SAH: Scale for Auditory Hallucinations

SANS: Scale for the Assessment of

Negative Symptoms

SAPS: Scale for the Assessment of

Positive Symptoms
SMA: Area Motora Suplementaria

SNRIS: Inhibidores de la recaptacion de

serotonina y noradrenalina
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HAM-D: Escala de Depresion de Hamilton
HCS: Hallucination Change Scale

HF: High Frecuency

Hz: Hercio

INDIGO: International Study of

Discrimination and Stigma Outcomes

ISRS:

Recaptacion de Serotonina

Inhibidores Selectivos de la

LF: Low Frequency
LS: Likert scale of hallucination intensity

MADRS: Montgomery-Asberg Depression
Rating Scale

MPF: Corteza Media Prefrontal

MT: Motor Threshold
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SSRIS:

recaptacion de serotonina

Inhibidores selectivos de la

Stt: Sintomatologia
TBP: Trastorno Bipolar

tDCS: Estimulacién de corriente Directa

y Continua Transcraneal
TDM: Trastorno de Depresiéon Mayor
TEC: Terapia Electro Convulsiva

TMS: Estimulaciéon

Transcraneal

Magnética

TPCi: Cortex Temporo Parietal izquierdo
Tto: Tratamiento
VNS: Estimulacion del Nervio Vago

Y-BOCS: Brown Obsessive Compulsive

Scale

YMRS: Young Mania Rating Scale
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1. RESUMEN

El reto que actualmente nos plantean las enfermedades de indole psiquiatrica
por su gran impacto en la sociedad, nos deberia obligar a desintegrar las barreras
gue aparecen en algunos de los tratamientos o protocolos que se aplican. A su vez,
una voragine de desconocimiento general arrastra con su paso, una pesada red de
incertidumbre y soslayo para muchos de aquellos pacientes en los que estas
terapias no funcionan, generando resistencias, tolerancia, recaidas... Es aqui
donde hayamos la finalidad de este trabajo; exponer y desarrollar una terapia que,
aunque protocolizada para la depresion, se encuentra insuficientemente estudiada

para otras enfermedades: La Terapia de Estimulacion Magnética Transcraneal.

Con tal de evidenciar la necesidad de visibilizar tanto la enfermedad como
las opciones de tratamiento de las que disponen, se asientan los fundamentos de la
Terapia de Estimulacion Magnética Transcraneal mas alla de su aplicacion en la
depresion y especificando su efectividad para con otras enfermedades de indole
neuropsiquiatrica. De esta manera nos aproximariamos a minimizar el estigma
concebido alrededor de estas enfermedades, en un intento de reforzar la confianza
y el sentimiento de seguridad de los pacientes para con su diagndstico;
visibilizariamos un vasto problema médico y social y potenciariamos el desarrollo
de nuevas técnicas y metodologias a aplicar en aquellas enfermedades
desconocidas y autodestructivas, que consumen a una gran parte de la ciudadania

cada vez mas silenciada.

1.1 Palabras clave

Terapia de Estimulacion Magnética Transcraneal, Esquizofrenia, Trastorno

Bipolar, Trastorno Obsesivo Compulsivo, procedimiento, sintomas, resultados.
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2. ABSTRACT

The challenge currently posed by psychiatric diseases due to their great
impact on society, should force us to disintegrate the barriers that appear in some of
the treatments or protocols that are applied. At the same time, a vortex of general
ignorance drags with it a heavy net of uncertainty and uncertainty for many of those
patients in whom these therapies do not work, generating resistance, tolerance,
relapses... It is here where we find the purpose of this work; to expose and develop
a therapy that, although protocolized for depression, is insufficiently studied for other

diseases. Transcranial Magnetic Stimulation Therapy.

In order to highlight the need to make visible both the disease and the
treatment options available, the foundations of Transcranial Magnetic Stimulation
Therapy are established beyond its application in depression and specifying its
effectiveness for other neuropsychiatric diseases. In this way we would approach to
minimize the stigma conceived around these diseases, in an attempt to reinforce the
confidence and the feeling of security of the patients for their diagnosis; we would
make visible a vast medical and social problem and we would promote the
development of new techniques and methodologies to apply in those unknown and
self-destructive diseases, which consume a great part of the citizenship more and

more silenced.

2.1 Key words

Transcranial Magnetic Stimulation Therapy, Schizophrenia, Bipolar Disorder,

Obsessive Compulsive Disorder, procedure, symptoms, results.
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4. INTRODUCCION

La terapia de estimulacion magnética transcraneal (EMT) es un método no
invasivo neuromodulativo, que emplea campos magnéticos con el fin de estimular y
restablecer las células nerviosas del cerebro para asi, aliviar y paliar los sintomas
de enfermedades de indole neuropsiquiatrica u otros trastornos del sistema

nervioso (-3,

La estimulacion magnética transcraneal suele aplicarse en aquellos casos en
los cuales el resto de tratamientos empleados no han resultado efectivos. De esta
manera, desarrollaremos y revisaremos la efectividad de la aplicacion de la EMT
para la modulacion de determinadas funciones cognitivas, asi como detallar su

potencial uso en tratamientos psiquiatricos (-3,

La emision de pulsos magnéticos repetitivos otorga el nombre a la EMTr

(estimulacion magnética transcraneal repetitiva) 23,

La EMT, esta fundamentada en el principio de induccion electromagnética de
Michael Faraday descrito en 1831. Este cientifico electroquimico aclamaba que un
campo electromagnético variable en funcién del tiempo es capaz de inducir un
voltaje “x” en un conductor contiguo y cercano, traduciendo y extrapolando el caso
al comportamiento de un pulso de corriente, podriamos observar al mismo
generando un campo magnético al fluir a través de una bobina de hilo conductor. La
frecuencia de cambio o “pulsion” de dicho campo magnético, determinaria la
gestacion de una corriente secundaria en cualquier conductor préximo, como
podrian serlo las neuronas corticales -9, La EMT fue concebida de manera practica
en 1985 por Barker et al (Sheffield University), quienes exhibieron como una bobina
gue funcionaba como un alternador capaz de generar una corriente eléctrica, al ser
colocada sobre la cabeza de un ser humano, esta evocaba una respuesta motora
en los musculos de la mano. Asi, se evalud la integridad y entereza de las vias

motoras centrales (26),

14
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Desde sus origenes ha sido utilizada en la investigacion de distintas

afecciones cerebrales con usos potencialmente terapéuticos .

Contrariando a otras técnicas de estimulacion cortical, la EMT se presenta
como una alternativa para el estudio y observacion de sujetos normales o de
aquellos con condiciones y afecciones neuropsiquiatricas, partiendo de la virtud de
construirse sobre el fundamento de un buen perfil de seguridad y una nula

invasividad (-9,

4.1 ASPECTOS TECNICOS DE LA EMTr

El equipo de EMT (Figura 1) consta de una fuente de energia que se
descarga en un “capacitador’ el cual se encarga de ir almacenandola, asi se
generan pulsos breves de corriente eléctrica dirigidos a una bobina que genera un
campo magnético pulsatil. Desde el monitor se controla la temperatura, intensidad
y frecuencia del pulso. La propia bobina que crea el campo magnético a partir de
hilos y filamentos de cobre va revestida (a modo de aislante), de un molde de
plastico y mismamente cuando esta activa, el campo magnético penetra y va
calando a través de piel, craneo y meninges. De esta manera el flujo se va filtrando
e induce esta “corriente secundaria” en el tejido cerebral. La induccion de la energia
se produce en un plano paralelo a la superficie cortical, es decir, la bobina se sitia
de manera tangencial al crdneo de manera que la estimulacién se produce sobre
los componentes neuronales de la corteza orientAndose de manera horizontal (y no

transversalmente) (278),

Figura 1: Equipo de EMTT.
Fuente: Malavera et al @
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La actividad neuromoduladora es mayormente transindptica e indirecta. Se
ejecuta préximamente al cono axénico de las células piramidales® corticales y de
aquellas regiones cuyas neuronas constan de umbrales de despolarizacién mas
bajos (Figura 2) @9,

Existen varios tipos de bobinas de estimulacion en
funcién de la forma: en H, doble cono, circular y forma de
ocho o mariposa (la mas usada con diferencia, pues por
su configuracibn concede una estimulacion mas
focalizada y superficial). El resto varian en su profundidad
de alcance, superficie de accion e intensidad del campo

aplicado (Figura 3) 28,

La intensidad de la corriente eléctrica que se
produce en la bobina ronda en torno los 5-10 KA,
traduciéndose a 1-2T cuando se transforma en un campo

magnético autoinducido capaz de penetrar 2 cm de

profundidad y estimular 3cm de superficie ?8).

Figura 3: Bobinas de estimulacion. Fuente: Malavera et al ?

Células piramidales®: Las neuronas piramidales
0 células piramidales son un tipo de neuronas
multipolares situadas en diversas partes del
cerebro, como la corteza cerebral, el hipocampo
o la amigdala. Las neuronas piramidales son las
fuentes primarias de excitacidn en la corteza eranuiarmres

prefrontal y el sistema piramidal de los mamiferos.

Figura 2: Imagen neurona piramidal y corteza wareorme | *‘_ =1
cerebral s

F uen te (10) FIBRAS CORTICOEFERENTES FIBRAS CORTICOAFERENTES
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La EMT se puede suministrar como pulsos simples (un estimulo cada 3
segundos 0 mas); como estimulos a pares disociados por un intervalo vacio, lo que
recibe el nombre de pulso pareado, y en pulsos repetitivos Unicos, la famosa EMT-
repetitiva (EMTr) &9,

Sabiendo todo esto, ¢cudl es el mas empleado a nivel practico?
Principalmente se emplean dos tipos de EMTr. Uno de ellos aplica pulsos unicos de
manera repetida y regular a una frecuencia alta (>1-2Hz) o baja (<1Hz). Cabe
mencionar que la EMT de altas frecuencias incrementa el flujo sanguineo en la
region estimulada y por ello logra incrementar la actividad cerebral propiciando la
estimulacion neuronal; mientras que la EMT de bajas frecuencias disminuye y

mengua la actividad cerebral (inhibicién neuronal) @.

Por otra parte, la EMTr en patrén hace referencia a la aplicacion reiterativa
de cortas descargas de estimulacidon a una frecuencia alta y separadas por pausas
breves carentes de estimulacion alguna. En este ultimo, el protocolo mas empleado
es la estimulacion theta burst. Aportando una explicacién breve del mismo cabe
recalcar que cuenta a su vez con dos formas de aplicacion principales. La EMTr
theta burst estd compuesta de secuencias de impulsos de alta frecuencia (tres
pulsos a 50 Hz) repetidos entre intervalos de 200ms (5 Hz en el ritmo theta del
electroencefalograma); estos pueden ser administrados en trenes continuos (theta
burst ininterrumpido) o trenes intermitentes (2 segundos de theta burst que se

repiten tras 10 segundos de descanso) 711,

4.2  FISIOLOGIA CEREBRAL Y MECANISMO DE ACCION

A pesar de no elucidar por completo los mecanismos de accion, la certeza de
la ciencia neurofisiolégica nos ayuda a comprender los efectos de esta terapia en
su aplicacién a nivel cerebral. EI campo magnético se propaga con la suficiente
magnitud y consistencia como para despolarizar las neuronas corticoespinales de
manera directa (por conducto del cono axonal) y de manera indirecta (a través de

interneuronas) @9,
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La EMTr es capaz de inducir cambios en los sistemas de neurotransmision,
dopamina, serotonina, receptores de NMDA, aspartato, Nerina y taurina; llegando a
regular también la expresion de genes como c-fos y c-jung, trascendentales para la
plasticidad sinaptica. Asimismo, estudios como los de Li et al, recopilan datos que
demuestran como la EMT, ademas de producir modificaciones en la corteza
cerebral estimulada, se inmiscuye e interviene en la actividad de regiones corticales
y subcorticales dispares, mediante diversos circuitos y conexiones cerebrales.
Varios de los mecanismos de la EMTr intervienen en la regulacion y funcionalidad
de la plasticidad sinaptica, la modulacion de la excitabilidad de las conexiones y
redes neuronales, accionamiento de asas de retroalimentacion y metaplasticidad
(aquella plasticidad integra de la propia plasticidad sinaptica, es decir, la plasticidad
de la plasticidad). Estos cambios producidos por parte de la plasticidad sinaptica
pueden ser intensificados o atenuados por la potenciacion y depresion neuronal a
largo plazo (PLP y DLP respectivamente), y por ende asociados a los efectos

indefinidos y duraderos de la EMTr (:12),
4.3 APLICACIONES CLINICAS Y PROCEDIMIENTO DE LA EMT

La EMTr se aplica en diversas enfermedades del sistema nervioso central,

especificadas en (Tabla 1) se listan sus aplicaciones terapéuticas mas destacadas.

