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Resumen

Introduccidon: El Trastorno Afectivo Bipolar (TAB) es una enfermedad
neuropsiquiatria compleja, cronica, grave y altamente incapacitante, que
afecta gran parte de la poblacion aumentando las tasas de suicidio.
Considerada en su neuro fisiopatologia como un gran enigma. Anteriormente
y aun en la actualidad, su diagnostico solo se logra ante la presencia de
manifestaciones clinicas generalmente en etapas tardias. Los hallazgos de
alteraciones morfologicas a nivel estructural, proporcionan gran informacion
para tratar de explicar las bases del desarrollo neurofisiologico de la patologia.
Los diferentes estudios de neuroimagen juegan un papel principal en la
identificacion oportuna de los cambios anatdmicos encontrados en pacientes
con TAB en las diferentes etapas de la enfermedad. Siendo los mas utilizados
la Resonancia Magnetica Convencional (MRI), Morfometria Basada en el
Voxel (VBM), la Resonancia Magnética Funcional (FMRI). Segun los
estudios de esta RSL los principales hallazgos anatomicos se evidencian en las
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estructuras que intervienen en el sistema limbico (complejo amigdalino,
hipocampo y las areas del I6bulo frontal (corteza prefrontal, area dorso lateral,
area cingulada, area orbital), siendo uno de los hallazgos mas significativos la
disminucion de la materia gris a nivel de las areas de la corteza prefrontal,
predominantemente en el cingulado anterior. Los hallazgos estructurales en
EL TAB, a pesar de los avances tecnoldgicos, sieguen siendo contradictorios,
debido a la heterogeneidad de los estudios realizados.

Objetivo: Recopilar datos de las diferentes publicaciones con el fin de
determinar cuéles son los hallazgos anatdémicos mas significativos encontrados
en el cerebro con el uso de la resonancia magnética en pacientes con TAB,
para contribuir a la identificacion temprana de anormalidades anatomicas en
poblaciones con alto riesgo de desarrollar TAB.

Metodologia: Se realiz6 una busqueda sistémica de la literatura, en las bases
de datos de Pubmed, Google académico, Scielo, mediante la utilizacion de
palabras claves como: Anatomia, Cerebro, trastorno bipolar, resonancia
magnética y términos Mesh. Se tuvo en cuenta que contengan hallazgos
anotomicos en RNM de pacientes con TAB, encontrando una amplia variedad
de articulos de RS, anélisis de estudios comparativos, meta analisis, estudios
retrospectivos entre otros. Se seleccionaron los articulos que cumplieran con
los criterios de inclusion, para determinar los hallazgos anatémicos cerebrales
en el TAB mediante RNM.

Resultados: De los estudios que se tuvieron en cuenta se pudo deducir, que la
mayor parte de los cambios anatomicos o estructurales, evidenciaron
alteraciones volumétricas dentro del sistema limbico (giro, cingulado anterior,
amigdala, talamo, hipocampo). Anormalidades que interfieren en el circuito
prefrontal subcortical. Encontrandose coincidencia en la disminucion del
volumen de la materia gris, en el l6bulo frontal, temporal, subcortical, region
cerebelosa posterior, areas corticales. También, reduccion del volumen de la
corteza prefrontal subgenual anomalias de los volimenes sanguineos
cerebelosos; volumen cerebral total (TBV) mas pequefio, disminucion del
volumen verbal, disminucion del tamafio cerebeloso, disminucion del volumen
de la amigdala; agrandamiento de los ventriculos, aumento prominente del
surco, interrupcion la comunicacién inter e intrahemisferica (cingulado
anterior, amigdala, cuerpo calloso) modulacion prefrontal disminuida.
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Conclusiones: Se han logrado identificar diversas areas del SNC
comprometidas en TAB relacionadas entre si, que no solamente afectan su
funcionabilidad, sino también, presentan alteraciones estructurales. Gracias a
los diferentes avances tecnoldgicos en el campo de la neuroimagen se ha
conseguido reconocer cambios anatomicos en el TAB. Las variadas técnicas
de los estudios de RM han confirmado las anomalias estructurales y
funcionales del cerebro encontradas, prestandose heterogeneidad relacionada
con los hallazgos anatomicos, la presentacion y evolucion del trastorno
afectivo. La mayoria de los hallazgos se comparten en la esquizofrenia,
siendo menos prominentes en el TAB, evidenciando hallazgos especificos que
permiten diferencias el TAB de la esquizofrenia. Se encontraron diferentes
estudios con muestras variables heterogéneas, donde el nimero de individuos
varian predominando las muestras pequefias. Los estudios primarios deberian
enfocarse en poblaciones clinicas homogeéneas de pacientes con TAB y sanos,
que cumplan las mismas caracteristicas (grupo etario, sexo, antecedentes
patologicos, farmacologicos, familiares, tiempos de evolucion de la
enfermedad) con muestras significativas. La mayoria de los estudios
concuerdan con esta recomendacion. A pesar de considerarse una de las
enfermedades psiquiatricas mas importantes, sigue siendo un enigma en su
neurofisiologia.

Palabras claves: Anatomia, Cerebro, afectivo, bipolar, resonancia
magnética.

