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CAPITULO |

RESUMEN

Antecedentes y Objetivos: El Trastorno Depresivo Mayor (TDM) afecta al 6%
de la poblacion adulta de todo el mundo cada afio. La integridad de la sustancia
blanca cerebral en los pacientes con TDM, determinada por su fraccion de
anisotropia (FA) en estudios de secuencia de tensor de difusion (DTI), esta reducida
en fasciculos cerebrales limbicos. La alta puntuacion de la ansiedad como rasgo,
medida por Inventario de Ansiedad Rasgo-Estado (IDARE), es una caracteristica
frecuente en los pacientes con TDM y afecta el funcionamiento de la vida diaria de
estos sujetos. En sujetos sanos, una menor ansiedad como rasgo se correlaciona
con una mayor integridad y volumen de las conexiones amigdalinas prefrontales
(entre ellas, el fasciculo Uncinado). Se ha documentado extensamente acerca de la
asociacion entre la ansiedad como rasgo y las conexiones amigdalinas-prefrontales
en participantes sanos, sin embargo, a nuestro conocimiento no se ha descrito esto

en el TDM. Por lo tanto, nuestro objetivo es determinar la existencia, o ausencia, de




asociacion entre la ansiedad como rasgo (medida en el IDARE) y las conexiones
amigdalinas-prefrontales en el fasciculo uncinado y a la amigdala, en individuos con
TDM diagnosticados por primera vez y sin tratamiento. El objetivo del presente
estudio es determinar una correlacion (positiva o negativa) entre la ansiedad como
rasgo con la integridad y el volumen del fasciculo uncinado, asi como con el

volumen de la amigdala en sujetos con TDM.

Material y Métodos: Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo,
transversal, enfocado en ciencias basicas. Se realizaron mediciones volumétricas
del hipocampo, amigdalas y fasciculos uncinados de los hemisferios cerebrales asi
como a través de la secuencia de DTl-tractografia se obtuvieron los valores de las
fracciones de anisotropia de ambos fasciculos uncinados por resonancia magnética
de cerebro. Se cotejaron de forma retrospectiva mediante la busqueda de
expedientes de los resultados de las escalas clinicas para la valoracion de sintomas
de ansiedad y depresion con las siguientes escalas: de Hamilton-Depresion, Escala
de Hamilton-Ansiedad, Escala de Impresion Global de la Severidad de la

Enfermedad y escala de Montgomery-Asberg, respectivamente.

Resultados: Se incluyeron un total de 21 sujetos siendo excluidos 2 de ellos
debido a DTl incompleto y trastorno de ansiedad generalizada comérbido. Se realizd
una comparacion de medias a través de la prueba de T-Student entre los valores
volumétricos del hipocampo, amigdalas y fasciculo uncinado de los hemisferios
cerebrales, obteniendo una diferencia significativa entre sexos con el volumen de la
amigdala izquierda; asi mismo, se realizd un analisis bivariado con la correlacion de

Person para las variables cuantitativas obtenidas de los volimenes de las




estructuras de interés asi como las fracciones de anisotropia de ambos fasciculos
uncinados con el puntaje obtenido de las escalas clinicas, resultando con una
correlacién positiva entre el volumen del fasciculo uncinado izquierdo con la

severidad de los sintomas depresivos de los sujetos de estudio.

Discusién: El presente estudio resultd positivo para demostrar la relacion que
existe entre el mayor volumen del fasciculo uncinado izquierdo con la mayor
severidad de los sintomas depresivos medidos por la escala de Montgomery-
Asberg. Asi mismo se encontré una diferencia entre sexos con el volumen de la
amigdala izquierda. El volumen amigdalino, el volumen del fasciculo uncinado, el
volumen del hipocampo y la fraccién de anisotropia de los fasciculos uncinados no

pudieron predecir la ansiedad como rasgo y no se mostré correlacion entre ellos.