Tabla 1- Usos de la estimulacion magnética transcraneal.

Enfermedades neurolégicas ‘ Enfermedades Psiquiatricas Pediatria

» Dolor: neuralgia del  TDM » Trastorno por déficit de
trigémino, facial atipico, de » Trastorno bipolar atencion con hiperactividad
miembros fantasma » Trastorno por estrés * Autismo

» Enfermedad de Parkinson postraumatico « TDM

* Rehabilitacion en el ACV » Trastorno obsesivo- * Tartamudez

» Epilepsia compulsivo

+ Esclerosis mdltiple + Abstinencia del abuso de

» Esclerosis lateral amiotréfica sustancias

* Tinnitus y migrafa ¢ Esquizofrenia

Fuente: Elsevier Doyma @,
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Posteriormente, procederemos a hacer un andlisis exhaustivo de su

adherencia y manejo para cada patologia entre las destacadas

Pero, y después de haber desarrollado el mecanismo de accion y sus
diversas aplicaciones en algunas enfermedades de indole neuropsiquiatra, ¢,en qué
consiste exactamente la EMT?. (Figura 4). Para comenzar, se procede colocando
una bobina electromagnética sobre el cuero cabelludo en una region proxima a la
frente. Es una técnica que no ocasiona dolor en el paciente en ningun tiempo del

proceso ©). Electromagnetic col

Magnetic field \

Figura 4: Procedimiento EMT
Figura 4: En la estimulaciéon magnética transcraneal (EMT), un espiral metalico es
colocado contra el cuero cabelludo generando un campo magnético que estimula

regiones especificas del cerebro. Fuente: Elsevier Doyma (@),

Los electroimanes emiten pulsos magnéticos que estimulan las células
nerviosas en regiones especificas del cerebro que controlan la génesis de la
sintomatologia animicay psiquiatrica en funcion de la enfermedad del paciente. Esta
herramienta se basa en la capacidad que posee para generar ese campo magnético
gue logra penetrar el crdneo y las meninges originando una corriente eléctrica
secundaria en el tejido cerebral que produce la despolarizacion neuronal. Este
método permite su aplicacion en un solo estimulo, en pares de estimulos separados
por intervalos o en trenes de estimulos repetidos a varias frecuencias ). De esta
manera, se consigue “activar” dichas regiones estimuladas cuya actividad se cree

disminuida en las personas enfermas por sendas patologias (-3

19
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El beneficio terapéutico ha podido ser demostrado en trastornos depresivos,
ansiedad, esquizofrenia, adiccion y enfermedades neurodegenerativas entre otras
tantas. Es una técnica que ofrece una gran tolerancia, pudiendo ser empleada como

complementacion a otras terapias -3,

No es facil definir un protocolo de tratamiento 6ptimo para cada patologia: los
pardmetros de estimulacion son variables y sus efectos a nivel celular en el sistema
nervioso inciertos. Si bien es cierto que en la actualidad se desconoce parcialmente
la biologia del funcionamiento de la EMTr, la estimulacién aporta resultados
positivos a largo plazo aliviando la sintomatologia de base y recuperando el estado

de animo @-3),

4.4 RIESGOS

A diferencia de otras técnicas mas invasivas como la estimulacion de nervio
vago o la estimulacién cerebral profunda, la EMTr no precisa cirugia ni requiere la
aplicacién de ningun tipo de implante de electrodos. Ademas, y en contraposicion
con la terapia electro convulsiva, la EMTr no causa convulsiones ni requiere

sedacion con anestesia 313),

45 EFECTOS SECUNDARIOS

Por lo que a los efectos secundarios respecta, generalmente se trata de leves
a moderados sintomas, los cuales, suelen mejorar en la mayoria de casos poco
después de las primeras sesiones individuales y disminuyen con un poco mas de

tiempo tras sesiones adicionales 4,

Las convulsiones, destacan como el efecto secundario mas importante, con
un riesgo <1/1000. Ha sido reportado por estimulos simples sobre estructuras
corticales que hubieran podido estar lesionadas, sufrir infarto u otras variaciones
estructurales; también por induccién del estimulo magnético sobre focos
epileptogénicos o en pacientes con depresion mayor (TDM) en medicacion con

antidepresivos triciclicos y neurolépticos 15,
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Otro efecto no deseado y descrito como frecuente es la cefalea, presentada
entre el 3-10 % de los casos debidos un incremento de la tensién de los musculos
craneales. También han sido reportados efectos transitorios del umbral auditivo en
el 10 % de los pacientes, hecho por el cual se recomiendo el uso de tapones para

los oidos durante el procedimiento 15),

Categorizados por su mayor frecuencia:

* Dolor de cabeza

* Incomodidad en la zona de estimulacion del cuero cabelludo acompafiada de una
sensacién de hormigueo, espasmos 0 movimientos espasmaodicos de los
musculos faciales.

» Aturdimiento

Otros menos frecuentes y mas especificos relacionados con la patologia de base a
tratar serian:

+ Convulsiones

» Mania, especialmente en personas con trastorno bipolar.

» Disminucion del rango de audiciéon en el caso de que la proteccién para los oidos

empleada durante el tratamiento fuese inadecuada 1315,

Hoy en dia aun no estan determinados los efectos secundarios a largo plazo
a raiz de su uso, para ello, serian necesario mas estudios fundamentados en el
seguimiento de los pacientes durante y tras la aplicacion del tratamiento a lo largo

del transcurso del tiempo 19,
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4.6 PREPARACION

De manera previa a su uso, deberiamos realizar un examen fisico y afadir a
la lista de requisitos analisis de laboratorio u otras pruebas, asi como una evidente
evaluacion psiquiatrica para confirmar que el perfil del paciente es un candidato

valido para la aplicacion de la EMTr 3:16),

Estas valoraciones contribuyen a garantizar la seguridad de la EMTr y
refuerzan la justificacion de su uso. Hay ciertos casos en los que podria estar

recomendado informar al médico o proveedor de salud mental a cargo del paciente.
Algunas situaciones serian:

» Estar embarazado o planearlo.

» Dispositivos de metal y materiales médicos implantados en el cuerpo. De forma
genérica se suele poder aplicar. Aun asi con todo, debido al enérgico campo
magnético que se produce, encontramos ciertos dispositivos que desechan la
aplicacion del tratamiento, siendo este poco recomendable. Algunos de ellos son:
stents, estimuladores cerebrales profundos o implantes de nervio vago,
dispositivos eléctricos implantados, como marcapasos o bombas de medicacion,
implantes cocleares para la audicion y cualquier tipo de implante magnético...

+ Toma de medicamentos de cualquier tipo, incluyendo aquellos recetados o de
venta libre, suplementos, vitaminas o productos de herboristeria. Adjuntar dosis
de administracion.

+ Antecedentes de convulsiones o antecedentes familiares de epilepsia

« Multiples trastornos de salud mental, incluyendo el uso indebido de sustancias, el
trastorno bipolar o la psicosis (principalmente).

* Dolores de cabeza frecuentes o intensos

» Comorbilidades u otras afecciones médicas.

» Tratamiento previo con EMTr: en este caso hay que comunicar su eficacia y cuan

uatil fue para tratar en el momento la afeccion para la cual se aplicaba (6,
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4.7 PRIMER TRATAMIENTO

Precediendo al comienzo del tratamiento, se deberé& identificar la ubicacion
mas Optima para colocar los imanes asi como la dosis mas recomendable de
energia magnética para iniciar las primeras fases del tratamiento. La primera
consulta generalmente dura unos 60 minutos. En esta presentaran el instrumental

al paciente explicando en qué consistira la sesién conforme se vaya desarrollando.
El proceso seria el siguiente:

* Enlasalade tratamiento, sentado y acomodado en un sillén reclinable el paciente
se colocara unos tapones para los oidos que debera utilizar durante todo el
procedimiento.

* A continuacién, se procedera a colocarle una bobina electromagnética en la
cabeza. La bobina se apagara y encendera reiteradamente produciendo pulsos
de estimulacion que a su vez, generaran y difundiran un sonido propagado en
forma de chasquidos y golpeteos repetitivos de un segundo de duracion
interrumpidos por breves intervalos de descanso. El paciente lo notara como una
sensacion de golpeteo en la frente con pausas interceptadas. Esta fase del
procedimiento se conoce como mapeo o cartografia.

» El médico a cargo determinara la proporcion de energia magnética necesaria e
ird intenisificando y amplificando la potencia magnética hasta niveles que lleguen
incluso a contraer los musculos de las extremidades axiales. Reconocido bajo el
término de “umbral motor”, confiere un punto de referencia que determina la dosis
adecuada para el paciente y cerciorar el perfil de seguridad acotado y pautado
desde el comienzo. No obstante, la cantidad de estimulo puede ser modificada
durante el curso del tratamiento en funcion de los sintomas u otros efectos
secundarios.

* En todo momento el paciente permanecera despierto y alerta.

« Tras cada sesion, se retoman las actividades cotidianas con normalidad, estando

permitido trabajar y conducir ©:16),
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4.8 RESULTADOSY TRATAMIENTO CONTINUO

Si el rendimiento de la aplicacion de la EMTr se considera efectivo, los
sintomas deberian paliarse o desaparecer por completo. El inicio del alivio de los
mismos puede ubicarse en cualquier momento tras pocas semanas de comenzarse
el tratamiento. Su eficacia aumenta a medida que los investigadores avanzan en
sus estudios a cerca de las técnicas, las cantidades de potenciales y estimulos a
aplicar para cada caso y como lograr potenciar la 6ptima ubicacién de los sensores

para estimular el cerebro ¢9.13),

Tras finalizar el niumero de sesiones solicitado, otros tratamientos con
medicamentos y psicoterapia continuan siendo una opcién tener en cuenta como
mantenimiento y forma de seguimiento del paciente segun el criterio del médico

especialista que lleva el caso 913,

Si bien es cierto que se desconoce cuan beneficioso sera el mantenimiento
de las sesiones, esto implicaria plantear la posible continuacién del tratamiento a
pesar de la ya ausencia de sintomas si dicho tratamiento es capaz de evitar que

aparezcan de novo (213,

Sin embargo, si se produce un agravamiento del estado cognitivo del
paciente por lo que a su patologia de base respecta y presentas un episodio u
agudizacion tras el primer intento, si que se recomienda repetir otra tanda de EMTTr,
este evento se denomina “reinduccion” y algunas companiias de seguros las cubren.
En cualquier caso, si los sintomas mejoran, médico y paciente decidiran entre las

posibilidades de tratamiento tanto de continuidad como de mantenimiento :913),
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4.9 APLICACIONES CLINICAS EN NEUROPSIQUIATRIA
4.9.1 ESQUIZOFRENIA

Gracias a la tomografia por emisién de positrones (PET) se ha podido
analizar la hipoactividad de la corteza prefrontal e hiperactividad en el area
temporoparietal que se ocasionan en pacientes con esquizofrenia. La aplicacion de
EMTr de alta frecuencia sobre la corteza prefrontal, asi como la de baja frecuencia
en la temporoparietal, produce una modulacion y variabilidad de la excitabilidad

neuronal @,

Freitas et al (2009), realiz6 un metandlisis de estudios prospectivos en
sujetos con esquizofrenia refractaria a tratamiento farmacologico. A estos se les

aplico EMTr de alta y baja frecuencia respectivamente 7,

La EMTr de alta frecuencia se manejaba sobre la corteza CPDL (corteza
prefrontal dorsolateral) con el fin de paliar los sintomas negativos y la de baja
frecuencia se aplic6 sobre la corteza temporoparietal izquierda para controlar las

alucinaciones auditivas y los sintomas positivos (Tahla 2) (217-20),

En dicho estudio se incluyeron exclusivamente los estudios controlados
(brazo activo), comparandose los resultados del tratamiento post-EMTr respecto al

estado basal 7).
Antes de continuar analizando los resultados y conclusiones de dicho estudio

cabe destacar y especificar a que nos referimos con “el brazo activo” de los estudios

controlados. Por ello describiremos brevemente en qué consisten estos ensayos @b,
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Tabla 2: Sintomas Positivos y Negativos en esquizofrenia.

