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RESUMEN

Introduccion: la salud mental se encuentra en un periodo de auge, en el
cual se reconceptualiza la psicopatologia en dimensiones y en fenémenos
transdiagnosticos. Los tratamientos coadyuvantes se han consolidado
como una medida aditiva que atiende a éstos y pretende sumarse a las
intervenciones ya conocidas y basadas en la evidencia, con el objetivo
de personalizar la atencion psiquiatrica y psicolégica de las personas. La
flexibilidad cognitiva es una dimensién transdiagnéstica que puede estar
alterada y se presenta en varios trastornos neuropsiquiatricos. Objetivos:
realizar una revision sistematica exploratoria que busque identificar el
alcance que puedan tener los tratamientos coadyuvantes en la flexibilidad
cognitiva. Material y métodos: se realizo una busqueda de la literatura
y metaagregacion acorde a los criterios del método preferido para las
revisiones sistematicas exploratorias (PRISMA-ScR). Resultados: se
integraron 12 ensayos clinicos para la presente revision con un total de
585 participantes. Conclusiones: los resultados de esta revision sugie-
ren que intervenciones basadas en &cidos grasos de cadena ramificada
como los cuerpos cetdnicos, la estimulacion magnética transcraneal, la
atencion plena, asi como la actividad fisica tienen potencial terapéutico
como tratamientos coadyuvantes en la flexibilidad cognitiva.

Palabras clave: cognicion, terapia combinada, suplementos dietéticos,
ensayo clinico.

ABSTRACT

Introduction: mental health is in a boom period, in which psychopathology
is reconceptualized as both dimensions and transdiagnostic phenomena.
Coadjuvant treatments have been consolidated as an additive measure
that aim to treat these and to be added to already known evidence-based
interventions, with the aim of personalizing people’s psychiatric and
psychological care. Cognitive flexibility is a transdiagnostic dimension
that can dysfunction and is present in several neuropsychiatric
disorders. Objectives: to carry out an exploratory systematic review
that seeks to identify the impact that coadjuvant treatments may have
on cognitive flexibility. Material and methods: a literature research
and meta-aggregation were performed according to the criteria of the
preferred method for exploratory systematic reviews (PRISMA-ScR).
Results: twelve clinical trials were integrated for this review with a total
of 585 participants. Conclusions: the results of this review suggest that
interventions based on branched-chain fatty acids such as ketone bodies,
transcranial magnetic stimulation, mindfulness, and physical activity have
therapeutic potential as coadjuvant treatments in cognitive flexibility.

Keywords: cognition, combined modality treatment, dietary supplements,
clinical trial.
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Abreviaturas:

ECA = ensayo clinico aleatorizado.

FC = flexibilidad cognitiva.

HiTOP = taxonomia jerarquica de la psicopatologia.

IC = inflexibilidad cogpnitiva.

PRISMA-ScR = informe preferido para las revisiones sistematicas
exploratorias.

TC = tratamientos coadyuvantes.

INTRODUCCION

La psiquiatria y la psicologia son disciplinas en evolucién, la
comunidad cientifica estd comenzando a comprender mas
acerca de las estructuras del cerebro, asi como su desarrollo
y funcién con la intencién de perfilar las caracteristicas in-
dividuales de las personas para desarrollar y administrar in-
tervenciones mas especificas.’ Esto es importante ya que la
nosologfa psiquiatrica histéricamente ha sido diagnosticada
de manera categérica.” Sin embargo, la psicopatologia no
siempre puede ser facilmente acomodada en categorias, ya
que los padecimientos psiquidtricos a menudo comparten
signos o sintomas en comdin, lo que complica la integracién
de un solo diagnéstico.?

Debido a esto, en tiempos recientes se han formulado
modelos conceptuales que reformulan a la psicopatologia a
través de dimensiones mds que en categorias arbitrariamen-
te delimitadas.* Estos modelos ofrecen métodos informati-
vos y eficientes para identificar, evaluar y tratar los sintomas
de los trastornos mentales de manera personalizada.” Uno
de éstos es la taxonomia jerarquica de la psicopatologfa
(HiTOP por sus siglas en inglés), una alternativa que divide
a la psicopatologia en dimensiones internalizadas (aquellas
caracterizadas por sintomas del estado del animo, ansiosos
y somaticos), externalizadas (las que engloban a la conducta
impulsiva, disruptiva y el uso de sustancias) y a los trastornos
del pensamiento (cualquier perturbacién en la cognicién
que afecta adversamente el lenguaje y la subjetividad).®