Abstract

Introduction: Bipolar Affective Disorder (BD) is a complex, chronic, severe and highly
disabling neuropsychiatry that affects a large part of the population, increasing suicide
rates. Considered in its neurophysiopathology as a great enigma, previously and even
today its diagnosis is only achieved in the presence of clinical manifestations, generally in
late stages, the findings of morphological alterations at the structural level provide great
information to try to explain the bases of development. Neurophysiological of the
pathology, the different neuroimaging studies play a main role in the timely identification
of the anatomical changes found in patients with BD in the different stages of the disease.
The most widely used are Conventional Magnetic Resonance (MRI), Voxel-Based
Morphometry (VBM), and Functional Magnetic Resonance (FMRI). According to the
studies of this RSL, the main anatomical findings are evidenced in the structures that
intervene in the limbic system (tonsillar complex, hippocampus, and frontal lobe areas;
(prefrontal cortex, dorsal lateral area, cingulate area, orbital area), being one of the most
significant findings the decrease in gray matter at the level of the prefrontal cortex areas
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predominantly in the anterior cingulate.The structural findings in ELT despite
technological advances continue to be contradictory, due to the heterogeneity of the studies
carried out .

Objective: To collect data from the different publications in order to determine which are
the most significant Anatomical Findings found in the brain with the use of magnetic
resonance imaging in patients with BD, to contribute to the early identification of
anatomical abnormalities in high-risk populations. to develop BD

Methodology: A systemic literature search was performed in the Pubmed, Google
academic, Scielo databases, using keywords such as: Anatomy, Brain, bipolar disorder,
MRI and Mesh terms. It was taken into account that they contain anotomic findings in the
MRI of patients with BD. Finding a wide variety of SR articles, analysis of comparative
studies, meta-analysis, retrospective studies, among others, the articles that met the
inclusion criteria were selected to determine brain anatomical findings in BD using MRI,
advances and progresses of neuroimaging in BD

Results: From the studies that were taken into account, it could be deduced that most of the
anatomical or structural changes evidenced volumetric alterations within the limbic system
(gyrus, anterior cingulate, amygdala, thalamus, and hippocampus). Abnormalities that
interfere with the subcortical prefrontal circuit, finding a coincidence in the decrease in
gray matter volume, in the frontal, temporal, subcortical lobe, posterior cerebellar region,
cortical areas. subgenual prefrontal cortex volume reduction cerebellar blood volume
abnormalities, smaller total brain volume (TBV), decreased verbal volume, decreased
cerebellar size, decreased amygdala volume, enlarged ventricles, prominent sulcus
increase , interruption of inter and intrahemispheric communication (anterior cingulate,
amygdala, corpus callosum) decreased prefrontal modulation

Conclusions: It has been possible to identify various areas of the CNS involved in BD
related to each other that not only affect its functionality but also present structural
alterations, thanks to the different technological advances in the field of neuroimaging, it
has been possible to recognize anatomical changes in BD. The various techniques of MRI
studies have confirmed the structural and functional abnormalities of the brain found,
providing heterogeneity related to the anatomical findings, presentation and evolution of
the affective disorder.

Most of the findings are shared in schizophrenia, being less prominent in BD, evidencing
specific findings that allow BD differences from schizophrenia. Different studies were
found with heterogeneous variable samples where the number of individuals varies with
small samples prevailing. Primary studies should focus on homogeneous clinical
populations of patients with BD and healthy who meet the same characteristics (age group,
sex, pathological, pharmacological, family history, times of evolution of the disease) with
significant samples, most of the studies agree with this recommendation. Despite being
considered one of the most important psychiatric diseases, it remains an enigma in its
neurophysiology.

Keywords: Anatomy, Brain, affective, bipolar, magnetic resonance.
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Introduccidn
Los hallazgos estructurales en el TAB, a pesar de los avances tecnolégicos,
siguen siendo contradictorios. En esta RSL nos proponemos recopilar
datos de las diferentes publicaciones, con el fin de determinar cuales son los
hallazgos anatdmicos mas significativos encontrados en el cerebro, con el uso
de la resonancia magnética en pacientes con TAB, para contribuir a la
identificacion temprana de anormalidades anatdmicas en poblaciones con alto
riesgo de desarrollar TAB, que pueda ser utilizado en el futuro como marcador
biolégico temprano antes del sindrome manifiesto (1). Y aportando una gran
utilidad clinica con el fin de pronosticar con precision la transicion de los
primeros signos a la enfermedad (2).

Para el desarrollo del presente estudio nos propusimos: 1. Realizar una
definicidn breve del concepto de TAB. 2. Reconocer los principales estudios
de Resonancia magnética utilizados en el TAB. 3. ldentificar la anatomia
normal en las imagenes de resonancia magnetica RM. 4. Describir los
hallazgos anatdomicos mas significativos hallados mediante RM del cerebro
que se puedan identificar en el futuro como marcadores anatomicos
(bilogicos) de riesgo, proporcionando un diagnostico temprano del TAB.

Trastorno Afectivo Bipolar-TAB

El trastorno afectivo bipolar (TAB) es wuna enfermedad,
neuropsiquiatria, compleja, cronica, grave altamente incapacitante
caracterizada por la concurrencia de sintomas maniacos y depresivos, “Se
distinguen dos formas principales: TAB tipo | (TAB 1) es el clasico trastorno
maniaco-depresivo. TAB tipo Il (TAB II) requiere al menos 1 episodio de
depresion mayor y 1 episodio hipomaniaco” (3). Se estima una prevalencia del
1.5 a 3.0% de la poblacion desarrollara trastorno bipolar, considerandose la
sexta causa principal de discapacidad en todo el mundo (4).

