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RESUMEN

Introducciodn: El ejercicio fisico puede ayudar a mejorar los sintomas de las personas con trastornos
del estado de animo, tanto jévenes como adultos. Hay evidencias de que la region cerebral del
hipocampo se ve afectada en la depresidn, en esta regidn se realiza el procesamiento cognitivo y
afectivo, reduciendo hasta un 5% su volumen, también se encuentra afectada la region de la corteza

cingulada anterior. Esto afecta considerablemente en la calidad de vida.

Objetivo: El objetivo de esta revision sistemadtica es evaluar si el ejercicio fisico produce cambios

cerebrales en personas con depresion.

Métodos: Se realizd una revisidn de la bibliografia cientifica publicada en las bases de datos de Pubmed
MEDLINE, PEDro, CINAHL Complete y SPORTDiscus utilizando los términos “hippocampal”,
“depression”, “exercise”, “aerobic exercise”, “neural mechanisms”y “brain”. Se incluyeron articulos
gue fueran ensayos clinicos aleatorios de cambios cerebrales en personas con depresién a través del
ejercicio fisico. Se excluyeron revisiones sistematicas, meta analisis y estudios observacionales. La

calidad de la evidencia se evalué a través de la escala de PEDro y la herramienta Cochrane Library.

Resultados: Se incluyeron 3 ensayos clinicos aleatorios o no aleatorios. El ejercicio fisico en personas
con depresion es factible y seguro. En cuanto a los resultados evaluados, se encontraron mejoras
moderadas en comparacidn con el tratamiento farmacoldgico o ejercicio de baja intensidad. El cingulo
anterior rostral obtuvo cambios positivos en el aumento de volumen y materia gris. Por lo contrario,

en el hipocampo no se obtuvieron mejoras significativas.

Conclusiones: Las intervenciones de ejercicio fisico aerdbico dieron lugar a mejoras en el volumeny la
materia gris de la corteza cingulada anterior, pero es necesario realizar mas estudios sobre el tipo de

ejercicio administrado para evaluar mejor el impacto de la intervencidn en los resultados.

Palabras clave: Hipocampo, depresion, ejercicio, cerebro y mecanismos neurales.



ABSTRACT

Introduction: Physical exercise can help to improve the symptoms of people with mood disorders,

both young and adults. There is clear evidence that the hippocampus brain region is affected while
depression, in this region is performed the cognitive and affective processing, reducing up to 5% of
its volume, the anterior cingulate cortex region is also affected. That, has a considerable impact on

quality of life.

Objective: The aim of this systematic review is to evaluate if physical exercise produces brain

changes in people with depression.

Methods: A review of the scientific literature published in the Pubmed MEDLINE, PEDro, CINAHL
Complete and SPORTDiscus databases was carried out using the terms "hippocampal", "depression",
"exercise", "aerobic exercise", "neural mechanisms" and "brain". We included articles that were
randomized clinical trials of brain changes in people with depression through physical exercise.
Systematic reviews, meta-analyses and observational studies were excluded. The quality of the

evidence was assessed using the PEDro scale and the Cochrane Library tool.

Results: Three randomized or non-randomized clinical trials were included. Physical exercise in
people with depression is feasible and safe. Regarding the evaluated outcomes, moderate
improvements were found compared to pharmacological treatment or low intensity exercise. The
rostral anterior cingulate obtained positive changes in the increase of volume and grey matter. On

the other hand, no significant improvements were obtained in the hippocampus.

Conclusions: Aerobic physical exercise interventions resulted in improvements in volume and grey
matter in the anterior cingulate cortex, but further studies on the type of exercise done are needed

to better assess the impact of the intervention on outcomes.

Key words: hippocampus, depression, exercise, brain and neural mechanisms.



INTRODUCCION

La depresidn es un trastorno comun de la salud mental que afecta al estado de animo, sus sintomas
afectivos incluyen: tristeza, desesperanza, decaimiento, apatia, irritabilidad, sensacién subjetiva de
malestar, entre otros muchos sintomas. Ademds, es una enfermedad que puede afectar a cualquier

ser humano sin importar género, edad, raza, cultura...(3,4).