Como se mencioné anteriormente, el fenémeno trans-
diagnéstico es aquel que existe en comin con los signos y
sintomas de otros trastornos psiquidtricos; un ejemplo de
éste es la flexibilidad cognitiva (FC).” Cuando ésta funciona
de manera adecuada permite el ajuste apropiado de pen-
samientos y comportamientos en respuesta a las demandas
ambientales, y se compone por variables tales como el
cambio de la configuracién mental entre tareas, asi como
del monitoreo e inhibicién de las respuestas al momento
de actuar.® La FC puede ser medida a través de una amplia
gama de pruebas psicométricas y se ve comprometida en
una diversidad de padecimientos, por ejemplo, los trastor-
nos psicéticos, afectivos y neuropsiquiatricos, entre otros.’

Dicho lo anterior, nosotros entendemos la inflexibilidad
cognitiva como la dificultad de cambiar selectivamente en-
tre procesos mentales para actuar o pensar apropiadamente
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y, de acuerdo a lo descrito por Dajani y colaboradores, pue-
de resultar en disfuncién psicosocial;'” ya que la FC anormal
puede entenderse como un fenémeno transdiagnéstico y
no necesariamente independiente de los padecimientos ya
comentados. Emerge la inquietud de que los tratamientos
basados en la evidencia no siempre sean suficientes para
atender las necesidades clinicas de todos los individuos que
padecen esta alteracion, lo que perpetia el deterioro de
su funcionamiento global."" Por este motivo, surgen pro-
puestas como la de los tratamientos coadyuvantes (TC), es
decir, intervenciones que complementan a los tratamientos
convencionales, ya sea apoyando su modo de accién o
enfocandose en estrategias complementarias que tienen
el objetivo de mejorar los desenlaces de la enfermedad o
del trastorno en cuestion.'?

Los TC son variados y abarcan modalidades tanto
biologicistas (como el uso de sustancias nutracéuticas, po-
tenciadores cognitivos, terapias somaticas y la estimulacién
del tejido neuronal) como conductuales (por ejemplo, la
actividad fisica o estrategias de atencién plena).’? Por ende,
destaca la relevancia de investigar medidas como las anterio-
res para enriquecer el panorama actual de los tratamientos
psiquidtricos y psicolégicos, ya que el futuro de la salud
mental depende en parte del descubrimiento de modalida-
des holisticas que ofrezcan la posibilidad de individualizar
la atencion de las personas.'" Por tal motivo, el objetivo de
este trabajo fue realizar una revision sistemética exploratoria
que permitiera integrar la literatura basada en la evidencia
respecto al efecto de TC como los anteriores en la FC.

MATERIAL Y METODOS

Al principio, se llevé a cabo una bisqueda exhaustiva en
la base de datos PROSPERO, donde no se encontré alguna
revision sistematica en curso que se centrara en este fend-
meno de interés. De forma conjunta, la presente revisién
no se catalogé en el Registro Prospectivo Internacional de
Revisiones Sistematicas, ya que, segln el Instituto Nacional
de Investigacion en Salud, las revisiones exploratorias no
son elegibles para dicho registro.

Mencionado lo anterior, el disefio de nuestro estudio
se adhiere a los elementos referidos en el informe preferido
para las revisiones sistematicas exploratorias (PRISMA-ScR,
por sus siglas en inglés).” En primer lugar, se formuld la
siguiente pregunta de investigacién: ¢Cudl es el impacto
de los TC en la FC? Después, para identificar la literatura
relevante, se realizaron bisquedas en bases de datos aca-
démicas (PubMed, PsycINFO, Web of Science, Scopus,
Embase, Google Scholar y SciELO), desde febrero hasta
agosto de 2022, asi como en las listas de referencias de los
articulos seleccionados para identificar y valorar la integra-
cion de investigaciones relevantes. De forma consecutiva,
los autores principales revisaron los estudios, primero por
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titulo y resumen, para posteriormente recuperar e inspec-
cionar las investigaciones en su totalidad.

