Revisiones de literatura

Correlatos neurales de la despersonalizacion-desrealizacion

Introduccion

Elsindrome de la despersonalizacion (DPD) y desrealizacion (DR) es altamente prevalente a nivel global,
asi es el segundo sindrome mas comun después de la ansiedad y la depresién. Estudios demuestran
una prevalencia del 0,8 al 2,4 %, lo que posiblemente se puede extrapolar a nivel peruano (Cruzado et
al., 2013; Sirvent y Fernandez, 2015). En Alemania, se ha observado una prevalencia de alrededor del 1
al 2 %, cabe indicar que son igualmente afectados tanto hombres como mujeres (Sirvent y Fernandez,
2015). Estos sindromes estan asociados con trastornos disociativos, que implican alteraciones en la
conciencia del “yo”, la identidad y la percepcidon (Cruzado et al., 2013; Sedefo et al., 2018).

Segun el Diagnostic and statistical manual of mental disorders (DSM-5; American Psychiatric Association,
2014), el sindrome de DPD se caracteriza por sintomas como la sensacidn prolongada de sentirse ajeno
a uno mismo (como un mero observador externo de los propios procesos mentales, vida y entorno), la
falta de control sobre las acciones (sentirse “como robots”), la ausencia para experimentar emociones
(anestesia emocional) o reconocerlas (alexitimia) y las alteraciones en la memoria (Dewe et al., 2018).
Por otro lado, la DR se refiere a una alteracion en la percepcion del entorno, ya que se experimenta una
sensacién de estar en un sueno, una percepcion distorsionada del mundo, dificultad para reconocer
objetos y sonidos, y vision borrosa (Marsollier, 2013). Ambos presentan sintomas en comin como
pérdida de nocion del tiempo, confusion, apatia, vacio mental, adormecimiento emocional y deterioro
de las facultades intelectuales (Serrano et al., 2016). En sintesis, el sindrome de DPD va dirigido hacia
estados corporales internos, mientras que la DR esta dirigida a una lejania con respecto al entorno
(Camacho Rubio y Olmeda Garcia, 2019). Esta sintomatologia suele manifestarse en la adolescencia o
juventud, sobre todo alrededor de los 16 anos; en muy pocos casos, después de los 25; y muy rara vez
en la adultez, después de los 40 afios (Dewe et al., 2018).

El diagndstico etioldgico de la DPD y DR se relaciona generalmente con traumas durante la infancia o
adolescencia, asi como con altos niveles de estrés prolongado y trastornos del suefo. El consumo de
sustancias ilicitas, como la marihuana, LSD y ketamina, asi como el abuso de alcohol, y la abstinencia
de estas sustancias también pueden aumentar la probabilidad de experimentar los sintomas (Cruzado
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etal., 2013; Sirvent y Fernandez, 2015). Es asi como pueden manifestarse como sintomas persistentes,
centrales o momentaneos en otros trastornos: el trastorno de estrés postraumatico (TEPT), trastorno
limite de la personalidad (TLP), trastornos disociativos, como el trastorno de despersonalizacién y
desrealizacion (propiamente dichos), trastorno obsesivo-compulsivo (TOC), trastorno bipolar, trastorno
de estrés agudo, entre otros (Lotfinia et al., 2020; Sedefo et al., 2014; Sierra et al., 2014). Aunque no
se descarta que también puedan estar acompanadas de otras psicopatologias, como la esquizofrenia
(Marsollier, 2013).

Actualmente, se sugiere que el tratamiento con farmacos y psicoterapia puede ser efectivo para reducir
los sintomas de DPD y DR. Los antidepresivos, como la sertralina y los antagonistas de opioides, son
opciones destacadas. En términos de psicoterapia, se recomienda la terapia psicodinamica y cognitivo-
conductual, que tienen como objetivo mejorar la conciencia sobre el yo y el entorno (Ccapa Gémez,
2022). Sin embargo, antes de iniciar cualquier tipo de tratamiento, se suelen realizar evaluaciones
con diversas escalas y entrevistas estructuradas para determinar el grado de afectacién en la vida
cotidiana. Con esto se refiere a las escalas de cribado, las escalas diagndsticas y las entrevistas
estructuradas (Sirvent y Fernandez, 2015).