Conclusién: Estos resultados muestran la comelacion que existe del valor
volumétrico del fasciculo uncinado izquierdo con la severidad de los sintomas
depresivos. Se requieren mayores investigaciones para corroborar la

reproducibilidad de nuestros resultados.




CAPITULO Il

8
INTRODUCCION

El trastorno depresivo mayor (TDM) es una enfermedad caracterizada por
un estado de animo deprimido, pérdida de interés o placer, alteraciones en el peso
y el suefio, agitacion o retardo psicomotor, sentimientos de culpa o minusvalia y
pensamientos suicidas. La prevalencia mundial es del 6% y la edad media de
presentacién en ambos sexos es a los 25 afios (Otte et al., 2016). Para su
diagnéstico se utilizan los criterios del DSM-V (American Psychiatric Association,

2013).

La integridad de la sustancia blanca cerebral de los pacientes con TDM,
determinada por su fraccién de anisotropia (FA), en estudios de secuencia de tensor
de difusién (DTI), esta reducida en el fasciculo uncinado, que conecta la corteza
orbitofrontal y la regién anterior de los lobulos temporales (Bracht, Linden, &
Keedwell, 2015; De Kwaasteniet et al., 2013; Dillon, Gonenc, Belleau, & Pizzagalli,
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2018; Von Der Heide, Skipper, Klobusicky, & Olson, 2013). Asimismo, la amigdala,
cuyas eferencias ayudan a la interpretacion y evaluacion del significado emocional
de los estimulos en centros neurales superiores, muestra una sobre respuesta ante

estimulos negativos en sujetos con TDM (Hamilton et al., 2012).

La alta puntuacién de la ansiedad como rasgo es una caracteristica frecuente
en los pacientes con TDM y afecta en el funcionamiento de la vida diaria (Gili et al.,
2013; Knowles & Olatunji, 2020; Mathews, Ridgeway, & Williamson, 1996). El
Inventario de Ansiedad Rasgo-Estado (IDARE) es una escala de autoevaluacion
que se utiliza para medir las divisiones de ansiedad (Spielberger, Gorsuch, Lushene,
Vagg, & Jacobs, 1983). Existen estudios que demuestran que menor ansiedad como
rasgo en sujetos sanos se correlaciona en las conexiones amigdalinas prefrontales
con una mayor integridad y volumen (es decir, una correlacion negativa) (Baur,
Hanggi, & Jancke, 2012; Greening & Mitchell, 2015; Kim & Whalen, 2009). Por el
contrario, ofros estudios han mostrado correlacion positiva en sujetos sanos

(Clewett, Bachman, & Mather, 2014; Modi et al., 2013).

Se ha documentado extensamente acerca de la asociacion entre la ansiedad
como rasgo y las conexiones amigdalinas-prefrontales en participantes sanos. Por
lo tanto, nuestro objetivo es determinar la existencia, o ausencia, de asociacion
entre la ansiedad como rasgo (medida en el IDARE) y las conexiones amigdalinas-
prefrontales en el fasciculo uncinado y a la amigdala, en sujetos con TDM

diagnosticados por primera vez.




CAPITULO Il

ANTECEDENTES

Kim & Whalen et al. (2009) demostraron una correlacion negativa entre el rasgo de
ansiedad y las conexiones amigdalinas-prefrontales en 20 sujetos sanos. Sin
embargo, la lateralidad de estas conexiones no fue especificada. Por medio de la
escala IDARE determinaron la ansiedad como rasgo y como estado en 12 mujeres
y en 8 hombres, y capturaron en DTl conexiones de sustancia blanca entre la
amigdala y la corteza prefrontal ventromedial, asi como su FA. Estas conexiones no
fueron mencionadas como alg(n tracto de sustancia blanca en especifico, pudiendo
consistir en el fasciculo uncinado en su regién mas lateral. Todos los sujetos

tuvieron un rango normal de ansiedad como rasgo (Kim & Whalen, 2009).