Sintomas Positivos

Sintomas Negativos

Alucinaciones

- Alucinaciones auditivas

- Voces que comentan

- Voces que conversan

- Alucinaciones cenestésicas

- Alucinaciones olfatorias

- Alucinaciones visuales
Ideas delirantes

- Delirio de persecucion

- Delirio de celos

- Delirio de culpa

- Delirio de grandeza

- Delirio religioso

- Delirio somético

- Delirio de referencia

- Delirio de control

- Irradiacion

- Difusion del pensamiento

- Insercién del pensamiento

- Robo del pensamiento
Comportamiento extravagante

- Vestuario y apariencia
- Comportamiento sexual y social
- Comportamiento agresivo
- Conducta repetitiva
Trastornos formales del pensamiento

- Descarrilamiento

- Tangencialidad

- Incoherencia

- llogicidad

- Circunstancialidad
- Presién del habla

- Distraibilidad

- Asociacién fonética

Pobreza Afectiva

- Expresion facial inmutable

- Disminucién de movimientos espontaneos
- Escasez de ademanes expresivos

- Escasez de contacto visual

- Ausencia de respuesta afectiva

- Ausencia de inflexiones vocales

- Quejas subjetivas de pobreza afectiva

- Pobreza del lenguaje

- Pobreza del contenido del lenguaje
- Bloqueo

- Latencia de respuesta incrementada
- Valoracién subjetiva de elogia

Abulia-apatia

- Falta de aseo o higiene
- Falta de persistencia en el trabajo o la
escuela
- Anergia fisica
- Quejas subjetivas de abulia-apatia
Anhedonia-asociabilidad

Disminucion de interés en actividades
Interés y actividad sexual disminuida
Incapacidad de sentir intimidad
Dificultades en las relaciones con amigos
y semejantes

Conciencia subjetiva de anhedonia-
asociabilidad

Déficit de atencién

- Distraccion social

- Falta de atencion durante el test de estado
mental

- Queja subjetiva de falta de atencién

Fuente: Revista Argentina de Clinica Neuropsiquiatrica (%2
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Un ensayo no controlado es que aquel no incluye un grupo control o grupo

testigo. Al no haber un conjunto que reciba un tratamiento estandar o placebo se
pueden producir estimaciones mayores a cerca del efecto medio obtenido respecto
a los resultados obtenidos en ensayos controlados, ya que al no contar con un grupo
control que actue de referente, pueden inducir efectos o impresiones erréneas sobre

los resultados de la investigacion ),

Por otra parte, y de manera contraria, los ensayos controlados incluyen al

menos un grupo de estudio que se compara con un grupo control y por ello son
capaces de discriminar los resultados del propio ensayo respecto a otros causados
por otros factores, con la historia natural en la patologia o las expectativas del

investigador o incluso del paciente y entorno %),

Ahora si, y respecto al estudio de la EMTr, se observé como los resultados
del metaanalisis revelaban una reduccion de los sintomas negativos y positivos al
analizar estudios controlados y no controlados, en los que la EMTr de alta frecuencia
se aplicaba sobre la CPDL y la de baja frecuencia se aplicaba sobre la corteza
temporoparietal izquierda. Sin embargo, al analizar inicamente los resultados de
los estudios controlados con placebo, el efecto perdia significacion para ambos

sintomas positivos y negativos (17:20.23),

Asi, el metaanalisis reafirma la necesidad de realizar estudios extras para
evaluar la verdadera eficacia clinica de la EMTr y destacar los protocolos de la
terapia mas validos, asi como el tiempo de duracion y los parametros de

estimulacion (217.18.24)

Muchos de los pacientes que padecen esquizofrenia no responden
adecuadamente al tratamiento antipsicotico y por ello el recurso de tratamientos
adjuntos es una préactica clinica comun. Las terapias somaticas mas destacables

son la terapia electroconvulsiva (TEC) y de manera mas reciente la rTMS (25,
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Es bien sabido que la aplicacion de sendas terapias obtiene buenos
resultados para casos de depresion y depresiones psicoticas, asi mismo, su
aplicacién ha sido investigada también en el tratamiento de sintomas crénicos de
esquizofrenia, aunque no se hayan comparaciones directas entre estas terapias en
este contexto. Ante la ausencia de una comparacion directa, la finalidad de la
mayoria de meta-analisis es evaluar cualitativamente el nivel de evidencia de las
revisiones sistematicas y otros meta-analisis para comparar los beneficios y riesgos

reales de ambas intervenciones (18:29),

Por lo que a la rTMS respecta, y como ya hemos mencionado, esta produce
una estimulacion objetivada o focalizada en las capas mas superficiales del cerebro
aliviando asi, sintomas especificos de la esquizofrenia. A diferencia de los campos
eléctricos, los campos magnéticos pasan sin impedimento ni obstaculo alguno a

través de capas que funcionan como aislantes eléctricos como piel y hueso @),

El cortex temporoparietal izquierdo esta involucrado en la percepcion del
habla y del discurso coherente y se encuentra altamente activo durante los

episodios de alucinaciones auditivas (17:18.25),

Algunos estudios han evaluado si la aplicacion de rTMS a bajas frecuencias
(1Hz) reduce la actividad cerebral en dicha region al igual que la severidad de las
alucinaciones. Estas ondas a baja frecuencia aplicadas sobre el |6bulo temporal
alivian otros sintomas positivos, al igual que la aplicacion de ondas a alta frecuencia
(>5Hz) en el I6bulo frontal incrementa la actividad cerebral y palia ciertos sintomas
negativos. Hay evidencias de “alta calidad” y consistencia en sus resultados que
muestran un efecto medio-elevado en la aplicacion de rTMS de baja frecuencia via
estimulacion continua en la regidén temporoparietal izquierda cortical, consiguiendo

reducir la severidad de las alucinaciones auditivas a corto plazo (2326),
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Cabe destacar que los pacientes cuya evolucién y respuesta al tratamiento
se recogia en los estudios analizados, eran pacientes psiquiatricos en tratamiento
combinado con farmacoterapia (antipsicoticos adaptados al caso entre otros). De
esta manera, el resultado de esta estimulacion méas focal evidencia efectos
terapéuticos en un relativo “corto plazo” de tiempo, 15 semanas post-tratamiento

aproximadamente 25,

Si bien es cierto, no todos los estudios aportan los mismos resultados ni todos
son tan positivos y esperanzadores. En su didlogo rehdsan en primera instancia la
efectividad de la terapia y sus resultados son discrepados y considerados
inconsistentes. Aun cuando las referencias de estas fuentes prevalecen en sus
conclusiones reprobando los resultados de los ensayos y estudios analizados,
también afiaden y exponen la necesidad de continuar investigando e incrementar
el bagaje de publicaciones para lograr objetivizar los efectos y rendimiento de la
rTMS. En estos resultados, se demanda determinar la intensidad y frecuencia de la
aplicacién de la terapia, asi como su temporalidad, la localizacion de la bobina para
determinar las regiones mas precisas y exactas del cerebro (recomendando guiarse
por técnicas de neuronavegacion y rastreo), concretar el perfil de los pacientes que
forman parte de los ensayos a comparar, su tratamiento farmacologico de base y
gue criterios de inclusion y exclusion se ponen en comun para que el producto del
proyecto sea equiparable y fiel, con el fin de protocolizar su uso y estandarizar por

administraciones y federaciones oficiales la utilidad y usufructo de su aplicacion
(18,19,23,24,27)

De esta manera se pretende definir el perfil de los criterios de investigacion
para asi determinar unos efectos exigiblemente mas reproducibles y mas

constantes (218.19.23.24.27),

29



Universidad
Catolica . FACULTAD DE MEDICINA Y CIENCIAS DE LA SALUD
de Valencia

San Vicente Martir

El trastorno bipolar (TBP) es una alteracion de la fisiologia cerebral que
implica a estructuras corticales y subcorticales ocasionando una afeccion crénica
caracterizada por la recurrencia y reiteracion de episodios de depresion, mania, e
hipomania. Altamente relacionado con el riesgo de suicidio, esta enfermedad esta
directamente relacionada con puntuaciones menores en las escalas de calidad de
vida y elevada presencia de recidivancia en sus episodios, asi como un
empeoramiento progresivo. El tratamiento base de la TBP, incluye la farmacoterapia
el litio, los anticonvulsivos estabilizadores del estado de animo (AEEA) y los

antipsicéticos de segunda generacidn (ASG) (28).

La neuromodulacion a través de la EMTr modifica selectivamente toda
actividad de aquellas areas cerebrales que se ven involucradas en la regulacién del

animo y afectividad (por ejemplo, la corteza prefrontal dorsolateral) 8.

La finalidad de la mayoria de los estudios es investigar la eficacia y seguridad
de la aplicacion de la TMS, como tratamiento no invasivo y neuromodulativo para
sintomas depresivos en trastornos maniaco-depresivos refractarios a tratamiento
farmacoterapico. La severidad de la fase depresiva decrecia considerablemente
segun la Escala de depresion de Hamilton (HAM-D) y el Inventario de Depresion de
Beck (BDI score) (2230,

La reduccion de los sintomas depresivos durante el tratamiento era mayor
durante la semana en las que los grupos recibian estimulacién activa frente a grupos
placebo. Referenciando algun estudio para ejemplificar estos resultados,
destacamos el estudio de Osman Zulkif Topak en el que aproximadamente un 75%
de los pacientes respondieron al tratamiento independientemente de asociaciones

sociodemograficas o caracteristicas clinicas 9.

En muchos estudios no se observan efectos adversos notorios como

convulsiones o virajes a mania o hipomania (aunque si es posible) 9,
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A pesar de los avances en el tratamiento (principalmente farmacoldgico) del
trastorno de personalidad bipolar (BD), muchas ocasiones resulta insuficiente en el
proceso de recuperaciéon de episodios agudos, previniendo su recurrencia y
restaurando la funcionalidad para asegurar una deterioro cognitivo minimo. Los
periodos depresivos en el trastorno bipolar duran tiempos mas largos que los
periodos maniacos y por ende, conllevan un desgaste mayor sobre la funcionalidad

y calidad de vida de los pacientes ),

Debido a los posibles efectos secundarios, como viraje a estado de mania o
hipomania adicionando la eficacia parcial de las opciones farmacolégicas, la terapia
electroconvulsiva (ECT), la estimulacion cerebral profunda y la estimulacion
magnética transcraneal, en ocasiones han de ser empleadas en combinacion. La
TMS aplica su energia magnética sobre el cortex cerebral, de esta manera crea
correcciones neurofisiologicas en diferentes regiones del cerebro, estimulando
dendritas, terminales presinapticos, cuerpos celulares y axones eferentes. Varios
estudios clinicos sugieren que el trastorno bipolar se beneficia de la TMS, cuando
esta se emplea para estimular el cértex prefrontal izquierdo o inhibiendo el cortex

prefrontal derecho 282931,

De esta manera, la aplicacion de la TMS en episodios depresivos resistentes

al tratamiento fue aprobada por la FDA (Food and Drug Administration) en 2008
(29,31)

Para el TBP sin embargo, encontramos mudltiples estudios controlados y
randomizados en la literatura cientifica que han investigado su eficacia con
resultados traducidos en una potencial efectividad y buena tolerancia en los
pacientes, sin ser considerado aun un tratamiento oficial para las distintas escuelas

médicas (32-34),
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La eficacia de la TMS se incrementa con su aplicacion continuada periodos
de tiempo mas prolongados (6-8 semanas), asi como una mejor respuesta al
tratamiento y tasas de remision en aquellos pacientes que reciben 2 sesiones de

TMS al dia comparado con aquellos que solo reciben una 239,

El summum de datos recopilados es extremadamente heterogéneo por lo que
a la ubicacion de la aplicacion de la estimulacion respecta, su frecuencia, los limites
motores, el nimero total de estimulaciones, la duracion de la aplicacion, el tipo de
bobina y el manejo unilateral o bilateral de la misma. Diferencias en estos
pardmetros conllevan diferentes tasas de respuestas en lo relativo a su eficacia.

Cohen et al (29:30.32,33)

Las tasas de remision se asocian a la severidad de la depresion. La
resistencia a tratamientos previos, el numero de episodios depresivos previos, la
edad y el numero de sesiones (> de 15). Se evidencia por tanto, que aquellos
pacientes que no responden a un cierto protocolo de TMS se ven beneficiados por

otros protocolos que difieran sobre la localizacion y frecuencia de la estimulaciéon
(33

De manera genérica, se acepta como protocolo de referencia, la estimulacion
de alta frecuencia aplicada en la DLPFC izquierda a una frecuencia elevada (10Hz)

con un limite motor del 110% (31.33.36)

La “técnica de los 5cm” es la méas aludida en cuanto a las recomendaciones
del lugar de aplicacion respecta. De acuerdo con esta norma, se determina el limite
motor aproximadamente 5 centimetros por encima del plano parasagital de la

corteza motora, zona correspondiente con la DLPFC izquierda (®,

Teniendo en cuenta las diferencias neuroanatémicas de los pacientes, y las
capacidades técnicas de los facultativos, intentamos mejorar las limitaciones que

estas variables suponen gracias al uso enfatico de sistemas de neuronavegacion
(29)
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No suelen ser comunes los efectos secundarios (convulsiones epilépticas,
sincopes vasovagales, virajes a hipomania/mania) ya que suele ser un tratamiento
bien tolerado. Entre los sintomas maniacos mas destacables y de los que estar mas
pendientes ante duda de viraje son (Tabla 3): irritabilidad, euforia, megalomania y

grandiosidad y una disminucion de la necesidad de descanso ¢2:33),

Tabla 3: Diferencias entre los sintomas de episodios maniacos y depresivos

\Sintomas de un episodio depresivo

Sintomas de un episodio maniaco
Sentirse muy optimista, animado, euférico, o
bien, extremadamente irritable o sensible.