La problematica que motiva esta investigacion son las repercusiones sociales, laborales y econémicas
con las que tienen que lidiar dia a dia las personas con sintomas de DPD y DR. En nuestra sociedad,
hay una minima o ausencia de comprensién de las causas y los mecanismos subyacentes de estos
sindromes, lo que dificulta la insercidn social y la interaccién con el entorno. La sintomatologia afecta la
integracion de lainformacion neuronal, lo cual resulta en desgaste laboral y bajo rendimiento académico
y profesional. Se considera un factor de riesgo laboral y tiene efectos negativos en diferentes areas de
la vida. El tratamiento de los sintomas y la conciencia de su presencia son importantes para mejorar el
desempeno laboral, reducir el absentismo y mejorar la calidad de vida. Por su parte, a nivel social, el
conocimiento para el posterior tratamiento de los sintomas evita el aislamiento y la depresién (Ccapa
Gbémez, 2022; Cruzado et al., 2013).

Ademas, tedricos e investigadores refieren a la falta de estudios que investiguen las aberraciones
morfoldgicas del cerebro en el sindrome de DPD y DR como un problema actual (Daniels et al., 2015;
Sierra et al., 2014, Sierk et al., 2018; Lotfinia et al., 2020). Asimismo, los adolescentes, que suelen ser
ignorados por sus padres al comunicar posible sintomatologia de DPD y DR, acostumbran desarrollar
el sindrome mas rapido, asi informan con regularidad sentirse distantes o irreales. En este sentido, la
poca conciencia de la enfermedad afiade mas dolor a la situacidn, de esta forma se constituye en una
problematica actual y concurrente. Datos mostraron también que la DPD puede subdiagnosticarse, lo
que hace que los pacientes esperen de 7 a 12 afnos hasta recibir un diagndstico (Zheng et al., 2022).
Estudiar estas manifestaciones podria mejorar el diagndstico y el tratamiento temprano, y evitar el
desarrollo de depresion y posibles autolesiones (Garcia Uviiia, 2018). Por otro lado, aunque algunos
estudios exploran las implicaciones cerebrales de estos sindromes, el uso de técnicas de neuroimagen,
como la resonancia magnética estructural y funcional, es aun limitado. Es importante aprovechar los
avances tecnoldgicos en neurociencia para explorar las dreas cerebrales afectadas por estos sindromes
(Sierk et al., 2018).

Dicho esto, se resalta la importancia de investigar las estructuras cerebrales relacionadas con el
sindrome de despersonalizacion y desrealizacidn, ya que ello permite reconocer sintomas principales,
identificar posibles biomarcadores y diagnosticar de manera precisa. Esta investigacién busca
reconocer estas dreas a través de un analisis exhaustivo de estudios publicados sobre pacientes con
esta sintomatologia en diferentes partes del mundo y de afos actuales. El objetivo es responder a
la siguiente pregunta de investigacidn: ;Cudles son las estructuras cerebrales y correlatos neurales
asociados a estos sindromes?
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Cuerpo

En el siguiente andlisis tedrico, se examinaran las areas cerebrales alteradas dentro del sindrome
de despersonalizacién (DPD) y desrealizacidn (DR), y se pondra énfasis en diversos estudios que
investigaron las aberraciones morfoldgicas (peso y volumen) y las diferencias en la conectividad
cerebral en comparacién con sujetos sanos. Estos estudios se basaron en la utilizacién de la técnica
de neuroimagen de resonancia magnética funcional o estructural, lo que permitié obtener informacion
detallada sobre las bases neurobioldgicas de este trastorno neuropsiquiatrico.