Modi et al. (2013) analizaron la asociacion entre el rasgo de ansiedad y
tractos de sustancia blanca, obtenidos por medio de DTl en 11 hombres y 16
mujeres sanos, con una media de edad de 23.48 afios. De todos, solo la FA del
férnix y del fasciculo uncinado izquierdo mostraron una cérrelacién significativa y
positiva con el rasgo de ansiedad. El promedio del puniaje de la ansiedad como
r.asgo. medida por la escala IDARE, fue de 37.18+7.57, con un rango de 24 a 49

(Modi et al., 2013).

En un estudio de 32 sujetos sanos (18 mujeres y 14 hombres), Baur et al.
(2012) describieron una correlacion negativa entre el rasgo de ansiedad y el
volumen del fasciculo uncinado izquierdo, y una correlacion positiva entre el primero
y el volumen de la amigdala izquierda. Asimismo, el volumen del fasciculo uncinado
izquierdo mostro correlacion negativa con el volumen de ia amigdala del mismo
lado. En el hemisferio derecho, el hipocampo es la Unica estructura que mostré

correlacion significativa con el rasgo de ansiedad (Baur et al., 2012).

Kim et al. (2016) demostraron que la FA de las conexiones amigdalinas-
prefrontales (tanto las mediales, que conectan la amigdala y la corteza prefrontal
ventromedial, como las laterales, que conectan la amigdala y la parte ventrolateral
de la corteza orbitofrontal) de ambos hemisferios se correlaciona negativamente con

la puntuacién del rasgo de ansiedad en sujetos sanos. Al analizar el efecto del sexo




en esta asociacion, encontraron que ésta es mas fuerte en mujeres gue en hombres

{Kim et al., 2016} .

En un estudio de tractografia probabilistica de 48 mujeres sanas, Eden et al.
(2015) encontraron que la ansiedad como rasgo (alta o baja) predice
significativamente la FA de la sustancia blanca entre la amigdala y las cortezas
prefrontal ventromedial y orbitofrontal, ambas en el hemisferio derecho. Estas
regiones estan principalmente conectadas a través del fasciculo uncinado. De esta
manera, una mayor integridad de estas conexiones puede predecir un menor rasgo
de ansiedad. No se encontré esta misma asociacion con otras areas de la corteza
prefrontal y la amigdala, como la corteza prefrontal dorsolateral y dorsomedial (Eden

etal., 2015).

El modelo realizado por Greening & Mitchell et al. (2015), en tractografia
probabilistica y en 41 mujeres y 31 hombres sanos, muestra que conexiones
amigdalinas-prefrontales débiles se asocian con mayor ansiedad como rasgo.
Ademés que una conexidén mas fuerte entre la amigdala y la corteza orbitofrontal

medial derecha predice un menor rasgo de ansiedad (Greening & Mitchell, 2015).

Clewett et al. (2014) analizaron las conexiones entre la amigdala y la corteza
prefrontal ventral (el fasciculo uncinado y la capsula extrema fueron incluidos) de 54

sujetos sanos de diferentes grupos de edad con tractografia probabilistica. A través
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de modelos de regresion robusta, encontraron una correlacion positiva entre la FA
promedio de estas conexiones y el rasgo de ansiedad en ambos hemisferios
cerebrales. También, demostraron que la FA promedio disminuia significativamente
con la edad y que esta es significativamente mayor en hombres que en mujeres

(Clewett et al., 2014).

Blood et al. (2010) estudiaron directamente la relacion de la ansiedad como
rasgo con la neurobiologia de los pacientes con TDM. Ellos encontraron que los
individuos con TDM y con un drea tegmental ventral/sustancia negra (una region
implicada en funciones de recompensa y de aversion) anormal tienen

significativamente mayor ansiedad como rasgo (Blood et al., 2010).

Xia et al. (2018), aungue no estudiaron la ansiedad como rasgo, demostraron
que los pacientes con TDM con ansiedad (clasificados por medio de la escala de
depresion de Hamilton; no se refiere a un trastorno de ansiedad comorbido) tienen
menor FA en el fasciculo uncinado izquierdo, el fasciculo longitudinal superior
izquierdo, y foérceps mayor y menor bilaterales, que los pacientes con TDM sin

ansiedad (Xia et al., 2018).