Denominada inicialmente como melancolia, la cual significaba locura silenciosa, es uno de los
trastornos psiquiatricos mas antiguo de los que se conoce (1,2); tiene su origen en Hipdcrates y se uso
hasta el Renacimiento. Desde 1780 hasta la década de 1830, definieron melancolia como un trastorno
del intelecto o del juicio. Mas tarde, en las décadas de 1860 a 1880 Griesinger, Sankey, Maudsley,
Krafft-Ebing y Kraepelin concluyeron que la melancolia era un trastorno del estado de dnimo primario
y que los delirios surgian de un estado de dnimo anormal (1). El término depresidon como tal, comenzd
a aparecer en el siglo XIX para denotar un estado de tristeza. El concepto moderno de depresion visto
por la mayoria de los psiquiatras y consagrado en dos clasificaciones oficiales (la Clasificacion CIE-10
de Trastornos Mentales y del Comportamiento. Descripciones clinicas y guias diagndsticas (CIE 10) vy el
Manual Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales, (DSM 5), es un conjunto de

caracteristicas clinicas, pero no reconoce ni requiere una etiologia especifica (2).



Epidemiologia

La depresion es una enfermedad comun a nivel mundial, con una prevalencia global de 279.606.278
casos en 2019, equivalente al 3,76% de la poblacién. Aunque no afecta por igual a todos los grupos de
edad, equivale a un 5,02% de la poblacidn en adultos entre 20 y 60 afios, mientras que a un 5,71% en
adultos de mas de 60 afios. La incidencia a nivel mundial en 2019 fue de 20.185.741 casos (5), con un

indice anual de suicidio de unas 700.000 personas (3).

Este trastorno psicolégico afecta mas a la mujer que al hombre (3,5). En el grafico 1 se observa que
existen diferencias significativas entre ambos sexos referentes a la incidencia y la prevalencia de los
trastornos depresivos. La diferencia de incidencia entre ambos sexos es de 69.938.898 casos mas en

mujeres y respecto a la prevalencia hay 61.224.140 casos mas en el sexo femenino (5).

Prevalencia, niimero Incidencia, niimero

. 180M =
160M =
160M
140M
140M —
120M =
120M <

100M = 100M |
80M 80M -
B0M — 650M =

40M 40M =

20M — 20M =

| |
T T T T T T T T T T T T
1990 1995 2000 2005 2010 2015 1990 1995 2000 2005 2010 2015

Leyenda
m Global, Hombres, Todas las edades, Trastornos depresivos
® Global, mujeres, todas las edades, trastornos depresivos
Global, Hombres, mayores de 20 afios, Trastornos depresivos
Global, mujeres, mayores de 20 afios, trastornos depresivos
Global, Hombres, 60 a 89 afios, Trastornos depresivos

= Global, Mujeres, 60 a 89 afios, Trastornos depresivos

Gréfico 1: Datos de incidencia y prevalencia a nivel mundial desde 1990-2019 en ambos sexos.

GHDx. (2019). Herramienta de resultados GBD | GHDx. http://ghdx.healthdata.org/gbd-results-

tool?params=gbd-api-2019-permalink/d780dffbe8a381b25e1416884959e88b
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Signos y sintomas

Durante un episodio depresivo, la persona puede experimentar uno o varios estados de dnimo (1).

Algunos de los sintomas mas frecuentes de la depresidn son los siguientes: (4,6)

Sentimientos persistentes de tristeza, ansiedad o vacio.

Sentimientos de culpabilidad, inutilidad o impotencia.

Sentimientos de irritabilidad, frustracién o intranquilidad.

Sentimientos de desesperanza o pesimismo.

Pérdida de interés o diversion en las actividades y pasatiempos.

Motricidad afectada: Fatiga, disminucion de energia o sensacion de lentitud en los
movimientos.

Dificultad para concentrarse, recordar o tomar decisiones.

Dificultad para conciliar el suefio, despertarse temprano en la mafiana o exceso de suefio.
Cambios en el apetito o en el peso sin haberlos planificado.

Dolores y molestias, dolor de cabeza, calambres o problemas digestivos.

Intentos de suicidio o pensamientos sobre la muerte o el suicidio.

Etiologia

Varios factores pueden contribuir a la depresién (7).