Insula

Neuronalmente, se ha encontrado que existe unavariedad de regiones involucradas en la sintomatologia
de DPD y DR. La insula, como regidn neuronal crucial involucrada en la integracién intero-exteroceptiva,
juega un papel destacado en los sintomas de DPD y el trastorno de DR. Cuanto mas desincronizadas
estén las redes de la insula, mayor sera el grado de disociacion (Scalabrini et al., 2020). La reactividad
alterada de la insula anterior y la corteza cingulada anterior a las expresiones emocionales tristes se
ha asociado con la dificultad para identificar y describir los propios sentimientos, lo cual se observa
en los sintomas del DPD (anestesia emocional y alexitimia). En este sentido, también se ve el papel
de la insula en la regulacién de respuestas emocionales, de esta manera, es deficiente si tiene un
funcionamiento andémalo. Por otro lado, la disociacidn estd relacionada con la desincronizacion
témporo-espacial entre la insula y las diversas redes corticales involucradas en diferentes funciones
psicolégicas, como la cognicion, la emocidn y la percepcidn. Estos hallazgos resaltan el papel central
de la insula en la disociacion y su influencia en los trastornos de despersonalizacion y desrealizacion
(DPD y DR) (Scalabrini et al., 2020). En el caso del trastorno de estrés postraumatico (PTSD), se ha
observado que la respuesta disociativa al recuerdo de los traumas se correlaciona con la activacion
de la insula anterior derecha, la corteza prefrontal medial y la corteza cingulada anterior. Asimismo,
la insula también juega un papel en la percepcion de la emocidn expresada por los demas (funcién
social) y en la evaluacidn de la experiencia del dolor (Scalabrini et al., 2020; Dewe et al., 2018). De
esta manera, se descubre que una alteracion en la activacién de la insula con estas partes especificas
de la corteza produce un procesamiento de la informacién social deficiente, lo que hace que tanto la
comprension como la percepcién de las intenciones y emociones de los demds sean distorsionadas,
y simultdneamente el recordatorio de traumas se dé automdticamente, que refleja un bajo control
cognitivo. Sumado a esto, el estudio de Harricharan et al. (2019) agrega que sujetos con trastorno de
estrés postraumatico (TEPT) y pacientes con DPD o DR, que presentan sintomatologia disociativa, tienen
un aumento de conectividad de la insula posterior bilateral con regiones posteriores del cerebro, como
la circunvolucion izquierdo-lingual y precuneus izquierdo. Ademas, un aumento de conectividad entre
la insula posterior ventral derecha y el lédbulo parietal superior izquierdo. Esto significa que tanto la
insula posterior bilateral como la insula posterior ventral derecha tienen un papel en la integracién de
informacion sensorial y la conciencia sobre el propio estado corporal, lo que lleva a que una anomalia
desencadene la sensacidn de separacion o de extraneza caracteristica de estos sindromes.

Sistema limbico: Amigdala, hipocampo y corticolimbico

La disociacién afecta la coactividad y la regulacion de varias regiones cerebrales involucradas en el
procesamiento de emociones y la memoria, que incluye las areas del sistema limbico (amigdala e
hipocampo), el giro parahipocampaly el giro temporal medio/superior. También se ha argumentado que
la insula anterior y la corteza cingulada anterior juegan un papel crucial en la autorrepresentacion de
los estados corporales internos y la experiencia emocional subjetiva (Dewe et al., 2018). La coactivacion
de estas regiones se relaciona con la percepcién de la emocién expresada por los demas y la evaluacion
de la experiencia del dolor, como se ha mencionado en el apartado anterior. Asimismo, en la DPD y la
DR, se ha observado una disminucion de la actividad de la amigdala, lo cual puede afectar la relacién
con otras areas implicadas en el procesamiento autorreferencial, el control cognitivo, la percepcion
visual y la activacion sensorial, y contribuir asi a los estados disociativos. Ademas, los estudios de
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neuroimagenes han demostrado que los pacientes con DPD presentan una menor activacion en la
corteza occipito-temporal, la amigdala y la insula al visualizar imagenes que provocan disgusto en
comparacion con el grupo control (Murphy, 2023; Scalabrini, et al., 2020). Estos hallazgos respaldan la
idea de que la desregulacidn en las regiones cerebrales asociadas con la emocidn y la memoria puede
desempenar un papel en los sintomas disociativos observados en la DPD y la DR.