CAPITULO IV

HIPOTESIS

Hipotesis de trabajo. La ansiedad como rasgo se correlaciona (positiva o
negativamente) con la integridad y el volumen del fasciculo uncinado, asi como

con el volumen de la amigdala en sujetos con TDM.

Hipotesis nula. La ansiedad como rasgo no se correlaciona con la integridad y
el volumen fasciculo uncinado ni con el volumen de la amigdala en sujetos con

TDM.
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CAPITULO V

OBJETIVOS

Objetivo principal.

« Determinar la asociacion entre la ansiedad como rasgo y las caracteristicas
estructurales de la sustancia blanca del fasciculo uncinado en poblacion

adulta con TDM, por medio de DT|-tractografia y el IDARE.

Objetivos secundarios.

« Determinar las caracteristicas de la sustancia blanca del fasciculo uncinado

en DTl y de la amigdala como sustancia subcortical.

« Determinar el grado de la ansiedad como rasgo (baja, media o alta) de cada

sujeto.

« Recolectar las caracteristicas demograficas de cada sujeto.

11




Objetivos especificos.

« Determinar la fraccion de anisotropia y volumen del fasciculo uncinado

en ambos hemisferios cerebrales.

» Determinar el volumen de la amigdala en ambos hemisferios

cerebrales.

« Recolectar el puntaje total de la ansiedad como rasgo reportada en el

IDARE de cada sujeto.
« Comparar mediciones entre los grupos de edad de los sujetos.
+« Comparar mediciones entre el sexo de los sujetos.
« Comparar mediciones entre el lado izquierdo y derecho.

» Determinar con andlisis de regresion lineal la asociacion entre la
ansiedad como rasgo y los parametros tractogréficos del fasciculo

uncinado en ambos hemisferios cerebrales.

« Detemminar con andlisis de regresion lineal la asociacion entre la
ansiedad como rasgo y el volumen amigdalino en ambos hemisferios

cerebrales.

12




Determinar el tipo de asociacion (positiva o negativa) entre la ansiedad
como rasgo y los parametros tractograficos del fasciculo uncinado en

ambos hemisferios cerebrales.

Determinar el tipo de asociacion (positiva o negativa) entre la ansiedad
como rasgo y el volumen de la amigdala en ambos hemisferios

cerebrales.

Comparar nuestros resultados con resuliados de otros estudios

similares.

i3




CAPITULO VI

MATERIAL Y METODOS

6.1 Disefio del estudio

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal, enfocados a

ciencia basica.

6.2 Poblacion

No fue necesario un calculo de tamano de muestra debido a que se trabajara con el

universo de poblacién

6.3 Criterios de inclusion

Involucramos inicialmente sujetos con diagnostico de TDM de primera vez de

entre 18 y 70 afios de edad, con secuencia de imagen de tensor de difusion

14




(DTl} y escalas estandares de depresion y ansiedad realizadas, sin

tratamiento antidepresivo previo.

6.4 Criterios de exclusioén

Aquellos sujetos con un trastorno psiquiatrico sumado al TDM, diagnostico
de Trastorno del Desarrolio Intelectual, demencia o cualquier trastorno del
desarrollo incluyendo Autismo, diagnéstico actual o previo de cualquier
trastorno psicotico incluyendo Esquizofrenia, Trastorno Bipolar u otros por
clinica, diagnéstico primario de algin ofro trastorno psiquiatrico incluyendo
trastorno bipolar, trastorno obsesivo-compulsive asi como diagnéstico de
personalidad limite o antisocial. Historial de dependencia de sustancias,

incluyendo alcohol o drogas en los ultimos 6 meses

6.5 Criterio de eliminacion

Sujetos con diagnodstico de TDM y resonancia magnética con DTl realizada

pero que no se puedan reconstruir adecuadamente los tractos propuestos.