Para la seleccién, se incluyeron ensayos clinicos
donde participaran adultos, con cualquier psicopatolo-
gia, publicados desde el origen del tiempo, en cualquier
idioma vy si sus titulos o resimenes empleaban descrip-
tores en ciencias de la salud relevantes o si mencionaban
palabras o frases como “flexibilidad cognitiva”, “rigidez/
inflexibilidad cognitiva”, “tratamiento”, “intervencion”,
“coadyuvante”, “adyuvante”, “complementario”, entre
otras. Se excluyeron investigaciones observacionales,
empiricas, revisiones literarias, asi como capitulos de
libros, ya que se consideré que estos disefios de estudio
no eran capaces de ofrecer una respuesta objetiva a la
pregunta de investigacion.

Se utilizé un formulario de extraccién de datos estan-
darizado para integrar la informacion relevante de los es-
tudios elegibles, y los articulos incluidos fueron codificados
por los autores de la presente revisién, quienes examinaron
dos veces todas las publicaciones incluidas y validaron
la clasificacion de éstas. Los sesgos de estos estudios se
analizaron mediante herramientas de evaluacién critica,
como la herramienta del Instituto Joanna Briggs para en-
sayos clinicos." No se realiz6 alguna prueba estadistica ni
metaanalisis debido a las disparidades metodolégicas entre
los estudios incluidos. Asimismo, la ponderacion de los
estudios no se pudo llevar a cabo dado que se incluyeron
estudios con distintos enfoques metodoldgicos.

Teniendo esto en cuenta, se opté por examinar la
extension, el alcance y las caracteristicas de las evidencias
encontradas de este fenémeno de interés y asi formular
una metaagregacion de los datos extraidos; por lo tanto,
se realizé una sintesis temdtica empleando éstos, ya que
las revisiones exploratorias pueden agregar conocimiento
a través de un enfoque sistemdtico para mapear mas evi-
dencia sobre un tema, lo que puede ayudar a identificar los
principales conceptos, teorfas y lagunas de conocimiento
que pueden facilitar la planificacién y puesta en marcha
de futuras investigaciones o metaanadlisis.

RESULTADOS

La bisqueda inicial arrojé un total de 253 publicaciones.
Después de eliminar los duplicados, se examinaron 211
titulos y resimenes, de los cuales se excluyeron 145. Se
revisaron los textos completos de las 66 publicaciones
restantes, de las cuales 54 fueron excluidas. Identificamos
13 publicaciones elegibles para esta revision, éstas se publi-
caron totalmente en inglés, asi como en revistas indexadas
y revisadas por pares (Tabla 7). Las investigaciones agrega-
ron una suma de 585 participantes. La Figura 1 resume el
proceso de seleccion de estudios y los resultados en cada
etapa de seleccion.
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Para establecer la confianza en la evidencia revisada,
utilizamos el enfoque ConQual, una herramienta de practi-
ca desarrollada por el Instituto Joanna Briggs, para calificar
los articulos incluidos segtin el tipo de estudio, asi como
por su confiabilidad y credibilidad. El sistema propuesto
darfa entonces una puntuacién general de Alta, Moderada,
Baja o Muy baja, al sefialar en mayor o menor medida la
calidad del impacto de los datos extraidos. Posteriormente,
se desarrollé un resumen de estos hallazgos para transmitir
los descubrimientos clave de la revisién en un formato ta-
bular (Tabla 2)." Los resultados de la evaluacién del sesgo
de los estudios se muestran en la Tabla 3.

A continuacién, se comparten los hallazgos encon-
trados en los estudios incluidos a través de una metaa-
gregacion que se vincula con los subtemas identificados
en la evaluacién critica de los ensayos clinicos empleados
en este trabajo.

Estudios que involucran suplementos alimenticios
o nutracéuticos: esta categoria abarca intervenciones en
las cuales se emplean sustancias, nutrientes naturales o
sintéticos con el potencial de corregir el curso atipico de
un proceso neuropsiquidtrico.’® En el primer ensayo, Lim
y colegas ofrecieron a 36 adultos ya sea 2 g de tirosina,
800 mg de acido gamma amino-butirico o ambos. No se
encontraron diferencias significativas al momento de eva-
luar con la prueba de Stroop (p = 0.872); sin embargo, se
identificé que los participantes tuvieron peor rendimiento
en una prueba de cambio de tarea tras tomar dcido gamma
aminobutirico ya sea por si mismo o en combinacién con
la tirosina (F = 5.32; p = 0.026)."”