Ademads de las alteraciones en la activacién mencionadas, se han encontrado otras en la conectividad
estructural de las areas frontales, temporales y parietales, asi como en dreas del sistema limbico,
lo que sugiere que estas son las areas mas involucradas en la DPD y la DR debido a su papel en el
procesamiento de amenazas, informaciéon somatosensorial y percepcién. Se ha descubierto que una
alteracién estructural en los circuitos frontolimbicos, que indicaria un desequilibrio en estas regiones
y sugeriria una posible alteracion en las respuestas de miedo, da lugar a respuestas anormales y
desadaptativas caracteristicas del trastorno (Sierk et al., 2018). Estas observaciones respaldan
la relevancia de estas areas en los sintomas de la DPD y la DR. Entonces, estas alteraciones en la
actividad y la conectividad de diversas regiones cerebrales proporcionan una base neurobioldgica para
comprender los mecanismos subyacentes a los sintomas disociativos en la DPD y la DR.

En cuanto al volumen y el peso de las areas mencionadas, se han observado valores mas bajos
del peso en la amigdala, el tronco encefdlico y el caudado izquierdo, en comparacién con los
sujetos sanos, llamados los de control (Sierk et al., 2018). Estos hallazgos revelan un desequilibrio
frontolimbico, caracterizado por una reduccién significativa en el volumen de la amigdala
(31,6 %) y el hipocampo (19,2 %) en pacientes con trastorno de la personalidad limite (TLP) (Lotfinia et
al., 2020). Ademas, los resultados de la FMRI indican que el volumen reducido de la amigdala puede
estar Unicamente relacionado con el trastorno de estrés postraumatico (TEPT), mientras que las
alteraciones en las circunvoluciones precentrales y temporales se observan con mas frecuencia en
pacientes con el trastorno limite de la personalidad (TLP) (Lotfinia et al., 2020). Especificamente en
el caso de pacientes con TEPT disociativa, se ha descubierto una inhibicién corticolimbica excesiva
(sobremodulacion emocional) en respuesta a la exposicion a recuerdos traumaticos (Scalabrini et
al., 2020). Sin embargo, también cabe mencionar que, en un estudio anterior, de Daniels et al. (2015),
no se encontraron diferencias significativas en el volumen de las areas de interés centrales, como
el hipocampo, la amigdala y la circunvoluciéon parahipocampal, entre los grupos de participantes
sanos y con DPD o DR estudiados (Sierk et al., 2018), por lo que en este sentido se recomienda mayor
investigacion al respecto.

Corteza cingulada posterior y anterior

Los pacientes con DPD y DR crénicas presentan una disminucidén de excitaciéon y una actividad reducida
en la corteza occipito-temporal, la corteza cingulada anterior (CCA) y la insula en comparacion con
individuos con trastornos obsesivo-compulsivos y controles sanos (Scalabrini et al., 2020). Se ha
sugerido que lainsula anterior (IA) y la corteza cingulada anterior (CCA) desempefian un papel crucial en
la autorrepresentacidn de los estados corporales internos y la experiencia emocional subjetiva (Dewe
et al., 2018). Estas regiones también se coactivan durante la percepcién de emociones expresadas
por otros, como la observacidn de expresiones faciales o estimulos dolorosos administrados a otras
personas. Ademas, la activacion de las funciones de la corteza prefrontal (CPF) inhibe la corteza
cingulada anterior, que desempefa un papel importante en la coordinacién del procesamiento de la
regulacion del miedo, asi como en la conexion con areas cognitivas, emocionales y de procesamiento
motor (Murphy, 2023). Esta inhibicidon resulta en un estado de hiperatencion y sobremodulacion de
emociones, los que constituyen sintomas caracteristicos de la disociacion.
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Corteza prefrontal

Se ha observado que la corteza orbitofrontal, una regién especifica del ldbulo prefrontal, también juega
un papel crucial en el procesamiento emocional, perceptivo y cognitivo que podria verse alterado en la
DPD o la DR. La disfuncion de la corteza orbitofrontal también se ha evidenciado en otros trastornos
similares a la DPD o la DR, como el trastorno limite de la personalidad (TLP), la psicosis, el trastorno
de estrés postraumatico (TEPT) y la depresién. Esta disfuncién se caracteriza por una pérdida de
materia gris en la corteza orbitofrontal, lo que provoca dificultades en el manejo de las emociones, y
manifestaciones de psicosis y desrealizacion en los individuos afectados (Biietiger et al., 2020; Sierk et
al., 2018). Ademas, se ha visto una menor activacion de la corteza prefrontal dorsomedial en pacientes
con TLP, incluso en situaciones que no involucran el procesamiento de estimulos amenazantes (Lotfinia
et al., 2020). Estos hallazgos resaltan la importancia de estas regiones cerebrales en los sintomas y la
disfuncion asociados con la DPD o la DR y otros trastornos relacionados.