“A pesar de ser una enfermedad psiquiatrica comun e importante, se
desconoce la base neurofisiologica especifica del trastorno bipolar” (3). El
diagnostico actual requiere que el paciente presente sintomas maniacos o
depresivos, siendo la depresion la de mayor carga de la enfermedad (5). el
TAB como la depresion mayor causan un gran sufrimiento y se tornan
incapacitantes para el individuo, aumentado el riesgo de suicidio en un 56%
de las personas con TAB y el 15% con sindrome de depresion mayor (6).
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Por lo tanto, es necesario y perentorio una mejor comprension de su
base neuronal. Los avances de la resonancia magnética han contribuido con el
estudio de la neurofisiopatologia de la enfermedad (3). Evidenciando
alteraciones estructurales y funcionales del cerebro en los trastornos afectivos
(7). Por tal razon, “los examenes de anormalidades cerebrales estructurales
especificas de TAB detectadas consistentemente aumentaran nuestra
comprension neurobioldgica de la enfermedad” (8).

Principales estudios de Resonancia Magnética (RM) utilizados en el
trastorno afectivo bipolar (TAB)

Los primeros equipos de RM para estudiar el cerebro humano
aparecieron en 1978. Se basan en campos magnéticos Yy ondas de
radiofrecuencia. Los campos magnéticos de los equipos usados en la
practica clinica se encuentran entre 0.1y 1.5 tesla (1.500 a 15.000 Gauss).
Bastante poderosos en comparacién con el campo magnético de la tierra
0.5 Gauss. La modificacion de la frecuencia y la intensidad de la emision
y recepcion de los pulsos de radiofrecuencia sobre el organismo permite
obtener iméagenes con diferente “ potenciacion” siendo las mas utilizadas
las potenciadas o trabajadas en espin eco (SE) y eco gradiante (EG) T1Y
T2, densidad de protones (DP), inversion de recuperacion (IR) y otras. En
una imagen de RM potenciada en T1 el liquido cefalorraquideo de los
ventriculos cerebrales muestra una sefial baja ( hipotensa) de color negro.
Las imagenes potenciadas en T2 muestran los liquidos con alta sefal
(hiperintesa) (9).

En los estudios revisados se encontraron 139 hallazgos mediante
la utilizacion de la resonancia convencional, encontrandose los
principales cambios estructurales a nivel de areas corticales, amigdala,
talamo, hipocampo, ventriculo y cerebelo. De ahi que, “en los altimos 15
afios mas o menos, el refinamiento de las técnicas de neuroimagen,
particularmente la resonancia magnética (MRI), la tomografia por emision de
positrones (PET) y, mas recientemente, la espectroscopia de resonancia
magnética (MRS) y la MRI funcional (fMRI), han producido una proliferacion
de estudios que han intentado aclarar los sustratos neurales del trastorno
bipolar ” (10).
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El desarrollo de nuevas tecnologias ha proporcionado avances en el area
de la investigacidn con un futuro prometedor en el uso de TAB con escaneres
de resonancia magnética mas potentes, unidos a la tomografia por emisién de
positrones y tomografia computarizada por emision de fotdn dnico, y una
generacion y procesamiento de imagenes mejorados ya disponibles (11). Los
métodos de neuroimagen se han adoptado ampliamente, para estudiar las
alteraciones estructurales y funcionales del cerebro en los trastornos afectivos.
Varios estudios que utilizaron el enfoque de la morfometria basada en voxel
(VBM) han revelado un volumen anormal de materia gris (GMV) (12).

Anatomia cerebral

El SNC es una estructura bastante compleja, recibe procesa y memoriza
millones de estimulos. “El sistema nervioso central (SNC) es el que mayor
relacion tiene en los procesos cognitivos y la conducta humana, su
funcionamiento depende la morfologia y funcionamiento de sus estructuras”
(9). El encéfalo se divide en el encéfalo anterior o cerebro (hemisferios
cerebrales y di encéfalo), tronco del encéfalo (mesencéfalo o cerebro medio, el
puente o protuberancia y el bulbo raquideo), el cerebelo y la medula espinal
(13).

Figura 1. Anatomia del encéfalo.

ANATOMIA DEL ENCEFALO

ENCEFALO ANTERIOR CEREBELO MEDULA ESPINAL

Fuente: Elaboracion Propia.

Revista Neuronum. Volumen 6. Numero 4. Julio-diciembre 2020. ISSN: 2422-5193(En linea)




Figura 2. Estructura del encéefalo: cerebro, mesencéfalo protuberancia y bulbo
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Fuente: Tomada de anatomia de encéfalo por RM - Hospital de Nifios
Ricardo Gutiérrez.

Todo el Sistema Nervioso Central (SNC) esté protegido por estructuras
6seas (craneo y columna vertebral), por tres membranas denominadas
meninges. Se divide en encefélicas y espinales (duramadre, aracnoides y
piamadre. Su unidad funcional es la neurona, la cual no se regenera (13).