Sentirse muy decaido, triste 0 ansioso.

Sentirse sobresaltado o nervioso, mas
acelerado que de costumbre.

Sentirse mas lento o inquieto.

Sentir que sus pensamientos van muy rapido.

Tener problemas para concentrarse o
tomar decisiones.

Tener menos necesidad de dormir.

Tener problemas para conciliar el sueno,
despertarse muy temprano o dormir
demasiado.

Hablar muy rapido sobre muchas cosas
diferentes (“fuga de ideas”).

Hablar muy despacio, sentir que no tiene
nada que decir u olvidar muchas cosas.

Tener un apetito excesivo por la comida, la
bebida, el sexo u otras actividades
placenteras.

Perder el interés en casi todas las
actividades.

Pensar que puede hacer muchas cosas a la
vez sin cansarse.

Ser incapaz de hacer hasta cosas
sencillas.

Sentir que es inusualmente importante,
talentoso o poderoso.

Sentirse sin esperanza o que no tiene

valor, o pensar en la muerte o el suicidio.

Fuente: NIH National Institute of Mental Health @7,

Si bien es cierto que la TMS ha sido menos extensamente estudiada como
tratamiento durante la fase maniaca, no ha sido si no, por la inquietud de ciertos
resultados que revelaban como la TMS inducia episodios maniacos en algunos

pacientes (33,

Los protocolos disponibles para su aplicacion en fases maniacas, focalizan
el objetivo en la regioén prefrontal derecha. De esta manera se demostré una mejoria
significante de los sintomas maniacos evaluados via YMRS (Young Mania Rating

Scale) y CGI (clinical global impresion rating scales) (29:33),
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El estudio de Grisaru et al. supuso un innovador anuncio de certeza cuando,
comparando los resultados obtenidos de estimular la regién del cortex izquierdo y
derecho respectivamente, en pacientes en fase maniaca, se observé una menor
respuesta proveniente de la estimulacién de la region izquierda que de la derecha.
Los autores concluyeron pues, como la TMS izquierda habia reprimido la accién de
la farmacoterapia antimaniaca aplicada. Posteriormente, en un estudio de
seguimiento, se descubrié que la misma terapia no podia ser igualmente aplicada
en adolescentes y adultos. La muestra de los pacientes adolescentes no rebelaba
mejoria alguna ni diferencias significantes en los resultados entre el grupo activo y
el grupo placebo. Estudios posteriores, determinaron como causante las
disimilitudes metabdlicas entre adultos y nifios, pues los pacientes adultos tenian
un metabolismo cerebral decrecido en el lado derecho y un metabolismo acelerado
en el lado izquierdo. Por ello, el protocolo de rTMS sobre el lado derecho de DLPFC
se continué teniendo en cuenta para adultos, obviando las discrepancias
metabolicas que el cerebro de los adolescentes presentaba respecto al de los

adultos 33),

Los datos actuales sobre la aplicacién de la EMTr en pacientes con BD
siguen siendo limitados. Se necesitan mas estudios controlados por simulacros con
una potencia adecuada para verificar su eficacia. Se necesitan ensayos clinicos a
gran escala para determinar también si sus efectos se extienden a los episodios
maniacos y mixtos, asi como su papel en la estabilizacion del estado de &nimo y la

mejora de la conducta suicida (38,
Hasta la fecha, un unico estudio randomizado ha sugerido el potencial
beneficio de los protocolos de la rTMS sobre la DLPFC derecha para sintomas de

mania en trastorno bipolar 3.

Afadimos por dltimo, una noticia a cerca de la instauracion de la Terapia de

Estimulacion Magnética Transcraneal en el Hopital de la Fe de Valencia ¢,
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ARTICULO

“La Fe inicia la estimulaciéon magnética transcraneal para el tratamiento de la
depresion bipolar y unipolar resistente a tratamiento farmacoloégico”

“El servicio de Psiquiatria del Hospital Universitari i Politnic La Fe de Valencia ha
incorporado para el tratamiento de la depresion resistente una nueva técnica
basada en la estimulacién magnética transcraneal.

Se trata del primer hospital publico en la ciudad de Valncia que emplea esta
técnica para el tratamiento de esta enfermedad, en concreto la denominada 'Theta
Burst', una modalidad especialmente puntera que permite reducir la duracién de
las sesiones de tratamiento a tres minutos frente a los 30 de los protocolos

convencionales, segun ha informado la Generalitat en un comunicado.

El objetivo es valorar la eficacia de este tratamiento aplicado de forma intensiva
en pacientes con depresion bipolar o unipolar grave resistente para permitir
disminuir el nimero de dias de tratamiento por semana, optimizando asi la
eficacia y el rendimiento de la terapia.

En el Hospital La Fe, la Unidad de Trastornos Bipolares del servicio de Psiquiatria
atiende a mas de 400 pacientes anualmente. Trata pacientes caracterizados por
su resistencia a los tratamientos convencionales a través de un abordaje
multidisciplinar en el que combinan las terapias psicoeducativas con el apoyo a
familiares, a través de la Asociacién Valenciana de Trastorno Bipolar. Al mismo

tiempo, se trabaja conjuntamente con la Unidad de Terapia ElectroConvulsiva.”
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4.9.3 TRASTORNO OBSESIVO COMPULSIVO

El trastorno obsesivo compulsivo (OCD) es una enfermedad cronica,
prevalente y severa cuyo tratamiento base resulta insuficiente y deficiente en
muchas ocasiones, por ello, continia demandando la investigacion de estrategias

alternativas ante la frecuente aparicion de resistencias al mismo 9,

Cuando los pacientes con OCD no responden a la farmacoterapia y la terapia
conductual resulta ineficaz, se plantean diferentes técnicas de estimulacion
anexionables al tratamiento base. La evidencia de los resultados analiticos gira en
torno a la estimulacién cerebral profunda (DBS) y la terapia de estimulacion
magnética transcraneal (TMS). La TMS de baja frecuencia puede ser mas efectiva

sobre el area motora suplementaria (SMA) del cértex orbitofrontal 142,

La DBS, por otra parte, muestra mejores resultados cuando es aplicada en
un “cruce de caminos” entre el nucleo accumbens y la capsula ventral o el nacleo
subtalamico y la tDCS catddica resulta mas efectiva que la anddica. Hay una gran
variedad de técnicas de estimulacion cerebral prometedoras a la espera de ser
protocolizadas como tratamiento integrado ante aquellos casos de resistencia al

tratamiento 9,

* Las obsesiones son pensamientos ansiogénicos, indeseados y obstinados, impulsos
0 imagenes egodistonicas, intrusivas, distrayentes e inapropiadas, desentonan con la

percepcion de los sentimientos y apariencia de la misma persona “0),

** | as compulsiones son comportamientos repetitivos, consumen tiempo y conllevan
actos mentales que el paciente se obliga a llevar a cabo en un intento de neutralizar la obsesion

inducida y la ansiedad que ocasiona no poder realizarla 9.
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La etiologia y neurobiologia del OCD sigue siendo imprecisa pero cada vez
hay mas evidencias sobre una disfuncion del circuito orbitofrontal-estriado-palido-
talamico. Este circuito incluye la corteza prefrontal dorsolateral (DLPFC), la corteza
orbitofrontal (OFC), la corteza media prefrontal (MPF), y el cingulo anterior (ACC),

el area motora suplementaria y el ganglio basal. (Figura 5) (40:42:43),

Lobulo frontal

Funciones ejecutivas
(organizacion,
resolucion de
problemas y
autocontrol)

Emociones Corteza sensitiva Lobulo occipital

Personalidad Sensaciones Vision
Lenguaje expresivo

_Lobulo parietal

| Percepcién

| Reconocimiento del espacio
Corteza motora | Atencién

Movimiento

Lobulo temporal
Memoria
Lenguaje comprensivo

Figura 5: Lobulos cerebrales y sus funciones
Fuente: La Vanguardia ¢4,

Las ultimas actualizaciones en las guias de tratamiento proponen los SSRIS
(citalopram, paroxetina, fluoxetina, sertralina y fluvoxamina) o clomipramina (un
antidepresivo triciclico con una marcada preferencia por los transportadores de
serotonina) como primera linea de tratamiento a largo plazo; ademas, se favorecen
de la terapia cognitivo-conductual en combinacion. Como segunda linea de
tratamiento, contariamos con los SNRIs (inhibidores de la recaptacion de serotonina
y noradrenalina), clomipramina intravenosa o citalopram y los antipsicoticos. A pesar
de la multitud de opciones terapéutico-farmacoldgicas a aplicar (en combinacion con
la psicoterapia) aproximadamente dos tercios de los pacientes con OCD fracasan
en su intento de alcanzar una respuesta satisfactoria para paliar su enfermedad. Es
aqui cuando surgen las distintas terapias de estimulacion cerebral, las cuales
aclaman cambiar o modificar la actividad de las areas cerebrales disfuncionales,

principalmente del circuito estriado-talamo-cortical (Figura 6) (40:43:45.46),
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- '__,,-a ACC/vmPFC Dorsal Lateral Lateral-Orbitofrontal -1
Cortical Prefrontal Cortex Cortex

Nucleus Caudate
Putamen
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N

h 4
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Figura 6: llustracién esquematica de los diferentes componentes cortico-estriado-
talamo-corticales, caminos comunmente implicados en la fisiopatologia del OCD.
Fuente: Mohammed R. Milad y Scott L. Rauch ©3),

Contariamos pues, con técnicas no invasivas:

- rTMS: Estimulacion Magnética Transcraneal repetitiva
- dTMS: Estimulacién Magnética Transcraneal profunda

- tDCS: Estimulacion de corriente Directa y Continua Transcraneal
Y técnicas invasivas:

- DBS: Estimulacion cerebral profunda e invasiva
- VNS: Estimulacion del nervio vago

- ECT: Terapia electroconvulsiva

Centrandonos en la TMS, desarrollaremos su aplicacién en la DLPFC, SMA 'y OFC

(40).
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DLPFC

A mediados de los afios noventa se estudio el efecto de la aplicacion de la
TMS en la region del cortex prefrontal dorsolateral para pacientes con OCD. Los
resultados mostraron una mejora significativa en el rango de compulsiones durante
las ocho horas siguientes (aunque no las obsesiones, advirtiendo de un efecto
limitado en el humor ajustado a los 30 minutos posteriores a la finalizacién de la
sesion). Las bajas frecuencias (1Hz) resultaron ser superiores aliviando los
sintomas del OCD respecto al grupo al que se le suministro una estimulacion
placebo no efectiva. Aln asi con todo, cabe destacar que los ensayos controlados
aleatorizados propuestos destacan por la inconsistencia de sus resultados y la
escasez de otros estudios comparativos que abalen los buenos resultados de los

mismaos (40:4247)

Dorsolateral prefrontal

Figura 7: Corteza Prefrontal Dorsolateral

Fuente: (48

Enfocandonos en otros objetivos corticales, con la aplicacion de rTMS de baja
frecuencia (1Hz) en el &rea motora suplementaria, observamos una caida de los
puntos en la escala de Y-BOCS (Brown Obsessive Compulsive Scale). Este
descenso progresivo de la sintomatologia, se correlacion6 con la normalizacién de

cierta asimetria hemisférica descubierta en algunos grupos de pacientes con OCD
(40,42,49)
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Aplicado de manera bilateral en el SMA, se aprecid una mejoria clinica
significativa, con un efecto mantenido de al menos 6 semanas posteriores al

tratamiento (40.42.49) Cértex

Area motora premotor
suplementaria

Fuente; (450

OFC

La otra region de interés en la practica de la TMS como tratamiento del OCD
es el Cortex Orbitofrontal. Esta region juega un papel principal en la fisiopatologia
del OCD, pues las obsesiones y compulsiones parecen ser mediadas por su
hiperactividad funcional, tanto bilateral como restringida a su lado izquierdo. La
intensidad de la ansiedad y los sintomas depresivos se redujeron en la mayoria de
casos, pero no se encontraron diferencias significativas entre los grupos de los
estudios (sham y low-frequency rTMS). Estos estudios sugieren que la rTMS de
baja frecuencia puede mejorar la sintomatologia pero solo temporalmente (entre 10

y 12 semanas desde el fin del tratamiento) 404251,

Figura 9: Cértex Orbitofrontal

Fuente: (52) Orbitofrontal

cortex
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Con todo esto, rTMS representa una alternativa valida para aquellos
pacientes con OCD que responden pobremente a la medicacién, contando con un
perfil de efectos adversos favorable. Considerando de manera global los resultados
emergentes de los estudios publicados en revistas cientificas, subrayamos la
importancia de los protocolos de la LF-IrTMS, OFC y SMA (40:42,49.53)