Seguidamente, Fortier y colaboradores realizaron un
ensayo en el cual integraron a 122 adultos mayores con
deterioro cognitivo leve, quienes recibieron una bebida
cetogénica con 4cidos grasos de cadena ramificada. Los
participantes que tomaron el TC tuvieron menos errores
en comparacién con aquellos que ingirieron un placebo
al momento de ser evaluados en la prueba de Trazo (p =
0.017).'®

De manera conjunta, Choudhary investigé si 300
mg de ashwagandha (Withania somnifera) via oral cada
12 horas durante ocho semanas tenia algtn efecto en
la cognicion de 50 adultos con deterioro cognitivo leve.
Los resultados indicaron que la intervencién favorecié al
grupo experimental en la prueba de sorteo de tarjetas de
Wisconsin (p = 0.03)."

Posteriormente, Dean y su equipo de trabajo asignaron
al azar a 128 adultos jévenes para recibir una capsula al dia
con 5,000 Ul de colecalciferol o placebo por seis semanas.
Al final, los autores no encontraron cambios significativos
al momento de ser evaluados en la prueba de cambio de
tareas de Wisconsin (F = 1.37; p = 0.24).%°

Por otro lado, Zortea y sus compafieros administraron
200 mg de resveratrol o placebo via oral por un mes a 19
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Tabla 1: Caracteristicas de los 13 estudios incluidos para la presente revision.

Autor, afio Participantes Disefio Intervencion N Desenlaces
Lim et al, Adultos (edad Ensayo clinico, Dos gramos de tirosina, 800 mg 36 El acido gamma amino-
2021 228+28 doble ciego, de acido gamma amino-butirico butirico por si mismo o en
anos) aleatorizado 0 ambos. La funcion cognitiva se combinacion con tirosina
evalud con la prueba de Stroop y la empeora la FC
de cambio de actividades
Fortier et Adultos Ensayo clinico, Se evalud la cognicion, la respuesta 122 La intervencion mejord
al, 2020 mayores doble ciego, de cetonas plasmaticas y el perfil aspectos de la cognicion,
(edad 72.9 + aleatorizado metabolico antes y seis meses incluida la FC mediante
6.9 afios) con después de la suplementacion con el incremento de cetonas
diagndstico una bebida cetogénica que contenia plasmaticas
de deterioro triglicéridos de cadena media
cognitivo leve
Sanabria- Adultos (edad Ensayo clinico, QOcho sesiones de atencion plena 64 La intervencion inicialmente
Mazo et al, 52.21 +5.95 doble ciego, + reentrenamiento de insula y de resulta en mejoria moderada
2020 afos) con aleatorizado amigdala. La FC se midio con el de la FC, pero ésta se
diagnostico de cuestionario de Aceptacion y Accion I pierde al final del periodo de
fibromialgia intervencion
Sanudo et Adultos (22.8 Ensayo clinico, Treinta minutos de actividad 30 La intervencion impactd
al, 2020 anos) doble ciego, fisica aerébica en conjunto con positivamente respecto a la
aleatorizado un juego de realidad virtual. FC
La funcién cognitiva se midi6 a
través de las pruebas de Stroop
y la de clasificacion de tarjetas de
Wisconsin
Rudzki et Adultos (edad Ensayo clinico, Los participantes recibieron un 39 EI TC con Lactobacillus
al, 2018 38 £ 12 afos) doble ciego, antidepresivo con el probiotico plantarum 299v no mejord
con diagndstico aleatorizado LP299v durante ocho semanas. Las la FC
de trastorno funciones cognitivas se evaluaron
depresivo mediante la prueba Stroop
mayor
Lee et al, Adultos (edad Ensayo clinico, El grupo experimental recibio 13 La estimulacion magnética
2018 de 19 a 60 doble ciego, estimulacién magnética transcraneal transcraneal repetitiva de
anos) con aleatorizado repetitiva durante una sesion de 30 baja frecuencia en la corteza
antecedente de minutos cinco dias a la semana por prefrontal dorsolateral derecha
lesion cerebral dos semanas. La funcion cognitiva de pacientes con lesion
traumatica se midi6 mediante la prueba del cerebral traumatica tiene un
Trazo y la prueba de Stroop efecto positivo sobre la FC
Choudhary Adultos (edad Ensayo clinico, Los participantes recibieron 300 mg 50 La ashwagandha puede
etal, 2017 50 + 7.33 afios) doble ciego, de ashwagandha via oral cada 12 ser eficaz para mejorar la
con diagndstico aleatorizado horas durante ocho semanas. Los memoria inmediata y general
de deterioro dominios de memoria y procesamiento €en personas con deterioro
cognitivo leve visoespacial se evaluaron con la cognitivo leve, asi como para
escala de Weschler Il y la prueba de mejorar la FC
clasificacion de tarjetas de Wisconsin
para medir la FC
Zortea et Adultos (edad Ensayo clinico, Los participantes recibieron 19 La intervencion no tuvo
al, 2016 46.40 £ 11.18 doble ciego, resveratrol (200 mg) o de placebo impacto significativo en la FC
afos) con aleatorizado por un mes. El desempefio
diagnostico de neuropsicoldgico se evalud a través
esquizofrenia de la prueba de aprendizaje verbal
de Hopkins y la prueba de Stroop
Greenberg Adultos (edad Ensayo clinico Los participantes realizaron 14 32 La intervencion impact6
etal, 2012 25.50 +2.74 sesiones de atencion plena. La FC favorablemente en la FC
anos) se midi6 a través de la tarea de la
jarra de agua de Einstellung
22 Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (1): 19-29
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Contindia la Tabla 1: Caracteristicas de los 13 estudios incluidos para la presente revision.