Cerebro o encéfalo anterior

El cerebro puede verse como la fuente 0 mediador de estados mentales
normales y anormales, pero también puede considerarse como un Organo
vulnerable a los efectos dafinos de la enfermedad. Por lo tanto, la
investigacion de la estructura del cerebro en el trastorno bipolar puede
proporcionar informacion sobre las causas y consecuencias de la afeccion (5).
Constituye la masa principal del encéfalo recibe las sefiales de los érganos de
los sentidos mediante terminaciones nerviosas aferentes y da respuesta a los
diferentes estimulos, mediante las células eferentes, aunque el cerebro supone
el 2% del peso del cuerpo, presenta una gran elevacion de su actividad
metabolica que consume el 20% del oxigeno, se divide en dos hemisferios
cerebrales (13).
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Hemisferios cerebrales

Son las estructuras que conforman la masa mas grande del encéfalo. Se
dividen en derecho e izquierdo, separados por una profunda cisura, pero unido
en su parte inferior por una haz de fibras nerviosas de 10cm llamado cuerpo
calloso, que permite la comunicacion entre ambos hemisferios (14). En cada
hemisferio se distinguen:
|_a sustancia gris o cortex cerebral: Mide de unos 2 0 3 mm de espesor. Esta
compuesta por los somas y cuerpos neuronales, que no poseen mielina, y se la
relaciona mas con el procesamiento de la informacion. Envuelve a los
hemisferios como una corteza de un arbol. Debido a los numerosos pliegues
que presenta, la superficie cerebral es unas 30 veces mayor que la superficie
del craneo. Estos pliegues forman las circunvoluciones cerebrales, surcos y
fisuras y delimitan areas con funciones determinadas
Los lobulos cerebrales: Compuestos por cinco lobulos. Cuatro de los I6bulos
se denominan frontal, parietal, temporal y occipital. EI quinto lobulo, la
insula, no es visible desde fuera del cerebro y esta localizado en el fondo de la
cisura de Silvio. Los lobulos frontal y parietal estan situados delante y detras,
respectivamente, de la cisura de Rolando. La cisura parieto-occipital separa el
I6bulo parietal del occipital y el l16bulo temporal se encuentra por debajo de la
cisura de Silvio.
La sustancia blanca: Se encuentra en los tejidos mas profundos del cerebro
compuesta principalmente por fibras nerviosas axonales mielinizadas. La
mielina le da a la sustancia blanca el color. Forma sistemas de conexion, se
distribuye en laminas que se interponen entre el nicleo y la corteza formando
la capsula interna, externa y extrema. Forma fibras de asociacion
(comunicacion entre un hemisferio) y fibras comisurales (vinculan areas
coincidentes de ambos hemisferios). Las formaciones comisurales son fibras
mielinicas que conectan los hemisferios. Estan conformadas por el cuerpo
calloso, el fornix o trigono, la comisura blanca anterior y el septum lucidum.
El cuerpo calloso es la mayor de las fibras comisurales y fibras de proyeccion
hacia los nucleos subcorticales tronco encefalico y medula. La materia blanca
modula la distribucién de los potenciales de accién, actuando como un
retransmisor y coordinado la comunicacion entre las diferentes regiones del
cerebro (14,16).
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Figura 3: Se evidencia sustancia gris imagen hipodensa. Sustancia blanca
imagen hiperdensa. Ventriculos laterales en RM corte axial.

ENTRICULOS |
LATERALES

Fuente: Tomada de anatomia de encéfalo por RM - resonancia magnética
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez.

El cuerpo calloso: Es un haz de fibras (axones) que interconecta con los dos
hemisferios de forma cruzada. Esta conexidén es la responsable de la
lateralidad en el ser humano. Por tal motivo, cuando el hemisferio izquierdo
es dominante, la ejecucion motora lateral se manifiesta del lado derecho y
viceversa(14). Se compone de una parte media, tronco del cuerpo calloso y
dos extremos el anterior se dobla hacia abajo, formando la rodilla del cuerpo
calloso y termina adelgazandolo, donde recibe el nombre de pico del cuerpo
calloso. El extremo posterior es redondeado y recibe el nombre de esplenio o
rodete del cuerpo calloso (13).
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Figura 4. Evidencia las partes del cuerpo calloso: cuerpo, rodilla, pico,
esplenio o rodete del cuerpo calloso.

Principales fibras comisurales

cuerpo Comisura blanca

antenor

Comisura blanca
posterior

Fuente: Tomada de anatomia de encéfalo por RM - resonancia magnética
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez.

Cisuras cerebrales: Estan conformadas por Cisura de Rolando: I6bulo frontal
- lobulo parietal. Cisura de Silvio: 16bulo frontal - I6bulo temporal. Cisura
parieto-occipital: l10bulo parietal - l6bulo occipital. Circuitos fronto-
corticales y subcorticales.

LLa amigdala cerebral: Se relaciona con la respuesta emocional aprendida,
que se desencadena en ciertas situaciones (14). Es una masa con forma y
tamafo de dos almendras, que esta situada a ambos lados del tdlamo, en el
extremo inferior del hipocampo. La amigdala sigue en el cerebro esta via:
Amigdala->hipotalamo->sustancia gris periacueductal, que hace que se
produzcan manifestaciones autonomicas como el cambio en la actitud motora.
Lo que conecta la amigdala con el hipotdlamo es la estria terminalis, que es la
responsable de que el hipotalamo se conecte con el tronco del encéfalo y
produzca esas manifestaciones autondémicas (17).
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Los ventriculos: “Son dos espacios llenos de liquido bien definidos que se e
encuentran en los hemisferios. Los ventriculos laterales se conectan con un
tercer ventriculo, a través de los agujeros de Monro o foramenes
intraventriculares. El tercer ventriculo desemboca por medio del acueducto de
Silvio en el cuarto ventriculo. En el interior de los ventriculos laterales a nivel
de los plexos coroideos se forma el liquido cefalorraquideo™ (13).