De hecho, la FDA , conocida como la Agencia de Administracion de Alimentos
y Medicamentos del gobierno de Estados Unidos, aprobd en 2018, la dTMS como
alternativa de segunda linea en el tratamiento de la OCD resistente a farmacos,

reduciendo considerablemente la puntuacion de la escalas del Y-BOCS ©3),

41



Universidad
Catolica . FACULTAD DE MEDICINA Y CIENCIAS DE LA SALUD
de Valencia

San Vicente Martir

5.JUSTIFICACION DEL TRABAJO

No es raro escuchar hoy en dia, cuan debilitada se encuentra la red publica
de Salud Mental en Espafia, su imposible acceso, las listas de espera, los casos de
depresion, las altas tasas de suicidio, las denuncias de los colegios de Médicos y
Psicologia. Todo ello envuelto a su vez, en una voragine de desconocimiento
general que arrastra con su paso, una pesada red de incertidumbre y soslayo. Las
enfermedades mentales abarcan un amplio espectro de diagndsticos y la torpe
incomprensién de las mismas, conlleva a un estancamiento social que deja por
sentencia una amarga sensacion de soledad a quienes las padecen. Este
infradiagndstico es aplicable, en igual medida, a un consecuente infratratamiento y

a un desconocimiento del mismo.

Segun los registros de la Base de Datos Clinicos de Atencion Primaria y la
Confederacion de Salud Mental de Espafia, en los Ultimos afios se ha detectado un

incremento alarmante en la prevalencia de las enfermedades psiquiatricas.

Se estima que 4 millones de personas sufren depresion en Espafia y el 15%
de la poblacion tiene ansiedad o estrés; el porcentaje de discapacidad por
esquizofrenia ha aumentado un 35% y el de los trastornos obsesivos compulsivos
ha incrementado su nimero en un 30% tras la pandemia de la COVID-19 (entre

otros).

Con todo esto, los pacientes sienten culpa, vergienza y miedo; miedo al
rechazo, llevando al desamparo y aislamiento en muchos casos, encontrandonos
ante el claro ejemplo de como un problema tan sonoro es, al mismo tiempo,

vastamente tabuizado.

Y es que, a pesar del reto que actualmente nos plantean las enfermedades
de indole psiquiatrica por su gran impacto en la sociedad, sus tratamientos
contintan teniendo barreras y deficiencias que plantean un problema a la hora de

manejar convenientemente las terapias a aplicar.
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Cuando los pacientes acuden a la unidad de psiquiatria y se realiza un primer
diagnéstico, se pauta e inicia el tratamiento base de eleccion. De aqui en adelante
comienzan con un tratamiento farmacolégico adaptado e individualizado que se
suele combinar con psicoterapia asegurando a su vez, un seguimiento mas cercano
de cada caso. Lamentablemente, este canal no es siempre resolutivo, ya que la
variedad de cuadros clinicos requiere la disposicion de diversas perspectivas que,
a su vez, han de estar acorde con las necesidades y conveniencias particulares del

paciente.

En afiadido a lo ya comentado respecto a la dificultad de acceso a los
servicios de asistencia psiquiatrica via gestion publica y lo costoso que puede
resultar gestionar el tramite de un tratamiento via especialistas privados, nos
enfrentamos entonces, ante una nueva problemética: el enfermo que rehusa
solicitar ayuda profesional. Eluden la imagen que la sociedad refleja sobre las
enfermedades mentales, esa concepcion desfigurada e incluso adulterada por los
medios y el mundo de la cinematografia que construye un estigma social que solo

discrimina y repercute al mas fragil, el enfermo.

Segun la Red de Investigacion INDIGO (International Study of Discrimination
and Stigma Outcomes), empleando la escala de Discriminacion y Stigma (DISC) se
elucubra que el 72% de los esquizofrénicos ocultan el reconocimiento de su
enfermedad por miedo al rechazo, condendndose a sentir verglienza por una

realidad desdefiada, pero sobre todo injusta.

Aquellos que consiguen reconocer su dolencia y solicitan ayuda profesional
comenzaran un tratamiento de primera linea adaptado a su caso. Pero ¢y si el
tratamiento falla?, ¢ qué ocurriria si tuviese muchos efectos secundarios o indujesen
en el paciente muchas reacciones adversas?, ¢si fuese insuficiente y se dieran
recurrencias de la enfermedad?, ¢qué pasaria si el tratamiento aplicado no
resultase enteramente efectivo ni secundandolo con psicoterapia? Esta perspectiva
es pues, la que determina la motivacion del tema planteado para la realizacion del

trabajo.
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Por todo ello, con tal de evidenciar la necesidad de visibilizar tanto la
enfermedad como las opciones de tratamiento de las que disponen, desarrollamos
y explicamos la Terapia de Estimulacion Magnética Transcraneal, un tratamiento de
segunda linea para todas esas enfermedades que se silencian y mutan, con tal de
exponer su efectividad, asi como la inherente necesidad de indagar mas en sus
efectos a largo plazo, sus posibles aplicaciones en otras patologias y los resultados

de los ensayos realizados hasta el momento.

Con todo esto, no solo encontramos barreras sociales por lo que a las
enfermedades psiquiatricas respecta, si no también una muy baja tasa de recursos
destinados a investigacion y ciencia. Y es que algunos de los estudios disponibles
para la realizacion de este trabajo, resaltaban en sus conclusiones la necesidad de
ampliar la cantidad de publicaciones y ensayos para contrastar la informacion
obtenida y abastecer las incdgnitas que surgen respecto a los resultados; asi como
plantear protocolos de actuacion y aplicacion de la terapia mas claros, adaptados e
individualizados para cada paciente segun su patologia y sintomas a tratar. Algunas
de las variables a determinar en estos protocolos serian la temperatura, la

intensidad de la energia y la frecuencia del pulso.

Asentando los fundamentos de la Terapia de Estimulacion Magnética
Transcraneal mas alla de su aplicacion en la depresion y especificando su
efectividad para con otras enfermedades de indole neuropsiquiatrica, nos
aproximariamos a minimizar el estigma concebido alrededor de estas
enfermedades, en un intento de reforzar la confianza y el sentimiento de seguridad
de los pacientes para con su diagnadstico; visibilizariamos un vasto problema médico
y social y potenciariamos el desarrollo de nuevas técnicas y metodologias a aplicar
en aquellas enfermedades desconocidas y autodestructivas, que consumen a una

gran parte de la ciudadania cada vez mas silenciada.
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6. HIPOTESIS

La Terapia de Estimulacion Magnética Transcraneal mas alld de su
aplicacion en la depresion, alberga un mundo de posibilidades por lo que a su
manejo clinico en otras enfermedades neuropsiquiatricas respecta, especificando
su efectividad y delimitando su marco de aplicacion, optimizariamos su uso como
tratamiento en aquellos casos refractarios en los que la primera linea de tratamiento
no ha resultado eficaz y ampliariamos el rango de enfermedades en las que

cuestionarnos el beneficio de esta terapia.

45



Universidad
Catolica . FACULTAD DE MEDICINA Y CIENCIAS DE LA SALUD
de Valencia

San Vicente Martir

6.0BJETIVOS

7.1 Objetivo general

Exponer y corroborar la aplicabilidad de la Terapia de Estimulacion
Magnética Transcraneal en distintas enfermedades neuropsiquiatricas mas alla de
su uso en la depresion y en especial, la esquizofrenia, el trastorno bipolar y el

trastorno obsesivo compulsivo.

7.2 Objetivos especificos

1. Razonar la aplicacion de la EMT en esquizofrenia, TOC y trastorno bipolar
explicando su funcionamiento y los efectos que esta practica ejerce en la fisiologia

cerebral de sendas enfermedades.

2. Explicar los posibles efectos secundarios y exponer como la baja
frecuencia y levedad de los mismos asumen en su conjunto un perfil de seguridad

alto, conformando un marco seguro para su uso.

3. Recopilar los protocolos mas empleados para su aplicacién, determinando
la intensidad de la energia, frecuencia de pulso y localizacion de las bobinas para

cada enfermedad expuesta.

4. Especificar los sintomas paliados con su uso para cada enfermedad.
Siendo los mas destacados: las alucinaciones auditivas en esquizofrenia, la
depresion en el trastorno bipolar y la compulsion y ansiedad en el trastorno obsesivo

compulsivo.
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8. MATERIAL Y METODOS

Para llevar a cabo esta revision bibliografica se procedi6 a la busqueda de
ensayos clinicos, metaanalisis y revisiones, asi como guias clinicas y webs de
divulgacioén cientifica y analisis de informacion global en las principales bases de
datos de &mbito sanitario. Entre todas estas cabe destacar a PubMed como

primordial consultor y motor de busqueda.

La busqueda de bibliografia realizada se elaboro en inglés salvo referencias
en castellano provenientes de libros de texto, y algunas guias clinicas o redes de

Investigacion y Estadistica nacionales.

Temporalmente se ha recopilado la informacion recogida de aquellas
publicaciones comprendidas desde 1987 hasta 2023, recalcando que los resultados
mas concluyentes han sido aportados por los estudios més relevantes en los Ultimos
20 afios, etapa en la cual hayamos un mayor auge por lo que a la EMT y sus

aplicaciones respecta.

Al inicio del trabajo y para desarrollar el marco teorico del mismo, se
plantearon las principales fuentes de busqueda alrededor de las cuales se iria
tejiendo y enlazando el trabajo con el fin de asegurar la verosimilitud de la

informacion recopilada.

Estas fuentes fueron utilizadas para buscar (mediante una serie de
descriptores) exposiciones detalladas y definiciones que nos ayudasen a precisar y
delimitar los términos principales que darian forma a las primeras visiones globales

del tema ( ).
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Tabla 4: Fuentes de busqueda empleadas

Nombre Original Traduccion
American Psychiatric | Asociacion Americana de
Association Psiquiatria
U.S: Food and Drug Administracion de Alimentos y

Administration Medicamentos de los Estados

Unidos

Diagnostic and Statistical | Manual diagndstico y estadistico
Manual of Mental | de los trastornos mentales

Disorders, Fifth Edition
National Institutes of | Instituto Nacional de Salud
Health

SciELO Scientific Electronic | Biblioteca cientifica online 'y
Library Online electronica
NCBI National Center  for | Centro Nacional para la

Biotechnology Information | Informacion Biotecnoldgica de

Estados Unidos

Elsevier Elsevier Elsevier:  editorial académica
especializada en contenido
cientifico, técnico y médico.
Pubmed Pubmed Pubmed

Fuente: Elaboracion propia

Los primeros planteamientos que direccionaron el trabajo surgieron de la
busqueda de articulos mas generales y definitorios utilizando las siguientes
palabras: “Brain Magnetic therapy”, “Transcraneal Stimulation”, “treatment”,
‘results”, “brain fisiology”, “structure”, “morphology”, “function”, “alteration”,
“symptoms”, “obsesive compulsive disorder”, “schizophrenia”, “bipolar disorder”,

“prevalence’, ...
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Todo esto, conllevo a una blusqueda mas avanzada en Pubmed con el fin de
encontrar articulos originales y metaanalisis gracias a las siguientes ecuaciones:
“(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy) AND (Depression)” con 3,193
resultados; “(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy) AND (Applications)” con
1,757 resultados; “(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy) AND (Brain effects)”
con 8,635 resultados; “(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy) AND
(Schizophrenia)” con 639 resultados; “(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy)
AND (obsessive compulsive disorder)” con 300 resultados; “(Transcranial Magnetic
Stimulation Therapy) AND (bipolar disorder)” con 262 resultados; “(Transcranial
Magnetic Stimulation Therapy) AND (mania)” con 89 resultados; “(Transcranial
Magnetic Stimulation Therapy) AND (hypomania)” con 95 resultados; “(Transcranial
Magnetic Stimulation Therapy) AND (brain fisiology)” con 2,477 resultados;
“(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy) AND (secondary effects)” con 492
resultados; “(Transcranial Magnetic Stimulation Therapy) AND (stigma)” con 10

resultados (Tabla 5).