Autor, afio Participantes Disefio Intervencion N Desenlaces
Dean et al, Adultos (edad Ensayo clinico, Los participantes fueron asignados 128 La suplementacion con
2011 21.8+29 doble ciego, al azar para recibir una capsula al vitamina D no influye en la FC
anos) aleatorizado dia con 5,000 Ul de colecalciferol o
placebo durante seis semanas. La
memoria de trabajo, la inhibicion de
la respuesta y la flexibilidad cognitiva
se midieron con la prueba de cambio
de tarea
Ghacibeh Adultos (edad Ensayo clinico, Los participantes recibieron 30 10 La estimulacion del nervio
et al, 2006 46.7 afios) con con disefio minutos de estimulacion del nervio vago no impact6 en la FC ni
diagnostico de doble ciego vago. La IC se midi6 a través de en la creatividad
epilepsia dentro del tareas de resolucion de anagramas,
sujeto la creatividad con la prueba de
Torrance y la memoria con la prueba
de aprendizaje verbal de Hopkins
Witt et al, Adultos (edad Ensayo clinico Los participantes recibieron 23 La intervencion a corto
2004 57.4+5.8 estimulacion cerebral profunda plazo afecté la inhibicion de
afos) con del nucleo subtalamico. La bateria respuesta, lo que empeord
diagnostico de neuropsicologica incluyd la prueba la FC
enfermedad de de amplitud de digitos, de la fluidez
Parkinson verbal, la prueba de Stroop y la
generacion de numeros aleatorios
Moser et Adultos (edad Ensayo clinico, Los participantes recibieron cinco 19 La intervencion impactd
al, 2002 de48a72 doble ciego, sesiones de estimulacién magnética positivamente en la FC
afios) con aleatorizado transcraneal repetitiva dirigida a la
sintomas porcion anterior de la circunvolucion
depresivos frontal media izquierda. La
refractarios a flexibilidad cognitiva se midi6 con la
tratamiento prueba de Trazo
(con falta de
respuesta
terapéutica a
cuatro ensayos
farmacoldgicos)

FC =flexibilidad cognitiva. TC = tratamientos coadyuvantes. IC = inflexibilidad cognitiva.

adultos con diagnostico de esquizofrenia; sin embargo,
los participantes del grupo experimental tuvieron un peor
desempeno en la prueba de Stroop (p = 0.07).”

Estudios que involucran terapias somaticas: en esta
segunda categoria se incluyeron estudios donde se emple6
cualquier tipo de terapia somatica como intervencién
principal. Este tipo de maniobras involucran a una diver-
sidad de tratamientos que utilizan mecanismos de accion
diversos para modificar una funcién del tejido neuronal;
la estimulacién magnética transcraneal, la del nervio vago
y cerebral profunda son ejemplos de éstas.*

En el primer estudio, Lee y colaboradores admi-
nistraron cinco sesiones semanales de 30 minutos con
estimulacién magnética transcraneal de baja frecuencia a
participantes adultos con antecedente de lesion cerebral
traumatica. En este ensayo, se identificaron cambios sig-
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nificativos y grandes tamafos de efecto en el grupo que
recibi6 el TC al momento de ser evaluados en la prueba
del Trazo, asi como en la de sorteo de cartas de Wisconsin
(p < 0.005; d = 1.49; 1.24).2*