15




6.6 Métodos

Se hizo una busqueda en la base de datos del Centro Universitario de Imagen
Diagnéstica del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” de todos los
pacientes con TDM que se les hayan realizado resonancia magnética (RM) con DTI

y que cumplan los criterios de inclusién y exclusion.

6.6.1 Analisis de Escalas clinicas

La ansiedad como rasgo de cada sujeto se midié usando el puntaje total de la
ansiedad como rasgo en el IDARE. También se midio la severidad de la depresion,
la ansiedad, y los sintomas depresivos con la Escala Hamilton-Depresion, Escala

Hamilton-Ansiedad y la Escala Montgomery Asberg, respectivamente.

6.6.2 Analisis del DTI-tractografia de Resonancia Magnética

Se hizo una reconstruccion del fasciculo uncinado por medio de DTI-
tractografia en ambos hemisferios cerebrales de cada sujeto y se registr6 el valor
numérico de su FA y de su volumen. Asimismo, se reconstruy6 la amigdala y el

hipocampo en ambos hemisferios cerebrales y se determiné su volumen.

16




Figure 1 Topography of the uncinate fasciculus and amygdala

Example of their relative locations, shown for one subject in native
space, lateral view onto the left hemisphere {right hemisphere on
background).

\ J

Las variables siguientes fueron registradas en una base de datos previamente

desarrollada en formato Excel y posteriormente trasladada a SPSS:
Demograficas:

» Sexo (masculino/femenino).

o Edad (afios).

17




Clinicas
« Puntaje total de la ansiedad como rasgo de la IDARE
e Grado de la ansiedad como rasgo (bajo, medio o alto)

Imagenologicas:

» |ateralidad
+ Volumen amigdalino
+ Fasciculo uncinado
o Fraccion de anisotropia

o Volumen

18




6.7 Analisis estadistico.

Se calcularon medidas de tendencia central y dispersion para variables
numéricas y frecuencias y porcentajes para variables categoricas. Se determind la
distribucion de las variables numeéricas (volumen de amigdala y del fasciculo
Uncinado, y fraccién de anisotropia del fasciculo Uncinado, en ambos hemisferios
cerebrales; puntaje de las escalas) por medio de |a prueba de Shapiro-Wilk (debido
a que la muestra fue <30), para decidir si usar pruebas paramétricas o0 no

parameétricas.

Se calculd la media y la desviacion estandar de las variables numeéricas y las

frecuencias y porcentajes del sexo de los sujetos.

Se compararon las mediciones de las variables numéricas entre el sexo de los

sujetos por medio de la prueba T de Student.

Se determiné, por medio del test de correlacion bivariado de Pearson, la

asociacion entre ia ansiedad como rasgo y:
El volumen amigdalino en ambos hemisferios cerebrales
El volumen del fasciculo uncinado en ambos hemisferios cerebrales

El volumen del hipocampo en ambos hemisferios cerebrales

19




La fraccién de anisotropia del fasciculo uncinado en ambos hemisferios cerebrales

A las correlaciones con significancia estadistica, se les realizo un analisis de

regresion lineal simple.
Se tomd un valor de p=<0.05 como estadisticamente significativo.

Se utilizé el paquete estadistico SPSS (IBM, Armonk, NY, USA) version 25 para

macQOS.

20




CAPITULO VI

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio fue de indole retrospectiva y descriptivo, por lo que la
informacion que se obtuvo es de estudios de imagen previamente realizados. Esta
informacion fue confidencial y estrictamente se usé para el fin del estudio. Toda
informacién que se obtuvo por los estudios de imagen fue usada de manera
confidencial, siempre protegiendo la privacidad del sujeto. Las imagenes que se
usaron no mostraron el nombre del paciente ni su nimero de registro. Las personas
con acceso a la informacién solo fueron las que participaron en este protocolo. No
se reveld los datos personales de quienes participaron en el estudio. El proyecto no
tuvo fines lucrativos y no fue financiado, por lo que los autores declararon ausencia
de conflictos de interés. El protocolo fue sometido para evaluacion y aprobacién por
parte del Comité de Etica de la Subdireccién de Investigacion, de la Facultad de

Medicina de la Universidad Auténoma de Nuevo Leodn.