Tabla 5 — Traduccion de los descriptores principales y el lenguaje
natural empleados en la busqueda

Busqueda Original Traduccion

Transcranial Magnetic Stimulation Therapy | Terapia de estimulacion magnética transcraneal
Applications Aplicaciones

Schizophrenia Esquizofrenia

Obsessive compulsive disorder Trastorno Obsesivo Compulsivo
Bipolar disorder Trastorno bipolar

Fisiology Fisiologia

Stigma Estigma

Treatment Tratamiento

Prevalence Prevalencia

Symptoms Sintomas

Fuente: Elaboracion propia
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Como ya hemos visto, los principales operadores booleanos aplicados en la
busqueda fueron “AND” y “OR”, principalmente “AND” fue empleado para la
combinacién de términos entre los cuales queriamos encontrar una relacién. A
continuacién, sometimos los articulos encontrados a criterios de inclusién debido al
extenso volumen de resultados obtenidos. De esta manera, los articulos de interés
fueron preseleccionados en una primera instancia, por la interpretacion del
resumen. Los articulos que fueron descartados se desecharon por presentar
resultados insignificativos respecto a los requerimientos de esta revision. A

continuacion, detallamos los criterios de inclusion y exclusion empleados.
Criterios de Inclusion:

- Idioma: estudios en castellano e inglés.

- Fechas de publicacién: articulos publicados desde 1987 hasta 2023, destacando

aquellas publicaciones recopiladas en los ultimos 20 afios.

- Unidad de estudio: estudios en adultos y comparativos con adolescentes, sobre todo

a destacar el estudio de Pathak, Sinha, & Praharaj, 2015 (1) para el trastorno bipolar
y los diferentes resultados obtenidos al comparar ambos perfiles por edades en la
aplicacion de la TMS.

- Tipo de publicacién: articulos en su versidén original publicados en revista, guias

clinicas y libros de texto.

- Tipos de estudios: revisiones bibliograficas, metaanalisis, estudios piloto, analisis

con intencion de tratar, casos y controles, cohortes y ensayos clinicos.

Criterios de exclusion:

- Idioma: exclusién de estudios que no estan en inglés o castellano.

- Ano de publicacién: articulos anteriores al afno1987.

- Unidad de estudio: estudios realizados a mayores de 80 afos.

- Tipo de estudio: estudios de casos unicos y articulos de opinion, o estudios con

poblaciones muy limitadas o tamafios muestrales menores de 10 participantes.

- Caracteristicas: estudios de pacientes con otras enfermedades que no sean las

expuestas y explicitadas a lo largo de la revision.
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Las (Figuras 10, 11 y 12) resumen el numero de trabajos incluidos en cada
etapa del proceso de busqueda y la seleccion de los estudios revisados. Para ello,
se recopilan los registros en tres diagramas de flujo independientes para las tres
enfermedades principales sobre las cuales se realizaron tres busquedas

individuales.

Figura 10: Diagrama de flujo del proceso de seleccion de estudios para Esquizofrenia

- Registros identificados mediante la Registros adicionales
S busqueda en las bases de datos identificados por otros medios
© (n=640)
= (n=12)
— - Pubmed (n=640)
@
=
Registros identificados
después de eliminar los
duplicados
o (n=634)
©
0
= l
O
Resumenes analizados Articulos excluidos en base a
(n=140) — | criterios de inclusion (n=494)
— ¢
S Articulos evaluados a texto Articulos excluidos tras su
g completo para seleccién — lectura (n=23)
3 (n=63)

w
o
=
=
]
=

Articulos incluidos en la revision cualitativa (n=40)

Fuente: Elaboracion propia
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Figura 11: Diagrama de flujo del proceso de seleccidon de estudios para Trastorno

Bipolar (TBP)

- Registros identificados mediante la Registros adicionales
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£ (n=7)
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E (n=270)
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= l
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Resumenes analizados (n=57) Articulos excluidos en base a
. criterios de inclusién (n=213)
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Articulos incluidos en la revision cualitativa (n=16)

(7]
o
=
=
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=

Fuente: Elaboracion propia
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Figura 12: Diagrama de flujo del proceso de seleccién de estudios para Trastorno

Obsesivo Compulsivo (TOC)

= Registros identificados mediante la Registros adicionales
Ne) busqueda en las bases de datos identificados por otros medios
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Restimenes analizados (n=42) Articulos excluidos en base a
—_—) criterios de inclusion (n=294)

!

172,
o
=
=
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=

Fuente: Elaboracion propia
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9. RESULTADOS:

Los resultados de los articulos seleccionados para esta revision, asi como

Sus caracteristicas se encuentran resumidos en las siguientes 4 tablas.

En la primera tabla concentramos los principales estudios publicados acerca

de la aplicacion de la EMTr para paliar los sintomas de la esquizofrenia.

En la segunda tabla, al igual que en la anterior, se recopilan aquellos ensayos
clinicos que exponen los diferentes resultados obtenidos de aplicar la EMTr para
trastornos obsesivos compulsivos. En este caso, afladimos una segunda tabla con
la cual haremos distincién de la fase o episodio en el cual se encuentra el paciente
en el momento en el que se le aplica el tratamiento, obteniendo una tabla de

resultados para fase depresiva y una tabla de resultados para fase depresiva.

En la cuarta tabla, reunimos la seleccion de estudios que recaban los
resultados de la aplicaciéon de la EMTr para trastorno obsesivo compulsivo
incluyendo en este caso, el tratamiento farmacoldgico que seguian los pacientes
gue participaban en los ensayos, especificando de igual manera la region cerebral

de la zona estimulada.

He aqui una gréafica (Figura 13) que recopila el total de todos los estudios
seleccionados en su conjunto y cuyos resultados se hayan plasmados en las tablas

para las tres enfermedades.

Estudio Controlado Aleatorizado

Estudios Abiertos

Estudio controlado aleatorizado de doble ciego
Estudio de cohortes

ECA doble ciego paralelos

ECA doble ciego cruzados

ECA de Asignacion Oculta y doble ciego

Figura 13: Gréfica de distribucién del total de los tipos de estudios seleccionados.
Fuente: Elaboracion propia

54



Universidad

ST
;{ ﬁ;‘ Catolica
¢ ¢ de Valencia

5=2¥ San Vicente Martir

FACULTAD DE MEDICINA'Y CIENCIAS DE LA SALUD

Tabla 6: Eficacia de la aplicaciéon de EMTr en Esquizofrenia

Aleman

et al.

(2007)

(55)

Freitas

et al.

(2009)

@n

Metaanalisis

Metaanalisis

Pacientes Esquizofrenia
confirmada(hospitalarios
y ambulatorios).

En tratamiento con

antipsicoticos

Muestran grado de no

respuesta al tratamiento

Pacientes Esquizofrenia
confirmada(hospitalarios

y ambulatorios).

En tratamiento con

antipsicoticos.

Muestran grado de no

respuesta al tratamiento

rTMS baja frecuencia en
TPCi (1Hz)

55

Las escalas de valoracion: AHRS,
HCS, LS, hallucination subscale of
the PSYRATS, RHSRS, SAH
elucidaron evidencias de elevada
calidad, consistencia y precision en
la aplicacion de rTMS a frecuencias
bajas en TPCi

severidad de las

reduciendo la
audiciones

auditivas a corto plazo.

Port otra parte: segun la escala
PANSS y SAPS, mostraron una
muy baja tasa de evidencias de
calidad y beneficios inconsistentes

para otros sintomas psicéticos

Alucinaciones auditivas (AHRS,
HCS, SAH): evidencias de calidad

moderada. Los autores remarcan

cierto beneficio hasta semana 13.

Sintomas positivos
SAPS):

calidad, consistencia y precision:

(PANSS,

Evidencias de elevada

reduccion pero no diferencia con

placebo.
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Tabla 6 (Continuacién): Eficacia de la aplicacién de EMTr en Esquizofrenia

Freitas  Metaandlisis
et al.

(2009)
a7

Tranulis Metaanalisis

et al.
(2008)
(26)

Pacientes Esquizofrenia
confirmada
(hospitalarios y

ambulatorios).

En tratamiento  con

antipsicoticos

Muestran grado de no

respuesta al tratamiento

rTMS de alta frecuencia
en DLPFC (10-20 Hz)

Pacientes con
diagnéstico por
Trastorno del espectro
esquizofrénico.

Adultos

(Hospitalarios y

ambulatorios)

rITMS de baja frecuencia
(1Hz) en TPCi

En tratamiento  con
antipsicoticos: grado de
no respuesta al

tratamiento.

56

Sintomas __ negativos  (PANSS,

SANS):

moderada consistente y precisa

Resultados de calidad

evidencian beneficios moderados.

Alucinaciones auditivas (AHRS,
HCS, PANSS, PSYRATS, SAH ):
Evidencias de elevada calidad,
consistencia y precision indican un
efecto medio-moderado a corto
plazo. No se determina ni se
concreta la intensidad, frec. Del
pulso o variabilidad de resultados

entre otras escalas.

Sintomas  positivos
(PANSS, SAPS):

indeterminadas: imposibilidad para

psicaticos
Conclusiones
concretar la calidad de las

evidencias.
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En alusion a la Tabla 6, los resultados obtenidos provienen de los 3
metaandlisis mas importantes y precisos del total de la busqueda. Este método
sistematico logra sintetizar los resultados de diferentes estudios empiricos sobre el
efecto de una variable independiente, en nuestro caso, los efectos y conclusiones
de la aplicacion de la TMS como tratamiento para la sintomatologia especifica de la
Esquizofrenia. Por ello, a continuacion, detallamos brevemente los estudios

recopilados en cada metaanalisis expuesto en la Tabla 6.

Aleman et al. (2007): esté metaanalisis sustrajo los datos de un total de diez
estudios. Nueve de los mismos eran ensayos controlados aleatorizados (en inglés
randomized controlled trial, RCT) entre los cuales habia 8 estudios de doble ciego

y finalmente un estudio de cohortes (Figura 14).

10 % 10 %
@ Estudio de Cohortes
® RCT
@® RCT doble ciego
' 80 %

Figura 14: Gréafica de distribucion del tipo de estudios seleccionados para los

resultados en el metaanalisis en el estudio de Aleman et. Fuente: Elaboracion propia
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Freitas et al. (2009): en este caso se analizaron 20 estudios; entre ellos
encontramos 15 ensayos controlados aleatorizados de doble ciego (12 paralelos y

3 cruzados) y 5 ensayos abiertos “no controlados” (Figura 15).

~—15 %
25 % ——
@ Ensayo controlado aleatorizado de doble ciego cruzado
@ Ensayo Controlado Aleatorizado de doble ciego paralelo
@ Ensayo abierto no controlado
60 %

Figura 15: Grafica de distribucion del tipo de estudios seleccionados para los

resultados en el metaanalisis de Freitas et al. Fuente: elaboracion propia.

Tranulis et al. (2008): Estos escogieron 10 ensayos controlados

aleatorizados de asignacion oculta y doble ciego (Figura 16).

@ Ensayos Controlados de asignacién oculta y doble ciego

' 100 %

Figura 16: Gréafica de distribucion del tipo de estudios seleccionados para los

resultados en el metaanalisis de Tranulis et al. Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 7: Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en Trastorno Bipolar

en fase depresiva

Estudio Fase del | Tamafno | Conclusiones
episodio muestral
Dolberg Estudio Depresion N=20 Reducciones en las
et al. controlado Bipolar puntuaciones de la HAM-D y la
(2002) aleatorizado escala de calificacion
) (rTMS VS psiquiatrica breve a favor del
simulado) grupo de rTMS.
Nahas et Estudio Depresion N=23 Sin diferencias significativas
al. (2003) controlado bipolar (2 entre los grupos, tendencia de
aleatorizado participantes mejoria del estado de animo
0 (EMTr izquierdo en  estadio subjetivo a favor del grupo
vs simulado) mixto) rTMS
Fitzgerald Estudio Depresion N=25 Efecto significativo del tiempo
, Benitez, aleatorizado bipolar en los resultados del
et al. (EMTr 1 Hz tratamiento, mejora no
(2006) derecho S significativa entre 2 Hz y 1 Hz
EMTr 2Hz
. derecho)
DelllOsso Estudio Depresion N=33 Reducciones significativas en
et al. aleatorizado bipolar las puntuaciones de HAM-D,
(2015) (EMTr dcho MADRS y CGI en todos los
baja frec con grupos, sin diferencias entre
= pausas vs EMTr grupos

dcho baja frec

continua vs

izdo alta frec

con pausas)
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Tabla 7 (Continuacion): Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en

Trastorno Bipolar en fase depresiva

Estudio

Fase del | Tamano | Conclusiones

Hu et al.