Diencefalo: Conformado por el tAlamo y el hipotalamo.

El talamo: Ndcleo de sustancia gris localizado en la zona medial del cerebro a
ambos lados del tercer ventriculo.

Hipotalamo: Esta situado debajo del tdlamo en la linea media de la base del
cerebro encargado de las funciones viscerales: homeostasis, ciclo de suefio
vigilia, control endocrino. También, estd implicado en la elaboracion de las
emociones. Actua como enlace entre el sistema nervioso y el sistema
endocrino (15) involucrado en los procesos mentales relacionados con la
memoria y el aprendizaje ( memoria a corto y largo plazo) (14). Consiste en
dos "cuernos" que describen una curva que va desde el area del hipotalamo a
la amigdala. La informacion esta recogida por el formix que la lleva a los
cuerpos mamilares. Desde aqui va al nucleo anterior del tdlamo, que envia la
informacion hasta la corteza cerebral. Estad formado por varias estructuras
cerebrales que se activan ante estimulos emocionales (17).

Figura 5. Imagen de RM corte sagital identifica hipotalamo, talamo, y
amigdala cuerpos callosos, materia gris, materia blanca.

Fuente: Tomada de encéfalo por RM - resonancia magnética Hospital de
Nifios Ricardo Gutiérrez.
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Tronco del Encéfalo

El tronco del encéfalo esta dividido anatdbmicamente en:

Mesencéfalo o cerebro medio: En él se pueden encontrar los nucleos de los
pares craneales Il Y IV, los nucleos cuadrigéminos el nucleo rojo y la
sustancia negra (13,16).

Protuberancia o puente: Situada entre el bulbo raquideo y el mesencéfalo
localizado en frente del cerebelo. Formada por fibras nerviosas blancas
transversales y longitudinales entrelazadas, que conectan el bulbo raquideo
con los hemisferios y por medio de los pedunculos cerebelosos medios, el
tronco del encéfalo con el cerebelo. En él se localizan los nucleos de los pares
craneanos V motor, VI, VII, VIII (13,16).

Bulbo raquideo: Se encuentra situado entre la medula espinal y la
protuberancia. Constituye una extension de la medula espinal. En él se pueden
localizar los nucleos de los ares craneales 1X, X, XII, XII. Los impulsos entre
la medula espinal y el cerebro se conducen a través del bulbo raquideo por
vias principales de fibras nerviosas, tantos ascendentes como descendentes.
También, se localizan los centros de control de funciones cardiacas,
vasoconstrictoras y respiratorias, asi como otras actividades reflejas como el
vomito. Las lesiones de esta estructura ocasionan la muerte inmediata (13).

Figura 6. Tronco del encéfalo.

SAGITAL DEL SNC
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Fuente: Tomada de anatomia de encéfalo por RM - resonancia magnética
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez.
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El Sistema limbico

Conformado por talamo, hipotadlamo, hipocampo, amigdala, cuerpos
callosos, septum y mesencéfalo. Constituye la unidad funcional del
encéfalo. Mantiene interacciones bioquimicas y funcionales con la
corteza cerebral, principalmente la corteza cerebral prefrontal, por lo
que se considera el centro regulador de las emociones, la memoria, la
atencion y el aprendizaje. Se relaciona con la vida afectiva,
personalidad y conducta de los seres humanos. La amigdala se
relaciona con el comportamiento agresivo, el hipocampo con la
memoria, el septum pelucidum con el placer. El giro cingulado y la
comisura anterior, cumplen la funcion de comunicacion entre las
diferentes partes y, los cuerpos mamilares, se relacionan con la
memoria (13,16).

Figura 7. Sistema limbico.

AREA AMIGDALINA

Fuente: Tomada de Anatomia, imagenes médicas y e-learning para
profesionales de la salud — IMAIOS.
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Figura 8. Lobulo limbico.

Fuente: Tomada de Anatomia, imagenes médicas y e-learning para
profesionales de la salud — IMAIOS.

Principales hallazgos anatomicos encontrados en el TAB segun la
estructura afectada

Se encontré un volumen cerebral total (TBV) mas pequefio y
adelgazamiento cortical generalizado (18) (19) (5) (20).

Se considera “el 16bulo de mayor importancia funcional
en la especie humana, ocupando una tercera parte del total del cerebro,
mientras que en otras especies su extension es inferior (17% en chimpancés,
7% en perros)”. Se divide en dos grandes territorios: corteza motora (primaria,
premotora , area de broca) y corteza prefrontal (21). Los principales hallazgos
se centraron en la corteza prefrontal del 16bulo frontal.