21




CAPITULO il

RESULTADOS

Se involucraron inicialmente 21 sujetos de manera retrospectiva, excluyendo a
dos sujetos debido a DTI incompleto y a trastorno de ansiedad generalizada
comérbido. Para incluir al final un total de 19 sujetos, representando el 52% los de

género femenino con una media de edad de 25.5 afios.

Del total de sujetos incluidos la media para el debut del primer episodio
depresivo fue de 25 afios. Asi mismo el puntaje total de la ansiedad como rasgo
en IDARE fue 58 puntos, como media. Los valores mencionados se muestran en

la Tabla 1.

22




Tabla 1. Variables demograficas de la poblacion.

Variable Total

n= 19 (100.0)
et o = SR
Masculinos 9(47.4)
Femeninos 10(52.6)
Edad (+DE) 2558 (£10.35)

. Edad de iniciodel  22.84 (£10.45)
primer episodio

depresivo

Ansiedad como 5805 (£10.35)

rasgo en IDARE

Los datos son presentados como niimero de pacientes ( n},
porcentajes (%).

Respecto al andlisis de las escalas clinicas para la evaluacion de depresion
y ansiedad, valoradas por la escala de Hamilton-Depresion y ansiedad, asi como
impresion global de la gravedad de la enfermedad y la escala de Montgomery-
Abserg se obtuvieron los siguientes resultados, expresados en media y desviacion

estandar demostrados en ia Tabla 2.
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Tabla 2. Variables puntuacion de escalas clinicas.

Variable Escala Escala
Hamilton- Hamilton-
Depresion Ansiedad
Media 24.21 26.11
Desviacion 3.50 7.03
estandar

Escala Escala
Impresion Montgomery
Global de la Asberg
Gravedad de
Ia
Enfermedad
5.719 32.05
0.53 3.95

Los datos son presentados como media y desviacion estandar (+ DE).

En cuanto a la valoracion por resonancia magnética de las estructuras de

interés: hipocampo, amigdala y fasciculo uncinado por lateralidad de hemisferios

cerebrales, se cotejaron las siguientes medidas volumétricas expresadas en media

y desviacién estandar, mostradas en la Tabla 3.

Tabla 3. Variables volumétricas del hipocampo, amigdala y fasciculo uncinado por

lateralidad.

Variable Media
~ Hipocampo 296089
derecho en

mm3

Hipocampo 293841
izquierdo en
mm3
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Desviacion
estindar

55091

554.83




Amigdala 1838.04 327.49
derecha en
mm3

Amigdala 1704.84 247.74
izquierda en
mm3

Fasciculo 6387.22 2296.17
uncinado
derecho en
mm3

Fasciculo 7570.50 3407.90
uncinado
izquierdo en
mm3

Asi mismo tras el analisis de la secuencia de DTl-tractografia por
resonancia magnética de cerebro se obtuvo de cada fasciculo uncinado tanto del

lado derecho como izquierdo, los siguientes resultados expresados en la Tabla 4.
Tabla 4. Fraccion de anisotropia del fasciculo uncinado.

Variable Media  Desviacion
estandar

Fraccion de 0.369 0.027
anisotropia
del fasciculo

uncinado

derecho

Fraccion de 0.360 0.028
anisotropia
del fasciculo

uncinado

izquierdo
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Tras obtener las medias volumétricas del hipocampo, amigdala y fasciculos
uncinados de los hemisferios cerebrales se compararon a través de la pruebade T
Student con las variables demograficas, resultando con una diferencia significativa

entre sexos con el volumen de la amigdala izquierda de p = 0.026.