En el segundo ensayo, Ghacibeh y su grupo de trabajo
ofrecieron una sesioén de 30 minutos de estimulacién del
nervio vago a 10 participantes adultos. Los autores utiliza-
ron la prueba de Anagramas y Palabras para medir la FC,
pero no encontraron diferencias significativas en el grupo
que recibi6 la intervencién. Inclusive, en este estudio se
observé que los participantes que recibieron las sesiones
de estimulacién demoraron mas en resolver los ejercicios
neuropsicolégicos, lo que indic6é un desenlace negativo o
desfavorable con esta intervencién (t = 3.108; p = 0.05).**

Por otra parte, la investigacién de Witt involucré a 23
adultos con enfermedad de Parkinson, quienes recibieron

23



Medina-Rodriguez JC y col. Flexibilidad cognitiva de adultos con psicopatologia diversa

5 Documentos identificados a Estudios adicionales
g través de la blisqueda en las identificados a través de
= bases de datos (n = 253) otras fuentes (n = 0)
g
Y Y
Documentos después de
eliminar los duplicados (n = 211)
ED
BN y
§
= Estudios examinados _ Estudios excluidos
(n=211) (n=145)
v
2 Articulos completos Articulos de texto completo
% evaluados (n = 66) g excluidos, con razones
2 (n=53)
I v No revisados por pares
Figura 1: e Al (n=47)
: Estudios incluidos en la Literatura gris:
) ) sintesis tematica (n = 13) Tesis
Diagrama de flujo del (n=1)
proceso de revision acorde s Estudios con animales
a los elementos de informe 3 ' (n=6)
preferidos para revisiones 2 Se incluyeron 13 estudios en la
sistematicas y metaanalisis presente revision sistematica
(PRISMA-ScR).
Tabla 2: Confianza de los hallazgos sintetizados clasificados de acuerdo
con el enfoque ConQual del Instituto Joanna Briggs.
Puntaje
Hallazgo sintetizado Disefio Confianza Credibilidad ConQual
Suplementos alimenticios o nutracéuticos Experimental Disminuido Disminuido Moderado
Existe un beneficio discreto respecto a las un nivel un nivel
intervenciones con cuerpos cetonicos y resultados
no concluyentes o desfavorables con sustancias
tales como el &cido gamma amino-butirico
Terapias somaticas Experimental Disminuido Disminuido Moderado
Los beneficios se inclinan mas hacia la un nivel un nivel
estimulacién magnética transcraneal, otras
terapias neuroestimuladoras parecen impactar
negativamente en la FC
Atencion plena Experimental Disminuido Disminuido Moderado
Impresiona que la atencion plena es un recurso que un nivel un nivel
brinda resultados consistentes respecto a la FC
Ejercicio Experimental Disminuido Disminuido Bajo
Ala fecha, los resultados son mixtos, pero un nivel un nivel
promisorios a favor de la actividad aerébica
Probidticos/prebidticos Experimental Disminuido Disminuido Bajo
Una estirpe del género Lactobacillus impresiona por tener un nivel un nivel

potencial como tratamiento coadyuvante de la FC

La disminucion de las puntuaciones principales se debi6 a problemas comunes de confiabilidad en los estudios incluidos y a una combinacion de hallazgos equivocos e

inequivocos. Por ejemplo, en la mayoria de las investigaciones hubo pocos participantes o la duracion del estudio fue desde un dia hasta ocho semanas.
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hasta 30 minutos de estimulacion cerebral profunda del
nicleo subtaldmico. Los participantes tuvieron una correla-
cién positiva entre el factor de la estimulacion y el tiempo
de respuesta, es decir, que aquellos que recibieron el TC
empeoraron su capacidad de inhibicién de respuesta (r =
0.47; p = 0.02).

Conjuntamente, Moser y sus companeros brinda-
ron estimulacién magnética transcraneal repetitiva en la
circunvolucién frontal media izquierda a 19 adultos con
antecedentes de sintomas depresivos refractarios a trata-
miento psicofarmacolégico convencional. Los participantes
del grupo experimental tuvieron cambios significativos con
un gran tamano de efecto al momento de ser evaluados en
la prueba de Trazo (z = 2.134; p = 0.0.5), lo que indicé
mejoria de la FC.