En la corteza prefrontal: Entre los hallazgos mas predominantes, se
encontraron alteraciones del volumen del grosor cortical, volumen reducido de
la materia gris (GMV) (8) (19) (5) (10) (20) (12) (6) (22) (23) (24) (25) (26).
Dentro de la corteza prefrontal pueden diferenciarse tres areas 0 circuitos:
dorso lateral, cingulo anterior y orbital(21). “Lopez-Larson y cols. dividieron
la corteza prefrontal en cinco subregiones (superior, media, inferior, orbitaria
y cingulada)”(10).En la corteza prefrontal dorso lateral izquierda (DLPFC), se
encontré disminucion de la materia gris (GM) (19,25), aumento del indice del
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surco local (I-SI) en la corteza prefrontal dorso lateral (DLPFC) derecha y
reduccion de la grificacion prefrontal (27). En la corteza prefrontal
ventrolateral derecha disminucion de la materia gris (GM) (25). En la region
orbitofrontal disminucion de la materia gris (GM) (19,24,28).

“La mayor duracion de la enfermedad afectiva se asocié con menores
volimenes de materia gris prefrontal inferior izquierdo. Los pacientes con
trastorno bipolar pueden mostrar una mayor pérdida de materia gris a medida
que envejecen, como consecuencia de episodios afectivos recurrentes” (10).
Los estudios evidenciaron mayor alteracion a nivel de la corteza prefrontal
subgenual (SGPFC), disminucion de la materia gris (GM) (12), volumen
izquierdo mas pequefio (10), disminucion del numero de celulas gliales (10),
predominando los cambios de la corteza prefrontal subgenual (SGPFC) en la
porcion del cingulado. Asi mismo, alteraciones del volumen cerebral regional
pre frontal (23), disminucion de la materia gris de la corteza cingulada anterior
izquierda (7,22,24,25,29). Grosor cortical cerebral reducido en el cingulado
anterior (16,19). Aunque este estudio se centro en las alteraciones anatomicas,
también se encontr6 un aumento de las concentraciones de mioinositol en la
corteza prefrontal ventrolateral izquierda, luego de seis semanas de
tratamiento con litio (30).

Otras areas de la regién frontal involucradas en el TAB

En el polo frontal (FPO): Se evidencio disminucion del grosor cortical
cerebral total (TC) en el polo frontal izquierdo (19). La region frontal media
evidencié disminucion del grosor cortical cerebral total (TC) en la region
frontal medio rostral izquierda (8,19). La circunvolucion frontal media
(surco medio) mostré aumento del surco (16) y disminucion de la materia gris
(29). La circunvolucion frontal superior mostré disminucion de la materia
gris (10).
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Figura 9. Imagen de RM voxel. En ella se muestra el déficit (azul) de
sustancia gris en el hemisferio derecho, especificamente, en el area de I6bulo
prefrontal. La figura se encuentra a la inversa. El lado izquierdo de la imagen
representa el hemisferio derecho del cerebro.

Fuente: Tomada de portaciones de la Resonancia Magnética en el TDAH.

Figura 10. Diferencias de volumen gris entre adolescentes con trastorno
bipolar y trastorno depresivo mayor, con antecedentes de intentos de suicidio,
en comparacion con los intentos sin suicidio.

Fuente:Tomada de Gray and white matter differences in adolescents and
young adults with prior suicide attempts across bipolar and major depressive
disorders.
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Las imagenes de resonancia magnetica axial axial oblicua T1, muestran
las regiones de la corteza prefrontal izquierda, donde el volumen de materia
gris difiere significativamente entre los que intentan y los que no lo
intentan(p<0,005 sin corregir y extension espacial de 20 voxeles contiguos),
incluida A) la region impulsada por la parte inferior volumen de materia gris
en los intentos de suicidio en compracion con los intentos de no suicidio en'y
dentro de cada trastorno y B) la region impulsada por un mayor volumen gris
en los intentos con trastornos depresivos mayor en comparacion con cada uno
de los otros 3 subgrupos (intentos de no suicidio con trastorno depresivo
mayor, intentos de suicideo con trastorno bipolar, intentos de no suicideo con
trastorno bipolar). El lado derecho de las imagenes es el lado derecho del
cerebro.

Figura 11. Diferencias del volumen de la materia gris adicionales entre
adolescentes y adultos con trastorno bipolar con antecedentes de intento de
suicidio, en comparacion con intentos sin suicidio.

Fuente:Tomada de Gray and white matter differences in adolescents and
young adults with prior suicide attempts across bipolar and major depressive
disorders.

Las imagenes de resonancia magnetica axial T1 oblicua axial muestran
regiones adicionales donde el volumen de materia gris fue significativamente
menor en los que intentaron, que en los que no intentaron. Solo dentro del
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grupo de trastorno bipolar incluyendo A) corteza prefrontal lateral ventral
izquierda, B) hicpocampo bilateral y C) dorso medial derecho y corteza
prefrontal dorsolateral (p<0,005 extension no corregida y espacial de 20
voxeles contiguos). El lado derecho de las iamgenes oblicuas axiales es el lado
derecho del cerebro.

Figura 12. Las imagenes reflejan areas cerebrales de la sustancia gris méas
pequefias: R (ala derecha), B (bilateral), L (izquierda), ACPG (corteza
cingulada / paracingulada anterior); GMV (volumen de materia gris), MCGP
(circunvolucion medial de las encias paracinguladas); preCG (giro precentral)
ROL (opérculo roladico), SGP(giro frontal superior), (a) areas de la sustancia
gris GMV cerebrales méas pequefias (azules), en pacientes con TAB en estado
psicAtico en comparacién con pacientes sanos (b) areas de materia gris GMV
cerebrales mas pequefias ( azules) en pacientes con TAB psicotico tipo | en
comparacion con pacientes sanos.