(2016)
(60)

Fitzgerald
et al.

(2016)
(62)

Carnell et

al. (2017)
(61)

Estudio
controlado
aleatorizado
(EMTr baja frec
dcho vs EMTr
alta frec izda vs

simulado)

Estudio
controlado
aleatorizado
(rTMS dcho,
baja frec + izda
+ rTMS bilat alta
frec VS

simulacion)

Estudio
aleatorizado
(EMTr dcha

baja frec vs

EMTr bilat baja
frec izda + bilat
baja frec

derecho)

episodio muestral
Depresion N=38 Reducciones en las
bipolar puntuaciones HAM-D y
MADRS durante el
Todos : . . :
tratamiento, sin diferencias
complement
entre grupos
arios a
guetiapina
Depresion N=49 No hay diferencias entre
Bipolar grupos
Depresion N=50 Reducciones significativas en
Bipolar las puntuaciones HAM-D en

todos los pacientes, sin

diferencias entre los grupos.
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Tabla 7 (Continuacion): Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en
Trastorno Bipolar en fase depresiva
del | Tamafno | Conclusiones

Estudio Fase

muestral

episodio

Kazemi et

al. (2016)
(63)

Harel et

al. (2011)
(64)

Tavares
et al.

(2017)
(65)

Rapinesi
et al.

(2018)
(66)

Beynel et

al. (2014)
(67)

Estudio
aleatorizado
(EMTr baja frec
dcha vs bilateral
baja frec dcha +
bilateral alta

frec izda

Estudio abierto
(EMTr profunda

alta frec)

Estudio
controlado
aleatorizado
(EMTr profunda
alta frec izda vs

simulacion)

Estudio abierto
(EMTr profunda

bilat alta frec)

Estudio abierto
(estimulacién

theta burst
intermitente
frente tto

simulado)

Depresion

Bipolar

Depresion
Bipolar

Depresion
Bipolar

Depresion

Bipolar

Depresion

Bipolar

61

N

N

N

N

N

30

19

50

20

12

Significativamente mas
respondedores en el grupo
80 % de

pacientes) en relacion con el

bilateral los
grupo unilateral (47 % de los

pacientes)

Reducciones significativas en

las puntuaciones HAM-D

Reducciones significativas en

las  puntuaciones HAM-D
tratamiento a
EMTr

durante el

después del

favor de Ia (no
mantenidas

seguimiento)

El 80 % de los pacientes
mostrd una respuesta después

del tratamiento agudo

Reducciones en las

puntuaciones de MADRS a

favor del grupo de
estimulacion con descarga
theta
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Tabla 8: Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en Trastorno Bipolar

en fase maniaca

Estudio Fase del | Tamafno | Conclusiones
episodio muestral
Grisaru et Estudio Maniaca N=16 Mayores reducciones en las
al. (1998) controlado puntuaciones de YMRS y CGl
(68) aleatorizado a favor del grupo del lado
(TMS dcho, alta dcho, baja respuesta en el
frec vs izda de grupo del lado izdo
alta frec)
Kaptsan  Estudio Maniaca N=19 Sin diferencias entre grupos
et al. controlado
(2003) aleatorizado
(69) (EMT alta frec
dcha VS
simulado)
Praharaj  Estudio Maniaca N=41 Reducciones significativas en
et al. controlado las puntuaciones de YMRS a
(2009) aleatorizado favor del grupo activo
(70) (EMTr alta frec
dcha S
simulado)
Pathak et Estudio Maniaca N=26 Sin diferencias entre grupos

al. (2015) controlado

G4 aleatorizado
(EMTr alta frec
dcha derecho
vs simulado)

Abreviaturas Tabla X: CGI, Clinical Global Impressions Scale (Spearing et al.
MADRS, Montgomery-Asberg Depression Rating Scale (Montgomery & Asberg,);
TMS, estimulacién magnética transcraneal.
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Tabla 9: Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en Trastorno Obsesivo
Compulsivo (TOC)

Alonso et  Estudio Augmentation, rDLPFC LarTMS no produjo una mejora
al., controlado excepto 3 (1H2) significativa del TOC y no fue
(2001) aleatorizado significativamente diferente de
(71) (baja frec) la simulada
Prasko et Estudio Augmentation  IDLPFC  La rTMS no se diferenci6 de la
al., controlado (1H2) rTMS simulada en cuanto a
(2006) aleatorizado facilitar el efecto de Ilos
(72) (baja frec) inhibidores de la recaptacion de
serotonina
Kang et Estudio Augmentation rDLPFC, La rTMS de rDLPFC y SMA no
al., controlado SMA tuvo efecto terapéutico sobre
(2009) aleatorizado los stt del TOC
(73 (baja frec)
Ruffiniet  Estudio Augmentation  |IOFC La rTMS produjo una mejoria
al., controlado significativa pero limitada en el
(2009) aleatorizado tiempo en pacientes con TOC
(74) (baja frec) en comparacion con el tto
simulado
Mantova  Estudio 13: ISRS; 5: Pre- La EMTr activa de baja frec
ni et al., controlado psicoterapia de SMA administrada a la AME dio mas
(2010) aleatorizado apoyo durante resultados clinicos en
(49) (baja frec) el ensayo comparacion con la simulacién.
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Tabla 9 (Continuacion): Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en
Trastorno Obsesivo Compulsivo (TOC)

Gomeset ECA (baja Augmentation Pre- Diferencia significativa entre
al.,(2012) frec) SMA estimulacion activa y simulada
(75)

Mantova  Estudio Augmentation  Pre- La tasa de respuesta clinica en
ni et al., controlado SMA 18 pacientes fue del 67 % (6 de
(2013) aleatorizado 9) con tratamiento activo y del
(76) (baja frec) 22 % (2 de 9) con tratamiento

simulado rTMS

Nauczyci Estudio Augmentation rOFC Disminucion significativa desde
eletal., controlado el inicio en las puntuaciones Y-
(2014)"")  aleatorizado BOCS después de la rTMS
(baja frec) activa y simulada

Greenber Estudio Augmentation SMA Mejoria stt de TOC,; el efecto se
getal, controlado bilateral mantuvo aprox. seis semanas
(1997)“4")  aleatorizado (1Hz) después de finalizar el tto

Seo etal., Estudio Augmentation rDLPFC La rTMS de 1 Hz sobre la
(2016) controlado (1H2) DLPFC dcha pareci6 ser
(78) aleatorizado superior a la rTMS simulada

para aliviar los stt del TOC

Pelissolo  Estudio Augmentation  Pre- La rTMS aplicada a la Pre-SMA
et al., controlado SMA parece ineficaz para el
(2016) aleatorizado (1H2) tratamiento del TOC

(79)
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Tabla 9 (Continuacion): Resultados a cerca de la aplicacion de la EMTr en
Trastorno Obsesivo Compulsivo (TOC)

Elbeh et Estudio 29 ISRS, 12 rDLPFC LarTMS de 1 Hz tiene un mejor
al., controlado triciclicos y 4 efecto sobre la stt del TOC que
(2016) aleatorizado = sin tto la rTMS de 10 Hz o la
(80) (baja rec vs simulacion
alta frec)
Carmi et Estudio Augmentation mPFC, La dTMS de 20 Hz sobre
al., controlado ACC mMPFC-ACC alivia los stt del
(2018) aleatorizado TOC, las puntuaciones de Y-
(51) (baja rec vs BOCS mejoraron en
alta frec) comparacion con 1 Hz y la
simulacién

Abreviaturas Tabla X: ACC, corteza cingulada anterior; DLPFC, corteza prefrontal
dorsolateral; dTMS, transcraneal profundo; Stt: sintomatologia; Aprox:
aproximadamente; Tto: tratamiento.

Escalas; yo, izquierda; TDM, Trastorno Depresivo Mayor; mPFC, corteza prefrontal
medial; MT, Umbral Motor; TOC, Trastorno Obsesivo Compulsivo; OFC, corteza
orbitofrontal; r, derecha; rTMS, estimulacion magnética transcraneal repetitiva;
SMA, Area Motora Suplementaria; Y-BOCS, Escala Obsesivo Compulsivo de Yale-
Brown.

Augmentation treatment: un agente se receta y se utiliza simultdneamente junto con
un antidepresivo ya dosificado terapéuticamente y aprobado por la FDA.
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10. DISCUSION

Dadas las limitaciones de las opciones terapéuticas de las que disponen
aquellos pacientes refractarios a la primera linea de tratamiento aplicada en primera
instancia, proponemos un resurgir de alternativas que permitan ampliar el alcance
de nuevas formas de abordaje para estos casos. La revision que ofrece este trabajo,
analiza y evalia la EMTr como una alternativa potencial que resuelva las
deficiencias en la oferta de terapias mas convencionales en cuanto estas resultan

exiguas e insuficientes.

Con el reciente incremento en la prevalencia de trastornos depresivos y
demas enfermedades de indole psiquiatrica en los ultimos afios, las prestaciones
de la EMTr en virtud de su aplicacidon especificada para paliar sintomas concretos,
podria suponer una disyuntiva a tener en cuenta para satisfacer la necesidad y
demanda de nuevas terapias, que frenen la desesperacion de aquellos pacientes

maltrechos por las limitaciones de los servicios disponibles para sus enfermedades.

Este estudio por tanto, pretende realizar una revision en torno a los 32
ensayos Yy articulos considerados relevantes para cada una de las tres
enfermedades planteadas y hacer hincapié asi, en la cuestionabilidad de la
efectividad de esta terapia y sus efectos a corto plazo. Decimos 32 articulos en una
aproximacion que suma los metaandlisis compilados para sacar las conclusiones
de su aplicacion en Esquizofrenia (los cuales engloban y se hace mencién a los
resultados de los estudios que fueron escogidos para realizar dicho metaanalisis),
asi como el conjunto de ensayos y estudios recopilados para razonar la aplicacion
de la EMTr en Trastorno Bipolar y Trastorno Compulsivo. En cada enfermedad, se
matizan los protocolos de uso, determinado regiones cerebrales o intensidad, asi
como los sintomas que se logran aletargar o incluyendo el estado en el que se aplica

la terapia para lograr el efecto deseado.
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Una gran parte de los articulos revisados, valoran la reduccion de los
sintomas a través de las puntuaciones en diversas escalas segun la preferencia de
cada investigador tras su ensayo clinico. Se hacia una valoracion previa de cada
paciente, su situacion y tratamiento base aplicado y por ultimo a posteriori, tras

finalizar varias tandas de sesiones para evaluar los efectos a medio-corto plazo.

Adentrandonos en la primera enfermedad (Esquizofrenia) representada en la

, Se evidencian los resultados en torno a los criterios de ciertas escalas de
valoracion ampliamente reconocidas y empleadas en Psiquiatria sobre aquellos
pacientes esquizofrénicos diagnosticados y en tratamiento con antipsicéticos que
muestran refractariedad al tratamiento farmacoldgico. Las pruebas de alta calidad
gue son consistentes, precisas y directas muestran un efecto del tratamiento de

mediano a grande para reducir la gravedad de la sintomatologia.

A partir de ellas, observamos como la aplicacién de la rTMS a frecuencias
bajas (1Hz) en corteza temporoparietal izquierda merma la severidad de las
audiciones auditivas a corto plazo. Y es que la aplicacion de rTMS a bajas
frecuencias disminuye la actividad cerebral en dicha region al igual que la severidad
de la sintomatologia que ocasiona. Paralelamente, si que se describen beneficios
obtenidos de la aplicacion de la EMTr a altas frecuencias (10-20 Hz) en la corteza
prefrontal dorsolateral para paliar sintomas negativos, principalmente expuestos en
el metaanalisis de Freitas et al. Si bien es cierto, al analizar Unicamente los
resultados de los estudios controlados con placebo, el efecto perdia cierta

significacién para ambos sintomas positivos y negativos.

De la misma manera, la baja tasa de evidencias de calidad en la aplicacion
de la terapia para otros sintomas psicoéticos no especificados, no hace mas que
recalcar la importancia en destacar las audiciones auditivas como el sintoma
antonomasico al que va dirigido el tratamiento en aquellos pacientes con

esquizofrenia.
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Temporalmente, se describen los beneficios en un corto plazo de tiempo
relativo a las 13 semanas posteriores a la terapia aproximadamente. Asi mismo, no
se determina ni se concreta la intensidad, frecuencia del pulso o variabilidad de

resultados entre otras escalas.
No existen pruebas de metaanalisis sobre los efectos a largo plazo.