1.

Factores bioquimicos: disminucion en los niveles de neurotransmisores (serotonina,
norepinefrinay dopamina), la serotonina se relaciona con la posibilidad del suicidio y el apetito
sexual, la norepinefrina produce una disminucion de la energia y el interés por las actividades,
y la dopamina es la que regula el movimiento fino y la experimentacion del placer. Ademas, en
las mujeres, los factores hormonales pueden contribuir a la depresion.

Factores genéticos: se puede heredar. Los familiares de primer grado de un enfermo
deprimido (hermanos, padres, abuelos) podrian contribuir a la depresién.

Personalidad: las personas con baja autoestima son mds propensas al estrés, mas pesimistas
y vulnerables a la depresién.

Factores ambientales: personas en situaciones de violencia, negacion, abuso o pobreza son

mas vulnerables a la depresion.
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Diagnéstico

Para diagnosticar de depresidn a una persona, ésta debe presentar un minimo de cinco sintomas de la
enfermedad casi todos los dias, durante un periodo de 2 semanas (4). Otra prueba complementaria
seria realizar un hemograma para mirar los niveles de electrolitos, hormona tiroideoestimulante (TSH),

vitamina B12 y folato para descartar trastornos fisicos que pueden producir depresion (8).

Tipos de trastornos depresivos (CIE 10)

Los trastornos depresivos se pueden clasificar en:

- Depresion mayor: se presenta algun sintoma la mayoria del dia durante por lo menos dos
semanas (4).

- Trastorno depresivo persistente (distimia): los sintomas son menos graves, pero perduran
mucho mas tiempo, generalmente entorno a los 2 afios (4).

- Depresion perinatal: ocurre cuando una mujer sufre de depresion durante la gestacién o
después del parto (4).

- Trastorno afectivo estacional: aparece y desaparece con las estaciones del afio (4).

- Depresidon con sintomas de psicosis: es una forma grave de la depresidn en la que una persona

también muestra sintomas de psicosis, por ejemplo delirios y alucinaciones (4).

Tratamiento

Los posibles tratamientos para las personas con trastorno depresivo son:

- Tratamientos psicoldgicos (terapia cognitivo-conductual), ésta se utiliza para que las personas
aprendan a cambiar los patrones de pensamientos y de conducta que no les sirven y no les
son Utiles. También se incluyen terapias dirigidas para tratar sintomas especificos como el
sueno. (3,4)

- Tratamiento psicoldgico (terapia interpersonal), se centra en acontecimientos de la vida que
generan un impacto en el estado de animo con la finalidad de ayudar a mejorar las habilidades

de comunicacion. (3,4)
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- Farmacos, estos pueden tener efectos secundarios como problemas de insomnio, apetito y
concentracién entre otros. Hay varios tipos de antidepresivos, no todos tienen la misma
sintomatologia. Se debe utilizar el mas adecuado para el paciente. (3,4)

- Terapia de estimulaciéon cerebral, consiste en la activacién o inhibicién del cerebro con
electricidad u ondas magnéticas. Las mds frecuentes son terapia de estimulacion

electroconvulsiva y la estimulacion magnética transcraneal repetitiva). (4)

Cerebro y depresion

Se ha demostrado que las personas con trastorno depresivo tienen una disminucion en los niveles del
factor neurotréfico derivado del cerebro (BDNF). Este es un marcador que puede afectar la plasticidad
y el crecimiento neuronal (12), reducir el volumen y la actividad de ciertas regiones del cerebro como
el hipocampo, la corteza orbito frontal, el cingulo anterior y posterior, la insula y los I6bulos temporales

(13).

Ejercicio fisico y depresion

El término ejercicio fisico (EF) se refiere a una “actividad fisica planificada, estructurada y repetitiva
que tiene por objetivo la mejora o mantenimiento de uno o mas componentes de la forma fisica”. Por
lo que no es lo mismo que la actividad fisica, la cual se define como “cualquier movimiento corporal,
producido por la musculatura esquelética, que tiene como resultado un gasto energético por encima
del metabolismo basal”. Y tampoco es sindonimo de deporte, ya que este supone un “ejercicio fisico

realizado en un marco reglamentado y competitivo” (9).