En cuestion al volumen, los pacientes con DPD y DR, segun el estudio de Sierk et al. (2018), presentan
mayores valores de peso de la red neuronal que los participantes sanos, en las zonas de la corteza
orbitofrontal medial derecha y su conexién con la amigdala derecha. Estos resultados sugieren que
estas son las areas mas involucradas en la DPD y la DR, debido a su papel en el procesamiento de
amenazas, de informacion somatosensorial y de la percepcion.

Corteza occipito-temporal

Pacientes estudiados con DPD crénica demostraron menor excitacién y actividad disminuida en la
corteza occipito-temporal (Scalabrini et al., 2020). Esta es un area que participa en las capacidades de un
individuo para reconocer e identificar objetos y caras faciales a través de la asociacion con informacién
visual almacenada en la memoria. Por otro lado, colabora con la correcta percepcién de formas y
colores (bordes, contornos, texturas, reconocimiento de patrones) y el reconocimiento de lenguaje
escrito (palabras). Asimismo, el estudio de Murphy (2023) menciona que, mediante una resonancia
magnética funcional (FMRI), se demostrd que, al ver imagenes que provocan disgusto, los pacientes
con sintomas de DPD y DR tuvieron menor activacién en la corteza occipito-temporal en comparacion
con el grupo control, lo que significa que, al percibir estimulos amenazantes o diferentes, no habia una
correcta asociacion entre lo que se percibia visualmente con el significado de esto, a diferencia de los
participantes sanos, quienes incluso lograron establecer una asociacién y un significado a la situacién
a base de experiencias pasadas.

Nucleo caudado

Por otro lado, el nlcleo caudado actua como receptor central de la retroalimentacién cortical, y se
proyecta hacia eltalamo. Se haobservado que el nicleo caudado recibe informacion de dreas cerebrales
involucradas en el procesamiento de las emociones, como la amigdala y la insula, y se ha relacionado
con la presencia de un estado de somnolencia y disociacién del ambiente que lo rodea (analgesia
disociativa). Cualquier alteraciéon anatomica en el talamo y el caudado puede afectar la integracion
comunicativa y estar asociada con alteraciones en la conciencia emocional y sensorial (Daniels et
al., 2015). Asimismo, juega un papel crucial en el comportamiento, ya que contribuye, a través de la
excitacion de esquemas de accidn correctos, a la seleccidn de objetivos apropiados, asi como a la
regulacion de las emociones y la motivacidn. Se ha observado que la disfuncion del nicleo caudado est3
relacionada con el desarrollo patoldgico de trastornos psicoticos, como la psicosis, las alucinaciones
y las delusiones, y se ha identificado como un regulador de los circuitos fronto-estriatales tanto a
nivel funcional como estructural (Bietiger et al., 2020). Ademds, desempefa un papel importante en el
proceso bottom-up, que implica un intercambio interactivo de informacidn en el que la entrada sensorial
de regiones de nivel inferior se modifica mediante procesos cognitivos superiores. En la codificacion
predictiva, las percepciones sensoriales se combinan con creencias previas, lo que requiere una
interaccion exitosa entre el bottom-up y el top-down en los procesos cognitivos. Por lo tanto, cualquier
disfuncion en la prediccion por parte del nlcleo caudado puede dar lugar a una variedad de sintomas
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asociados con la DPD y la DR, como delirios y alucinaciones, ademds de afectar el procesamiento de la
informacion, lo que provoca sintomas como la disociacién y la sensacién de ser un observador externo
de los pensamientos y sentimientos (Biietiger et al., 2020).