Estudios que involucran atencion plena: esta cate-
gorfa se refiere a ensayos clinicos en los cuales se emplean
estrategias de mindfulness o de atencién plena, segtn su
traduccién mas aceptada. Estas se refieren a un grupo de
técnicas que utilizan la respiracién u otras estrategias para
dirigir la atencion al momento presente.

En el primer estudio, Sanabria-Mazo y sus colegas
integraron 64 participantes que recibieron ocho sesiones
de atencién plena en conjunto con reentrenamiento de la
insula y de la amigdala. Los participantes tuvieron cambios
significativos y positivos en los resultados del Cuestionario
de Aceptacién y Accién 1l, el cual emplearon para medir
la FC (p <£0.001).”

Asimismo, Creenbergy su equipo de trabajo ofrecieron
14 sesiones de atencién plena a 32 adultos (aproximada-
mente tres horas semanales). Aquellos que llevaron a cabo
la intervencién tuvieron un mejor desempeno en la prueba
de la jarra de agua de Einstellung (p < 0.02).%®

Estudios que involucran actividad fisica: en esta
categoria Unicamente se identifico un ensayo clinico que
involucré algin tipo de actividad fisica como intervencién
principal. Esta se define como cualquier actuar que resulte
en un gasto energético, y a menudo se clasifica en aerébica o
anaerébica dependiendo de sus caracteristicas metabdlicas.?

En este estudio, Sanudo y sus colegas asignaron hom-
bres adultos a grupos experimentales, en los cuales debie-
ron llevar a cabo un protocolo de actividad fisica aerébica
por alrededor de 30 minutos, en conjunto con dindmicas
de realidad virtual, para posteriormente ser evaluados
neuropsicolégicamente. Los autores encontraron que los
participantes del grupo experimental tuvieron cambios
significativos en la prueba de clasificacion de tarjetas de
Wisconsin (p = 0.041); sin embargo, no hubo diferencias
en la prueba de Stroop.*

Estudios que involucran probiéticos: finalmente,
esta categoria incluye investigaciones relacionadas con
tratamientos que involucraron probidticos o prebidticos,
es decir, microorganismos o sustancias afines con la capa-
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cidad putativa de modificar algiin aspecto de la fisiologia
humana.’’

Se encontré un estudio, por parte de Rudzki y colegas,
donde participaron 39 adultos con diagnéstico de trastorno
depresivo mayor, quienes recibieron tanto un antidepresivo
convencional como un probiético basado en la estirpe
299v de Lactobacillus plantarum, sin encontrar diferencias
significativas al momento de ser evaluados en la prueba de
Stroop (p = 0.932).%

DISCUSION

Un total de 12 ensayos fueron analizados para esta investi-
gacion, de los cuales dos ensayos involucraron participan-
tes con diagnéstico de esquizofrenia, dos con deterioro
cognitivo leve, uno con epilepsia, uno con enfermedad de
Parkinson, uno con trastorno depresivo mayor refractario a
tratamiento, y el resto se llevaron a cabo en sujetos sanos.
Lo anterior es importante, puesto que refuerza la nocién
de que la afectacién de la FC es un fenémeno comin en
una variedad de trastornos psiquidtricos, como fue previa-
mente descrito.'

La categoria mas amplia fue la de intervenciones
que involucran algin tipo de suplemento alimenticio o
nutracéutico, seguida por aquellas que utilizaron terapias
somaticas, atencién plena, actividad fisica y probidticos/
prebidticos, respectivamente.

Respecto a la primera categoria, se encuentran resulta-
dos poco favorecedores. Impresiona que el mayor impacto
yace en el incremento de la concentracion sérica de cuerpos
cetdénicos en sujetos con esta afeccion. Esto no es de extraiar,
ya que estudios previos sefalan que estas sustancias podrian
tener un efecto positivo sobre la cognicién, debido a que
éstas pueden favorecer el disparo de vias metabdlicas alter-
nativas, pero energéticamente mas eficientes para el tejido
neuronal.’* Ademas, llama la atencién que ciertas sustancias
producen un efecto contrario, como es el caso del acido
gamma amino-butirico, un transmisor endégeno que por
excelencia tiene un efecto depresor y que posiblemente, al
ser usado en forma exdgena, altera dominios cognitivos que
requieren de mayor capacidad atencional.**

Respecto a la segunda categoria, los resultados tien-
den a ser mixtos, pero favorecen a las intervenciones con
estimulaciéon magnética transcraneal. Esto no sorprende,
ya que estudios previos también han reafirmado su lugar
como tratamiento que puede favorecer desenlaces neu-
ropsiquidtricos deseables en una variedad de trastornos
psiquidtricos;* sin embargo, los efectos de otras interven-
ciones somdticas parecieran ser indeseables.