(a) B SFG L ACPG L Insula

Fuente: Tomada de Gray matter bases of psychotic features in adult bipolar
disorder: A systematic review and voxel-based meta-analysis of neuroimaging
studies.

. Se entraron los principales hallazgos a nivel de los
circuitos  limbico-talamo-corticales 'y limbico-estriado-palido-talamicos,

Revista Neuronum. Volumen 6. Numero 4. Julio-diciembre 2020. ISSN: 2422-5193(En linea)




estructuras que han sido implicadas en la fisiopatologia de los trastornos del
animo (23).

Se encontrd: alteraciones volumétricas (10,23,31,32),
disminucion de la materia gris MG (10,29,32,33), un aumento de las
concentraciones de mioinositol en el talamo, luego de seis semanas de
tratamiento con litio (30) .

Figura 13. Estudio de RM por espectroscopia técnica de univoxel con muestra
centrada en el tdlamo se observa un aumento en el pico de mioinositol con el
resto de metabolitos.

Fuente: Tomada de Espectroscopia. Aplicaciones en RM cerebral.

Los principales hallazgos encontrados son: volumen
reducido de la materia gris (6,7,10,22,24,26,34,35) y alteraciones volumétricas
(23,32).

Los hallazgos anatomicos encontrados mas
significativo fueron: grosor cortical total reducido (TC) (19), volumenes mas
pequefios (5,10), volumen mas pequefio de predominio amigdala izquierda
(10), disminucion de la materia gris MGV (12,22,24).

Las anormalidades CC pueden conducir a una
comunicacion interhemisférica alterada, lo que podria ser relevante para la
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fisiopatologia de las alteraciones cognitivas presentes en pacientes con TAB
(1). Se encontraron los siguientes hallazgos: reduccion de la materia gris (1),
reducciones volumétricas (1,3,36). También, es posible que el volumen
reducido de CC sea secundario a anormalidades de las células gliales (1).

En cuerpo estriado: Se encontré disminucion de la materia gris (22)
anormalidades morfologicas (10,25).

Figura 14. Se evidencia una disminucion de la anisotropia fraccionada (FA)
de pacientes con TAB en relacidn con los controles sanos a nivel del genu del
cuerpo calloso (al), en la parte posterior de cuerpo calloso (a2) y la parte
anterior del cuerpo calloso (a3). En el panel B se evidencia los tractos de
materia blanca mas probables que pasan atreves de los grupos voxel.

Fuente: Tomado de Psychoradiologic abnormalities of white matter in
patients with bipolar disorder: Diffusion tensor imaging studies using tract-
based spatial statistics
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Figura 15. (A) Corte media sagital, (B) localization automatica de la
comisura anterior (verde) y de la comisura posterior (roja); (C) delineacion
automatica del cuerpo calloso basada en un modelo multiatlas, (D)
segmentacion automatica del cuerpo calloso basada en método geométrico.

Fuente: Tomada de Corpus callosum area in patients with bipolar disorder
with and without psychotic features: An international multicentre study

Se encontrd disminucion del tamafio cerebeloso (10,11),
alteracion del volumen sanguineo cerebeloso (11), disminucion de la materia
gris GM a nivel cerebeloso posterior (37,38) a nivel del vermis (10,32,37) a
nivel cerebelos derecho (25).

En el nucleo caudado y el putamen se
encontraron alteraciones volumeétricas (10,23,32).
El principal hallazgo agrandamiento de los ventriculos
(5,10,20,32) de predominio ventriculo lateral derecho.

Estructuras afectadas y hallazgos anatomicos encontrados en RM del
cerebro en pacientes con TAB

A continuacion, en la tabla 1 se presentan los hallazgos anatomicos segun la
estructura afectada:
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Tabla 1. Representativa de los hallazgos anatomicos segun la estructura

afectada.

Estructuras Principales hallazgos relevantes en el TAB en resonancia
afectadas en TAB magnética

1.Cerebro Volumen cerebral total (TBV) més pequefio (5,19,20,39)

2.L.6bulo frontal

Corteza prefrontal Volumen reducido de la materia gris (GM).

(4,5,29,40,6,8,10,19,20,22-24)
Disminucion de la materia blanca region prefrontal. (24,34)
Disminucion de la densidad glial. (10)

3.Areas afectadas de la corteza prefrontal

Corteza  prefrontal | Disminucién de la materia gris gm corteza dorsalteral izq. (19,25)

dosolateral (DLPFC) | Aumento del indice del surco local (I-SI) (DLPFC) derecha y
reduccién de la grificacion prefrontal. (27)

Corteza  prefrontal | Disminucion de la materia gris GM (25)

ventrolateral derecha

Region orbitofrontal | Disminucion de la materia gris GM (19,24,28)

Cingulado Disminucion de la materia gris (7,25)
Alteracion del volumen cerebral regional (23)
Disminucion de la materia gris corteza cingulada anterior izquierda
(12,24,25,29,34)
Grosor cortical cerebral reducido cingulado anterior (19,24)

Corteza  prefrontal | Disminucién de la materia gris (12)

subgueal (SGPFC) Volumen izquierdo méas pequefio (10)
Disminucion del namero de células gliales (10)

4.0tras areas de la region frontal involucradas en el TAB

Polo frontal (FPO) Disminucion del grosor cortical cerebral total (tc) en el polo frontal
izquierdo (19)