Una vez que se obtuvieron los resultados por puntaje de las escalas clinicas
de interés asi como las medidas volumétricas del hipocampo, amigdala y fasciculos
uncinados por lateralidad y las fracciones de anisotropia de los mismos se procedio
a determinar por ell test de correlacion bivariado de Person, la asociacion de
ansiedad como rasgo con el volumen amigdalino, volumen del hipocampo, de
ambos fasciculos uncinados y su fraccion de anisotropia por lateralidad; con sus
respectivos valores de p, estableciéndose esta Gltima como significativa cuando el

valor fuera menor a 0.05.

Se encontré que el volumen del fasciculo uncinado del lado izquierdo resultd
significativo para la escala de Montgomery-Asberg con una media de 0.498 y un
valor de p = 0.030. El resto de las variables analizadas, no resultaron significativas

y sus valores se muestran en la Tabla 5.
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Tabla 5. Andlisis comparativo de estructura anatémica con escalas clinicas

— [ [Montgomery- | IDARE- [Escala  |Escala
Asberg rasgo Hamilton- Hamilton-
| Depresion Ansiedad
Hipocampo | Derecho | 0.260(0.282) | 0.049 102410319 0.138
I (0.842) (0.5739
[Tzquierdo | 0.134(0.583) | 0.043 | 0.134(.548) | -0.060
(0.863) (0.807)
Amigdala Derecho | 0.097 (0.693) | -0.007 -0.132 -0.093
{0.977) {0.589) | (0.705)
lzquierdo | 0.046 (0.852) | 0.096 0.173 (0.479) | 0.143 (0.559)
(0.694)
Fasciculo Derecho | -0.009 (0.971) | 0.149 0.107 (0.662) | 0.080 (0.745)
uncinado (0.544) E
(Volumen) ! : i . BeCaes
Izquierdo | 0.498 (0.030) -0.172 0.257 (0.289) | 0.062 (0.801)
(0.481)
Fasciculo Derecho | 0.127(0.603) | 0016 | 0.063 (0.799) | -0.020
uncinado (0.947) (0.935)
FA ;
gl lzquierdo | 0.354 (0.137) | -0.090 0.199 (0.414) | 0.166 (0.498)
(0.715) i %

Se muestra en la Figura 2. el grafico de la correlacién de Person, donde se

evidencia la correlacion que existe entre el puntaje de la escala de Montgomery-

Asberg y el volumen del fasciculo uncinado izquierdo, obteniendo un valorde r =

0.248, existiendo una correlacion positiva del volumen del mismo con la severidad

de los sintomas depresivos de los sujetos; es decir a mayor volumen de fasciculo

uncinado izquierdo predice mayor severidad de los sintomas depresivos.
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Montgomery Asberg

Figura 2. Correlacion de Person. Analisis bivariado.
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CAPITULO IX

DISCUSION

El presente estudio fue negativo para predecir la ansiedad como rasgo al no
obtener un resultado positivo en los valores calculados del volumen del hipocampo,
amigdalas y fasciculo uncinado de los hemisferios cerebrales, asi como tampoco
de la fraccion de anisotropia de estos Ultimos por lateralidad medidos por la
secuencia de DTI-tractografia en resonancias magnéticas de cerebro de sujetos con

trastorno depresivo mayor.

Estos resultados contrastan marcadamente con lo reportado por los estudios
de Kim et al, quienes demostraron una correlacién negativa entre el rasgo de
ansiedad y las conexiones amigdalinas-prefrontales ventromediales. Asi mismo
analizando de forma aislada las fracciones de anisotropia mediante DTl-tractografia
de los fémix y fasciculos uncinados realizado por Modi et al encontraron una

correlacién positiva con el rasgo de ansiedad.
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Sin embargo, en su estudio Kim et al tras analizar una asociacion del efecto
del volumen y fraccién de anisotropia de las amigdalas encontraron que ésta es
mas fuerte en las mujeres que en los hombres; como se demostrd en nuestro
estudio, al obtener resultados positivos con diferencia significativa en comparacion

de medias entre grupos de sexo con el volumen de la amigdala izquierda.