Asi, el metaandlisis reafirma la necesidad de realizar estudios extras para
evaluar la verdadera eficacia clinica de la EMTr y destacar los protocolos
terapéuticos mas validos, asi como el tiempo de duracidén y los parametros de

estimulacion.

Por lo que al Trastorno Bipolar respecta dividimos los resultados obtenidos

de los ensayos clinicos en dos apartados.

Enla , Se hace hincapié en la aplicacion de la EMTr para Trastorno
Bipolar en fase depresiva. Los 12 ensayos expuestos muestran, de manera
genérica, la estimulaciéon de alta frecuencia (10Hz) en la corteza prefrontal
dorsolateral izquierda. La “técnica de los 5cm” es la mas aludida en cuanto a las
recomendaciones del lugar de aplicacién respecta. De acuerdo con esta norma, se
determina el limite motor aproximadamente 5 centimetros por encima del plano

parasagital de la corteza motora, zona correspondiente con la DLPFC izquierda.

Las escalas empleadas para la cuantificacion del estado depresivo post
terapia fueron: HAM-D , MADRS, CGl y la BDI indistintamente en todos los ensayos,
y en todas, se obtenian disminuciones significativas en las puntuaciones de los

estadiajes depresivos.
Las tasas de remision se asocian a la severidad de la depresion, la

resistencia a tratamientos previos, el numero de episodios depresivos previos, la

edad y el numero de sesiones (> de 15).
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Se evidencia por tanto, que aquellos pacientes que no responden a un cierto
protocolo de TMS se ven beneficiados por otros protocolos que difieran sobre la

localizacion y frecuencia de la estimulacion.

No suelen ser comunes los efectos secundarios (convulsiones epilépticas,
sincopes vasovagales, virajes a hipomania/mania) ya que suele ser un tratamiento
bien tolerado. Entre los sintomas maniacos mas destacables y de los que estar mas
pendientes ante duda de viraje son: irritabilidad, euforia, megalomania y

grandiosidad y una disminucion de la necesidad de descanso

Enla por otro lado, recopilamos los resultados de la aplicacion de la

EMTr para Trastorno Bipolar en fase maniaca.

Si bien es cierto que la TMS ha sido menos extensamente estudiada como
tratamiento durante la fase maniaca, no ha sido si no, por la inquietud de ciertos
resultados que revelaban como la TMS inducia episodios maniacos en algunos

pacientes.

Los protocolos disponibles para su aplicacion en fases maniacas, focalizan
el objetivo en la region prefrontal derecha. De esta manera se demostré una mejoria
significante de los sintomas maniacos evaluados via YMRS (Young Mania Rating

Scale) y CGl (clinical global impresion rating scale).

El estudio de Grisaru et al. supuso un innovador anuncio de certeza cuando,
comparando los resultados obtenidos de estimular la region del cértex izquierdo y
derecho respectivamente, en pacientes en fase maniaca, se observd una menor
respuesta proveniente de la estimulacién de la region izquierda que de la derecha.
Los autores concluyeron pues, como la TMS izquierda habia reprimido la accion de

la farmacoterapia antimaniaca aplicada.
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Posteriormente, en un estudio de seguimiento, se descubrié que la misma
terapia no podia ser igualmente aplicada en adolescentes y adultos. La muestra de
los pacientes adolescentes no rebelaba mejoria alguna ni diferencias significantes
en los resultados entre el grupo activo y el grupo placebo. Estudios posteriores,
determinaron como causante las disimilitudes metabdlicas entre adultos y nifios,
pues los pacientes adultos tenian un metabolismo cerebral decrecido en el lado
derecho y un metabolismo acelerado en el lado izquierdo. Por ello, el protocolo de
rTMS sobre el lado derecho de DLPFC se continu6 teniendo en cuenta para adultos,
obviando las discrepancias metabdlicas que el cerebro de los adolescentes

presentaba respecto al de los adultos.

Hasta la fecha, un Unico estudio randomizado ha sugerido el potencial
beneficio de los protocolos de la rTMS sobre la DLPFC derecha para sintomas de

mania en trastorno bipolar.

Por dltimo y en afadido a la yo concluido de las dos enfermedades; el

Trastorno Obsesivo Compulsivo.

Enla , observamos como la aplicacion de la rTMS a frecuencias bajas
(1Hz) es capaz de disminuir las compulsiones cuando se aplica sobre la corteza
prefrontal dorsolateral; sobre el &rea Motora Suplementaria de forma bilateral baja
las puntuaciones de la Y-BOCS y sobre el cortex orbitofrontal disminuye los

estadiajes de ansiedad y depresion.

Hemos de hacer pues, una mencion especial al estudio de Carmi et al (24),
en el que se comparo la aplicacidén de altas y bajas frecuencias sobre la Corteza
prefrontal medial y la corteza cingulada anterior. La rTMS de altas frecuencias
(20HZ), también conocida como Deep TMS (dTMS), alivié la sintomatologia del TOC
y mejoré las puntuaciones de Y-BOCS en comparacion con la rTMS de 1Hz y la

simulacién, para esta region del cerebro.
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La diferencia entre la rTMS y la dTMS es en el disefio de la bobina de los
dispositivos. La bobina H-coil, empleada en la dTMS permite que los pulsos
magnéticos generados lleguen a areas mas especificas y planos mas profundos del
cerebro, apuntando a ciertas areas que un dispositivo rTMS estandar no puede
alcanzar. Por ejemplo, la rTMS puede actuar sobre la corteza prefrontal dorsolateral,
el &rea motora presuplementaria y la corteza prefrontal dorsomedial, lo que reduce
de forma eficaz los sintomas del TOC. De la misma manera, la estimulacion
magnética transcraneal profunda se emplea para ser dirigida hacia la corteza
cingulada anterior, lo que también crea efectos remarcablemente positivos. La
terapia TMS profunda para el TOC esta localizada y se dirige con precision a la
corteza prefrontal medial y a la corteza cingulada anterior, mismamente esenciales

en la regulacion de los sintomas del TOC.

La combinacién de estos tratamientos TMS (rTMS y dTMS) ha sido aprobada
como tratamiento para el TOC. Y es que, la FDA, conocida como la Agencia de
Administracion de Alimentos y Medicamentos del gobierno de Estados Unidos,
aprobd en 2018, la dTMS como alternativa de segunda linea en el tratamiento de la
OCD resistente a farmacos, reduciendo considerablemente la puntuacion de la
escalas del Y-BOCS.

Si bien es cierto, no todos los estudios aportan los mismos resultados ni todos
son tan positivos y esperanzadores. En su dialogo rehlsan en primera instancia la
efectividad de la terapia y sus resultados son discrepados y considerados

inconsistentes.

Aun cuando las referencias de estas fuentes prevalecen en sus conclusiones
reprobando los resultados de los ensayos y estudios analizados, también afiaden y
exponen la necesidad de continuar investigando e incrementar el bagaje de

publicaciones para lograr objetivizar los efectos y rendimiento de la rTMS.
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En estos resultados, se demanda determinar la intensidad y frecuencia de la
aplicacion de la terapia, asi como su temporalidad, la localizacion de la bobina para
determinar las regiones mas precisas y exactas del cerebro (recomendando guiarse
por técnicas de neuronavegacion y rastreo), concretar el perfil de los pacientes que
forman parte de los ensayos a comparar, su tratamiento farmacologico de base y
que criterios de inclusion y exclusion se ponen en comun para que el producto del
proyecto sea equiparable y fiel, con el fin de protocolizar su uso y estandarizar por

administraciones y federaciones oficiales la utilidad y usufructo de su aplicacion.
De esta manera se pretende definir el perfil de los criterios de investigacion

para asi determinar unos efectos exigiblemente mas reproducibles y mas

constantes.
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11. CONCLUSIONES

1. Por lo que respecta a la tolerabilidad de los efectos secundarios, se asume
en su conjunto, un perfil de seguridad alto conformando un marco seguro
para su uso por su levedad y baja frecuencia, siendo el dolor de cabeza el

mas comun.

2. La aplicacion de la rTMS a frecuencias bajas (1Hz) en corteza
temporoparietal izquierda merma la severidad de las audiciones auditivas a

corto plazo en Esquizofrenia.

3. Se describen beneficios de calidad moderada obtenidos de la aplicacion de
la EMTr a altas frecuencias (10-20 Hz) en la corteza prefrontal dorsolateral

para paliar ciertos sintomas negativos en Esquizofrenia.

4. En fase depresiva de un Trastorno Bipolar, la estimulacion de alta frecuencia
(10Hz) en la corteza prefrontal dorsolateral izquierda remite la severidad de

la depresion.

5. Se ha observado un potencial beneficio de la aplicacion de los protocolos de
la rTMS de alta frecuencia sobre la DLPFC derecha para sintomas de mania

en Trastorno Bipolar.

6. La rTMS de baja frecuencia (1Hz) sobre la DLPFC disminuye las
compulsiones; sobre el SMA de forma bilateral baja las puntuaciones de la
Y-BOCS y sobre el OFC disminuye los estadiajes de ansiedad y depresion
en el TOC.

7. Se recalca tras comparar los resultados de los estudios y ensayos clinicos,
la necesidad de determinar el perfil de los criterios de investigacion para

conseguir unos efectos exigiblemente més reproducibles y constantes.
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TERAPIA DE ESTIMULACION
MAGNETICA TRANSCRANEAL

Fundamentos y aplicaciones en neuropsiquiatria

Autores:
/Irene Blay Peris
/No recuerdo el nombre de mi tutor

OBIJETIVOS

Exponer y corroborar la aplicabilidad de la Terapia de Estimulacién Magnética
Transcraneal en distintas enfermedades neuropsiquitricas mas alla de su uso en la
depresion y en especial, la esquizofrenia, el trastorno bipolar y el trastorno obsesivo
compulsivo.

Z

La £TIV es una técnica no invasiva caracterizada por un perfil de seguridad
conservado. Esta terapia estd oficialmente protocolizada por la FDA para casos de
depresién crénica.

HIPOTESIS

La Terapia de Estimulacién Magnética Transcraneal mas alla de su aplicacion en la depresién, alberga un mundo de posibilidades por lo que a su manejo clinico en
otras enfermedades neuropsiquitricas respecta, especificando su efectividad y delimitando su marco de aplicacién, optimizariamos su use como tratamiento en aquellos
casos refractarios en los que la primera linea de tratamiento no ha resultado eficaz y ampliariamos el rango de enfermedades en las que cuestionarnos el beneficio de esta
terapia.

MATERIAL Y METODOS

Para llevar a cabo esta revisién bibliografica se procedis a la busqueda de ensayos clinicos, metaanalisis y revisiones, asi como guias clinicas y webs de divulgacién
cientifica y andlisis de informacién global en las principales bases de datos de ambito sanitario. Entre todas estas cabe destacar a PubMed como primordial consultor y
motor de busqueda .
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Figura 1: Diagramas de flujo del praceso de bisqueda

RESULTADOS DISCUSION

Dadas las limitaciones de las opciones terapéuticas de las que disponen

14 % @ Estudio Controlado Aleatorizado
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@ Estudio de cohortes
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Figura 2: Grafica de distribucién del total de los estudios

CONCLUSIONES

Exponer la aplicabilidad de la Terapia de Estimulacién Magnética Transcraneal en

U

a.Las alucinaciones auditivas en Esquizofrenia.

b.La depresion en el Trastorno Bipolar.

¢. La posibilidad de paliar sintomas maniaces en el Trastorno Bipolar.
d.La compulsion y ansiedad en el Trastorno Obsesivo Compulsivo.

B

aquellos pacientes refractarios a la primera linea de tratamiento aplicada en primera
instancia, proponemos un resurgir de alternativas que permitan ampliar el alcance de
nuevas formas de abordaje para estos casos. La revision que ofrece este trabajo,
analiza y evalua la EMTr como una altemativa potencial que resuelva las deficiencias
en la oferta de terapias mas convencionales en cuanto estas resultan exiguas e
insuficientes.

distintas enfermedades neuropsiquidtricas més all4 de su uso en la depresion

Exponer las distintas formas de aplicar la EMT en funcién de la localizacion de las bobinas dependiendo de la enfermedad a tratar.
Explicar su funcionamiento y los efectos que esta practica ejerce en Ia fisiologia cerebral de sendas enfermedades.

Enumerar los efectos secundarios conformando un perfil de seguridad alto y un marco seguro para su uso.

Especificar aquellos sintomas que logran ser paliados con su uso para cada enfermedad. Entre los mas destacados:

Plantear la necesidad de determinar el perfil de los criterios de investigacion para conseguir unos efectos exigiblemente més reproducibles y constantes.
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