Region frontal media | Disminucion del grosor cortical cerebral total (TC) en la region
frontal medio rostral izquierda (8,19)

5. Circunvoluciones (surcos)

Circunvolucion Aumento del surco (27)

frontal media (surco | Disminucion de la materia gris (29)
medio)

Circunvolucion Disminucion de la materia gris (29)

frontal superior
6. Estructuras del sistema limbico involucradas en el TAB
Talamo Alteraciones volumétricas (4,23,31,32)
Disminucion de la materia gris (10,29,32,33)
Aumento de las concentraciones de mioinositol(30)
Hipocampo Volumen reducido de la materia gris (6,7,10,22,24,26,34,35)
Alteraciones volumeétricas (23,32)
Anomalias de las estructuras subcorticales (28)
Disminucion de la intensidad interneuronal (10,22)
Amigdala Grosor cortical total reducido (tc) (19)
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Volumenes mas pequefios (5,10)
Volumen mas pequefio de predominio amigdala izquierda (10)
Disminucion de la materia gris GM (12,22,24)

Cuerpo calloso Reducciones volumétricas (1,3,36)
Reduccion de la materia gris (1)

Cuerpo estriado Disminucion de la materia gris (22)
Anormalidades morfoldgicas (10,40)

Cerebelo Disminucion del tamario cerebeloso (10,11)

Alteracién del volumen sanguineo (11)
Disminucion de la materia gris a nivel cerebeloso posterior (37,38),
a nivel del vermis (10,37,40)
a nivel cerebeloso derecho (25)
Nicleo caudado vy | Alteraciones volumétricas (4,23,32,36)
putamen
Ventriculos Agrandamiento de ventriculo derecho (5,10,20,32)
Disminucion de la materia gris (22)

Fuente: Elaboracion propia

Conclusiones

Se determind la gravedad del trastorno afectivo bipolar TAB y la
apremiante necesidad de determinar hallazgos especificos uniformes, que
puedan contribuir a una aproximacion diagnostica temprana.

La neurofisiologia del TAB a un no es clara, debido a que los diferentes
hallazgos se pueden interpretar de manera contradictoria, ya que los estudios
se presentan de manera heterogénea y en diferentes fases y etapas de la
enfermedad.

Los cambios anatomicos se relacionan con la edad, el tratamiento la
evolucidn y el estadio de la enfermedad temprano vs tardio como lo respaldan
varios estudios.

Se presentan de manera constantes los hallazgos de la materia gris o
corteza cerebral, con tendencia a la disminucion del volumen, grosor cortical
(TC). Lo que explica que se pueda causar una disfuncion de la conectividad,
en la funcion glial.

Una parte importante de los estudios apoydé la teoria de neuro
progresion disminucion alteraciones de la materia gris WM mas significativa
en etapas tardias de la enfermedad.

Las alteraciones morfologicas que se presentan en el TAB pueden
desencadenar el aceleramiento del proceso de envejecimiento.
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No existe un mecanismo neurofisiologico unico claro, persistente que
explique las bases morfoldgicas alteradas en el TAB, se determina al cerebro
como una unidad funcional integral que contribuye a las diferentes funciones
y comportamiento del individuo.

El TAB se considera una de las enfermedades con los indices mas altos
de tasas de suicidio.

Los diferentes hallazgos anatémicos generan controversia, debido a la
falta de heterogeneidad en los estudios.

De forma general, se puede concluir, que el hallazgo principal esta
relacionado con una disminucion de volumen de la materia gris,
predominantemente en la corteza prefrontal, area de cingulado anterior, y
alteraciones de las estructuras limbicas, principalmente en la amigdala.
Considerandose estos hallazgos como posibles marcadores relevantes para
orientar hacia el diagnostico.

Los diferentes estudios de imagen que han evolucionado a través de la
historia juegan un papel importante en los trastornos neuropsiquiatrico, siendo
los méas utilizados en TAB resonancia magnética convencional o estructural
RMI, la resonancia magnética funcional (FMRI), morfometria basada en el
voxel (VBM).

En las investigaciones futuras se deberian realizar estudios homogéneos
con muestras significativas de pacientes con TAB en la misma etapa de la
enfermedad, en comparacion con controles sanos.

Responsabilidades morales, éticas y bioéticas

Proteccion de personas y animales: Las autoras declaramos que, para este
estudio, no se realizo experimentacion en seres humanos ni en animales. Este
trabajo de investigacion no implica riesgos ni dilemas éticos, por cuanto su
desarrollo se hizo con temporalidad retrospectiva. El proyecto fue revisado y
aprobado por el comité de investigacion del centro hospitalario. En todo
momento, se cuidd el anonimato y confidencialidad de los datos, asi como la
integridad de los pacientes

Confidencialidad de datos: Las autoras declaramos que se han seguido los
protocolos de los centros de trabajo en salud, sobre la publicacion de los datos
presentados de los pacientes.
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Derecho a la privacidad y consentimiento informado: Las autoras
declaramos que en este escrito académico no aparecen datos privados,
personales o de juicio de recato propio de los pacientes.

Financiacion: No existi6 financiacion para el desarrollo, sustentacién
académica y difusion pedagogica.

Potencial conflicto de interés(es): Las autoras manifiestan que no existe
ningun(os) conflicto(s) de interés(es), en lo expuesto en este escrito
estrictamente académico.
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