Las personas con trastornos depresivos tienen los marcadores de inflamacién y estrés oxidativo
aumentados. Se ha observado que el EF promueve el aumento de enzimas antiinflamatorias y
antioxidantes y por ello los niveles de interleucina 6 (IL-6) disminuyen y se asocian con reducciones en
la depresion (11). Varios factores se ven beneficiados por la practica de EF, entre ellos encontramos el
factor psicoldgico ya que las personas con depresién aumentaran su autoestima y satisfaccion con la

vida (14). Los sintomas a nivel clinico tienen una mejora del funcionamiento global (15).
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JUSTIFICACION

En la actualidad el EF es uno de los medios mas efectivos para mejorar la salud de los seres humanos.
Una vida fisicamente activa es un factor protector y previene problemas cardiovasculares,
enfermedades metabdlicas, obesidad y diabetes entre muchas otras (16-17). Un estilo de vida inactivo
con un bajo nivel de actividad fisica repercute en problemas a nivel de salud mental (35-37). Cuando
hay un aumento del ejercicio fisico, principalmente de tipo aerdbico, se pueden llegar a observar
modificaciones en las estructuras cerebrales (38), estos cambios se refieren al volumen del cerebro y

se pueden identificar de manera localizada en regiones cerebrales especificas (39).

Se estima que 280 millones de personas a nivel mundial se ven afectadas por trastornos depresivos
(3). Desde 1990 hasta 2019 ha habido un aumento progresivo anual de personas que padecen este
trastorno (5), éstas tienen una esperanza de vida reducida de unos 10 afos en comparacion con la

poblacién general debido a problemas de salud como los mencionados anteriormente (10).

A nivel cerebral, las personas con trastorno depresivo tienen reducidos los niveles del BDNF, los
volumenes del cerebro y la actividad en algunas regiones, se ha comprobado que el EF en sujetos sanos

puede promover la plasticidad cerebral y aumentar los volimenes (10).

Teniendo en cuenta el aumento progresivo anual, la elevada cifra de personas que sufren este
trastorno y la pérdida de calidad de vida que representa, es necesario comprobar a través de una
revisién sistematica el impacto del ejercicio fisico en los cambios cerebrales en personas con

depresion.

OBIJETIVOS

El objetivo general de este trabajo es analizar los cambios cerebrales producidos por el ejercicio fisico

en personas con depresion.
A partir de éste se desarrollan los siguientes objetivos secundarios:

- Establecer en que parte del cerebro se producen los cambios.
- Concretar el tipo de ejercicio que produce los cambios en el cerebro.
- Evaluar los cambios de la materia gris en el cerebro.

- Determinar los cambios en el volumen de las estructuras del cerebro

14



METODOLOGIA

La pregunta metodolégica planteada para este trabajo es la siguiente: ¢El ejercicio fisico promueve

cambios cerebrales en el volumen y materia gris en personas con depresion?

Siguiendo la estrategia PICO para la definicidn de los criterios de inclusion: P (poblacidon): personas con
depresion, | (intervencién): ejercicio fisico, C (Comparacidn): otro tipo intervencion O (Outcomes):

cambios cerebrales.

Respecto a la busqueda bibiografica se efectud a través de las bases de datos SportsDiscus, Pubmed
MEDLINE, PEDro y CINAHL Complete. Como palabras clave se utilizaron la combinacion de términos
MeSH en inglés: “physical exercise”, “exercise”, “aerobic exercise”, “hippocampal”, “brain structure”,
“brain volumen”, “neural mechanisms”, “depression” y “humans”. Aparte de las palabras clave se
utilizé el termino booleano “AND”. Con la combinacién de las palabras clave y el termino booleano:
hippocampal AND depression AND exercise en Pubmed MEDLINE se encontraron 608 articulos, PEDro
2 articulos, CINAHL Complete 2 articulos y SPORTDiscus un articulo. Con la combinacién de las palabras
clave y el término booleano: aerobic exercise AND neural mechanisms AND brain en la base de datos

de Pubmed MEDLINE se encontraron 964 articulos, en PEDro, CINAHL Complete y SPORTDiscus cero

articulos (Tabla 1).