Por otro lado, la atencién plena parece brindar resul-
tados positivos de manera consistente en personas con
la FC alterada, situacion que concuerda con la literatura
conocida.”
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La actividad fisica como TC también presenta incon-
sistencias respecto a su impacto en la FC, ya que ciertos
dominios cognitivos parecen mejorar mas en comparacion
con otros, por ejemplo, la capacidad atencional y el cambio
de tareas mejoré en el estudio de Safudo, mientras que
no hubo diferencia significativa en cuestiéon de control
inhibitorio.*® Esto contrasta con la literatura, ya que la acti-
vidad fisica ha demostrado ser un TC que brinda resultados
favorables en una diversidad de trastornos psiquidtricos y
psicoldgicos.’**” Puede ser que este hallazgo se deba a la
escasez de estudios al respecto o al niimero de participantes
y a las caracteristicas metodolégicas necesarias para medir
este fenémeno.

Finalmente, parece que ciertos probidticos, como
aquellos pertenecientes al género Lactobacillus, no tienen
impacto en el control inhibitorio. Si bien su mecanismo
aln permanece en estudio, es sabido que los metabolitos
de estas bacterias interactan estrechamente en el eje
intestino-cerebro, por lo que no se descarta que algunas
personas se beneficien mds de esta intervencién.*

Limitaciones

Los datos encontrados en esta revision sugieren que el
potencial como TC sobre la FC se inclina més hacia inter-
venciones basadas en acidos grasos de cadena ramificada
como los cuerpos ceténicos, la estimulacién magnética
transcraneal, la atencion plena y la actividad fisica; sin
embargo, es importante sefalar algunas limitaciones. En
primer lugar, esta revision tiene una naturaleza explo-
ratoria, es decir, es incapaz de agregar un tamano de
efecto respecto a la magnitud de las intervenciones. En
segundo lugar, se identificaron pocos ensayos clinicos
que aborden esta hipétesis, posiblemente debido a la
especificidad del fenémeno de interés, asi como por
las dificultades metodolégicas de desarrollar ensayos
clinicos que emplean pruebas neuropsicolégicas, ya
que éstas a menudo requieren de personal altamente
capacitado. En tercer lugar, la mayorfa de los estudios
midieron el efecto inmediato de la intervencién, y no a
mediano o largo plazo, cuestién que imposibilita saber
la permanencia de los beneficios. Finalmente, aunque
suficiente para los fines de este proyecto, se obtuvo
una poblacién agregada de participantes relativamente
pequefia, lo que puede sesgar la interpretacién de los
resultados.

Fortalezas
Pese a las limitaciones, se delimita el potencial promisorio
de estas intervenciones como TC. La evaluacion ConQual

resulté en una calificacion de confiabilidad moderada
para la mayoria de las categorias del andlisis tematico. La

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (1): 19-29

actividad fisica y la atencién plena son actividades alta-
mente costo-efectivas y que en la mayoria de los casos
no requieren de infraestructura o supervisién directa por
un profesional de la salud.’” La estimulacién magnética
transcraneal es comparativamente més cara que éstas,
pero cada vez es mas accesible a la poblacion general, lo
mismo pasa con los probidticos.?>*° Para contrarrestar es-
tos retos, se sugiere que en un futuro se elaboren ensayos
clinicos aleatorizados y prospectivos de alta calidad que se
enfoquen en dichas intervenciones, con un mayor nimero
de participantes y tomando en cuenta las consideraciones
ya referidas. De tomar estas pautas, se pueden favorecer
investigaciones con validez interna y externa consistente.

CONCLUSION

Los resultados de esta revisién sugieren que intervenciones
basadas en acidos grasos de cadena ramificada como los
cuerpos cetdnicos, la estimulacion magnética transcraneal,
la atencion plena y la actividad fisica tienen potencial te-
rapéutico como TC en la FC.
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