El resultado de mayor relevancia que observamos fue la correlacion positiva
existente entre el mayor volumen del fasciculo Gncinado izquierdo con la mayor
severidad de los sintomas depresivos manifestados tras la valoracién de la escala
de Montgomery-Asberg. Lo que contrasta con lo estudiado por Brach et al quienes
determinaron que la integridad de la sustancia blanca cerebrai en los pacientes con
TDM, determinada por su fraccion de anisotropia en estudios de secuencia de
tensor de difusion, esta reducida en fasciculos cerebrales limbicos, entre ellos, el

fasciculo uncinado.

Debemos reconocer algunas limitaciones con respecto a nuestro protocolo. En
primera instancia, debido a que fue un estudio de indole retrospectiva y en
comparacién con el nimero de sujetos enrolados en los estudios reportados por la
literatura no se realizd un célculo de muestra adecuado. Entre tanto, no podemos
asegurar que la N poblacional sea suficiente para contestar las preguntas plantadas.
Otro punto importante fueron los tractos evaluados por la secuencia de DTI-

tractografia, si bien se hizo el andlisis de los reportados mas frecuentemente por la
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literatura como lo son el fasciculo uncinado; también existe literatura que menciona
a la corteza prefrontal ventromedial y lateral asi como la orbitofrontal ventromedial
y la sustancia negra como participes en la manifestacion del rasgo de ansiedad; por
tal motivo no podemos excluir que esta sea explicada por la coexistencia de otros

fasciculos que pudieran interactuar en la expresion de estos sintomas.

Por altimo, dado las caracteristicas de un estudio retrospectiva, se perdio la
oportunidad de poder realizar una comparativa con grupos sanos, tanto en la
medida volumétrica como en fraccion de anisotropia de las estructuras de interés,
no se puede resolver la pregunta de la diferencia comparativa ante un grupo de

casos y controles.

A pesar de estas debilidades mencionadas es importante recalcar que, la
informacion mostrada en este protocolo de investigacion, establece una linea de
investigacion para la valoracion por imagen de los factores que influyen en la

manifestacion de sintomas depresivos en los sujetos con TDM.
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CAPITULO X

CONCLUSION

Coincidimos en la necesidad de realizar mas estudios en los cuales se pueda

determinar el volumen y la fraccién de anisotropia de los fasciculos los cuales han
sido reportados en la literatura que se asacian con la ansiedad como rasgo y las
secuencias de DTI-tractografia en sujetos con trastorno depresivo mayor, asi mismo
sugerimos realizar estudios de caracter prospectiva, de casos y controles para
poder establecer que estructuras cerebrales se ven involucradas en la

manifestacién de estos sintomas.

En nuestro protocolo de investigacion no se pudo predecir la ansiedad como
rasgo en sujetos con TDM al determinar el volumen del hipocampo, amigdala y

procesos uncinados de los hemisferios cerebrales asi como tampoco con la fraccion
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de anisotropia de los mismos valorado por DTIl. Sin embargo obtuvimos como
resultado que ha mayor volumen del fasciculo uncinado izquierdo existe una
correlacion positiva con mayor severidad de sintomas depresivos; se tendra que
realizar futuras investigaciones que sean reproducibles para responder a la causa
de tal hallazgo, como posible explicacion seria la coexistencia de otros fasciculos

que sean parlicipes de ello.

Es necesario incluir los hallazgos de las resonancias magnéticas de cerebro
con secuencias de DT| en pacientes diagnosticas con TDM para poder realizar un
abordaje integral de estos sujetos y brindar un tratamiento oportuno; se requiere
establecer un protocolo sistematizado para la correcta seleccion de informacion que
realmente vaya a otorgar informacion relevante adicional ante estos escenarios
clinicos. Este protocolo abre las puertas para futuras lineas de investigacion en

pacientes con estos padecimientos.
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CAPITULO XI
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