Los criterios de inclusion que se tienen en cuenta para la seleccién de articulos de la revision
sistematica son los siguientes: los articulos cientificos deben contener el tépico de EF, depresion y
cambios cerebrales, publicaciones escritas en lengua inglesa o castellana, poblacidon de estudio de
ambos sexos con trastorno depresivo, poblacidon de estudio de cualquier rango de edad, articulos de
ensayo clinico con randomizacidn aleatoria o no y cualquier afio de publicaciéon de los articulos

cientificos.

Los criterios de exclusidn que se tienen en cuenta para la exclusién de articulos son los siguientes:
publicaciones que no estén relacionadas con el tépico, estudios en los cudles la intervencidn se realice
en animales, articulos de revisidn sistematica, meta analisis y estudios observaciones y por ultimo,

articulos donde no se puede recuperar el texto completo.

Los tipos de estudios que se han incluido son ensayos clinicos de randomizacion aleatoria, donde el
tema a investigar fuera el ejercicio fisico en poblacidén con trastorno depresivo y los efectos del éste a

nivel cerebral.
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Para valorar la calidad y metodologia de los articulos se administré la escala PEDro (Anexo 1) (23) y
para el riesgo de sesgo la herramienta Cochrane Library (24). Para esta revisidn se utilizo la lista de
verificacion Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA). (Anexo

4)(25).

La informacidn de los articulos seleccionados para realizar la revisidn sistematica se almacena en el
Software Mendeley Reference Manager 2.70.0 (21). Para realizar el diagrama de flujo se utiliza el
programa Rayyan (22), se insertan el total de los registros de los articulos encontrados en las diferentes
bases de datos en este programa. Para el analisis de la estadistica descriptiva se ha utilizado el

programa Excel Versién 15.0.5431.1000.

Se ha realizado un analisis estadistico descriptivo para analizar la tipologia y disefio de estudio
incluidos, primeramente se ha realizado una estadistica descriptiva univariada en las cuales para las
variables continuas como por ejemplo Impact Factor se ha estudiado su mediana y rango intercuartilico
y para las variables categdricas como afio de publicacién, disefo de estudio, idioma, pais de origen se

expresan mediante frecuencias absolutas y relativas. (Tabla 2)

Las variables consideradas fueron: sexo, edad, tiempo de duracidn de la intervencidn, frecuencia de
sesiones por semana, tipo de ejercicio fisico realizado, el volumen o tamano de las estructuras

cerebrales y cantidad de materia gris.

RESULTADOS

Resultados de busqueda

La estrategia de busqueda se ha realizado en 4 bases de datos, estas son: Pubmed, PEDro, CINAHL
Complete y SPORTDiscus. Se obtuvo un total de 1581 articulos de los cuales un 1,57% estaban
duplicados y, por lo tanto se excluyeron, se observaron 1552 articulos de los cuales fueron 99,67%
fueron excluidos, de estos el 60,31% fueron excluidos ya que se realizaban en animales, el 37,55% no
eran ensayos clinicos, el 0,45% no se realizaron en personas depresivas, el 1,03% por titulo y un 0,64%
por la lectura del abstracto. Un total de 5 articulos son los seleccionados para leer el texto completo y
analizarlos. Posteriormente de revisar el texto completo de los estudios, se excluyeron 2 ya que en sus
variables no constaba el volumen cerebral (Fig. 1). Finalmente, un total de 3 articulos cumplieron los
criterios de inclusiéon para realizar la revision sistematica, de los cuales 2 corresponden a la base de

datos Pubmed MEDLINE y uno de PEDro
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A nivel de dominancias respecto al afio de publicacidn, el articulo con mayor antigiiedad es del afio
2014 y el mas reciente del 2020, el 33% de los articulos se publicaron entre el 2014-2017 y el 67%
entre el 2018-2021, el 100% de los articulos estan escritos en lengua inglesa. Los tres articulos son
ensayos clinicos aleatorizados, fueron escritos en diferentes paises, entre ellos, Dinamarca (18),
Estados Unidos (19) y China (20). El factor de impacto y el cuartil se buscé en el Journal Citation Report,
la mediana del factor de impacto de los articulos es 1,48, uno de los tres articulos se situa en el cuartil

(Q) 1y los otros dos en el Q3 (Tabla 2).