Circunvolucion

Las alteraciones en la conectividad de las circunvoluciones cerebrales son evidentes en individuos
con propension disociativa. Por un lado, se ha observado una conectividad local disminuida en la
circunvolucion poscentral izquierda y en la circunvolucidn frontal inferior derecha (Scalabrini et al.,
2020). Esta baja conectividad lleva a una incapacidad para procesar informacién sensorial, una falla
en la propiocepcidn (conciencia sobre los movimientos del propio cuerpo) y un fallo en las funciones
cognitivas superiores, entre ellas, la planificacion, la atencion, el razonamiento e incluso el control
emocional. Por otro lado, la circunvolucién occipital, que juega un papel crucial en la identificacion
y percepcion de estimulos en movimiento, también muestra cambios en su funcionamiento. Una
alteracion en la conectividad de esta circunvoluciéon conduce a un déficit en la conversién de
representaciones subjetivas de los estimulos que observamos, lo cual provoca un estado de confusidn
sobre el ambiente exterior (incomprensién). Por su parte, la circunvolucién frontal superior, conocida
por su papel en el control ejecutivo de la atencion y la emocién, presenta una conectividad disfuncional
y una regulacién emocional aberrante en el grupo de individuos con trastornos disociativos (Daniels et
al., 2015). Ademas, la conectividad de la circunvolucién temporal superior izquierda, que desempefa
un papel fundamental en el procesamiento auditivo y la comprension del lenguaje, se ve afectada.
Esta es crucial para la formacion de asociaciones, y una conectividad reducida puede ser la base de la
asociacion disfuncional de informacion multimodal observada en pacientes con DPD. Sierk et al. (2018)
descubrieron que los pacientes con DPD, en contraste con los sanos, tenian conexiones mas débiles y
bajas entre las estructuras del polo temporal izquierdo y la circunvolucién temporal superior izquierda,
lo que significa que el procesamiento auditivo, de la musica y de lenguaje, asi como la comprensién
de estos se ven implicados. De esta manera, es importante agregar que el reconocimiento, tanto de
estimulos faciales como de estimulos del entorno, también puede ser mas complicado, y las funciones
mas simples de memoria pueden verse alteradas. Estos hallazgos destacan la importancia de estas
circunvoluciones en los procesos perceptivos, emocionales y de autorregulacion, y su implicacién en
los sintomas de la propensidn disociativa.

En cuestidén al volumen, los pacientes con DPD y DR evaluados tenian mayores valores de peso de la
red neuronal (mayor volumen) que los participantes sanos, en las zonas de la circunvolucidn frontal
superiorizquierda (Sierk etal., 2018). Ademas, en otro estudio, se presenta una disminucion significativa
del volumen de materia gris en las areas del talamo derecho, especificamente en las subregiones o
subareas conectadas con regiones corticales prefrontales y temporales; la circunvolucién occipital y
en el nucleo caudado derecho. Asimismo, los resultados demostraron un aumento en el volumen de la
circunvolucion frontal superior medial izquierda, y en la circunvolucion temporal superior y poscentral
derecha (Daniels et al., 2015).

Los resultados presentados indican la existencia de un patrén de alteraciones en las areas cerebrales
cuando los pacientes presentan sintomatologia caracteristica del sindrome de despersonalizacién y
desrealizacion, incluso asociados a otros trastornos (TEPT o TLP).

Conclusiones

La DPD y la DR son fendmenos complejos que involucran miultiples areas tanto psicolégicas como
neurobioldgicas. Dentro de lasinvestigaciones de este campo, se ha encontrado finalmente que las areas
asociadas a este sindrome se distribuian en todo el cerebro, asi han sido identificadas principalmente
las siguientes: la insula, la amigdala, el hipocampo, el area corticolimbica, la corteza cingulada
posterior y anterior, la corteza prefrontal y occipito-temporal, el nlcleo caudado y las circunvoluciones
(Buetiger et al., 2020; Daniels et al., 2015; Dewe et al., 2018; Harricharan et al., 2019; Krause-Utz et al.,
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2018; Lotfinia et al., 2020; Murphy, 2023; Scalabrini et al., 2020; Sierk et al., 2018). Especificamente,
los autores coinciden en que dentro de este trastorno existe una interaccién disfuncional de las redes
neurolégicas, un desequilibrio frontolimbico, causante del adormecimiento emocional tipico del
sindrome (anestesia emocional y alexitimia) (Lotfinia et al., 2020; Murphy, 2023; Sierk et al., 2018) y
la participacion predominante de areas ubicadas en el lobulo frontal (corteza prefrontal) y temporal
(Lotfinia et al., 2020), relacionadas con la percepcion, la autorregulacion e inhibicidn y el procesamiento.
Asimismo, se encontraron diferencias en cuanto al volumen y peso de las dreas mencionadas; sin
embargo, hubo un estudio que no encontro diferencias significativas en la morfologia (volumen y peso)
de las areas de interés entre pacientes con el propio trastorno y personas sanas (Daniels et al., 2015),
lo que sugiere una discusidn futura por parte de los autores.

Algunas limitaciones identificadas en la presente revisidn tedrica incluyen —segun los autores—Ila falta
de estudios sobre estratos cerebrales involucrados en estos sindromes y la critica a que los existentes
soloinvestigan ciertas dreas de interés (amigdala, hipocampo, circunvolucién parahipocampal) (Krause-
Utz et al., 2018; Sierk et al., 2018). Ademas, el tamafio de la muestra considerada en la mayoria de los
estudios que utilizan individuos con DPD o DR suele ser bastante reducida (entre 6 y 14 sujetos), lo
gue limita la generalizacidn de sus resultados (Lotfinia et al., 2020; Sierk et al., 2018). En este sentido,
se recomienda que, en estudios futuros, se tomen en cuenta poblaciones mas amplias o grandes,
para aumentar la validez externa poblacional y el poder estadistico del analisis. Asi, ademds de tener
una abundante evidencia empirica, se podrian llegar a generalizar los resultados a otras poblaciones
(Biietiger et al., 2018; Lotfinia et al., 2020). Por otro lado, también se ha observado que, dentro de ciertas
muestras, algunos de los individuos analizados tomaban medicamentos que pueden haber influido
en los resultados, al tener los farmacos como principal objetivo conseguir altos efectos en las areas
alteradas, que se entienden que son las dreas estudiadas. Es asi que se recomienda que se lleven a
cabo estudios futuros que puedan establecer una correlacidn entre los cambios anatémicos y el uso
de medicamentos psicotrdpicos (Reinders et al., 2019; Daniels et al., 2015). Asimismo, atn queda por
determinar la naturaleza precisa de las alteraciones neurobioldgicas subyacentes y como se relacionan
con los sintomas de despersonalizacion y desrealizacion. En otras palabras, hay limitaciones en
el conocimiento de las alteraciones; no se sabe si estas son las que causan los trastornos o si son
consecuencias de estos.

Recomendaciones futuras para ampliar el estado actual de conocimiento sobre DPD o DR incluyen el
uso de la estimulaciéon magnética transcraneal como tipo de exploracion preanalisis, con la finalidad
de establecer si es una técnica para la reduccién de los sintomas y, en este sentido, también de las
propias alteraciones (Lotfinia et al., 2020). Asimismo, es importante para el futuro realizar un analisis
comparativo de las alteraciones morfolégicas basado en la etiologia del sindrome de despersonalizacién
y desrealizacién. Esto debido a que, actualmente, la mayoria de los estudios se han centrado en pacientes
con antecedentes de trauma infantil (la causa mas comun) (Harricharan et al., 2019), pero se considera
necesario investigar las posibles causas adicionales, como exceso de estrés, las disfunciones cognitivas
o abuso de sustancias, para determinar similitudes y diferencias a nivel neurobioldgico (Lotfinia et al.,
2020). De esta manera, las contribuciones sobre las alteraciones a nivel cerebral de este sindrome
podrian ser mas especificas y tener la capacidad de clasificarse.

Enresumen, aunque esta investigacion posee un abundante caudal de conocimiento, es necesario aludir
a la importancia de llevar a cabo mas investigaciones en el ambito del sindrome de despersonalizacién
y desrealizaciéon con el fin de obtener una comprensién ain mas profunda de sus fundamentos
neurobioldgicos y establecer clasificaciones mas precisas. Se requiere la realizacion de estudios con
muestras de mayor tamano, la incorporacion de enfoques complementarios, como la estimulacidn
magnética transcraneal, y el analisis comparativo basado en la etiologia del trastorno para avanzarenel
campo del conocimiento sobre las areas implicadas (insula, amigdala, hipocampo, area corticolimbica,
corteza cingulada posterior y anterior, corteza prefrontal, y occipito-temporal, nicleo caudado y
circunvoluciones) y comprender plenamente este fendmeno complejo.
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