Caracteristicas de los estudios

Respecto a la media de edad de la muestra, es muy heterogénea, ya que la media de menor edad
estd en 12,61 anos y la de mayor, en 67,5 afos. Por lo tanto, los articulos recogen a poblacién joven
como adulta. El sexo de mayor predominancia es el femenino, ya que en todos los articulos mas de la
mitad son mujeres. El ensayo clinico con mayor participacién computa con un total de 79

participantes (18) y el de menor participacidén consta de 11 participantes (19) (Tabla 3).

El tipo de ejercicio en el grupo de intervencion (Gl) es homogéneo, ya que en los 3 articulos se realiza
ejercicio aerdbico. En cambio en el grupo control (GC) el tipo de intervencidn es heterogénea ya que
en todos los articulos varia, sélo una intervencidn esta relacionada con el EF aunque en una

intensidad muy baja, se realizan estiramientos y bajo impacto como lanzar y coger (18), otro articulo
simplemente les administra medicacion (19) y el tipo de intervencién del ultimo articulo son sesiones

de psicoeducacion (20). Todos ellos estan realizados en un entorno supervisado (Tabla 3).

La duracion del grupo de intervencién como del grupo control es la misma en cada articulo y en los 3
tiene una duracidn de 3 meses, en uno de ellos lo especifican como 12 semanas (19) y en los otros
dos se define como 3 meses (18,29). La duracion, intensidad y frecuencia del grupo de intervencion
es muy similar. La frecuencia semanal son 3 veces por semana (18,19) y 4 veces por semana (20), la
duracion de las sesiones va desde los 30’ (20) hasta 1h (19). Sélo un articulo tiene una frecuencia
cardiaca maxima (FCM) fija, que es del 80% (18), en los otros dos la frecuencia es moderada, en uno

de ellos se estipula entre el 60-75% (19) y el otro entre el 50-70% FCM (20) (Tabla 3).
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Resultados

Los resultados del estudio Krogh JRostrup EThomsen C et al. 2014 se midieron antes de realizar la
intervencién y al finalizar, es decir a los 3 meses. El resultado primario es el volumen del hipocampo
derecho e izquierdo post intervencidon. No encontraron diferencias significativas respecto al
resultado primario del estudio. La captacidn de oxigeno aumenté 3,90 ml/kg/min (p=0,03) pero ese
aumento no se asocio al cambio en el volumen total del hipocampo (p=0,85). El volumen del
hipocampo derecho no tuvo una diferencia significativa (p=0,31), pero encontraron una asociacién
positiva entre el aumento del volumen y una disminucién de la puntuacién en el cuestionario HAM-
D17. En el volumen del hipocampo izquierdo tampoco encontraron un cambio significativo (p=0,35),
pero lo asociaron con un aumento del rendimiento verbal. Tampoco encontraron una diferencia
significativa en el volumen de materia gris (p=0,37). En los niveles séricos de BFDF, VEGF e IGF-1 no

hubo cambios significativos después de la intervencion.

Referente al estudio Gujral SAizenstein HReynolds C et al. 2019, en la Escala de valoracién de la
depresion Montgomery-Asberg (MADRS) hubo una reduccidn significativa en los sintomas depresivos
de los participantes, tanto para el Gl con una reduccién del 74,34 como para el GC con -63,85, en
ambos grupos (p=0,001). Hay un aumento significativo en el estado fisico del grupo de ejercicio
después de sesgar al Unico participante que mostré una disminucion (p=0,04), la mejora de la
frecuencia cardiorrespiratoria se asocia con un grosor en la corteza cingulada anterior rostral
(p=0,04). Se observaron patrones similares pero no estadisticamente significativos para la corteza

orbitofrontal medial derecha (p=0,06).

Y por ultimo, Lin KStubbs BZou W et al. 2020 no realizan una comparacién entre grupos, sélo
investigan los cambios neuronales estructurales después de la intervencion de ejercicio. En cuanto a
la materia gris del cerebro sélo encontraron un mayor volumen en el cingulo anterior rostral
izquierdo (p=0,02), tanto en la corteza cingulada anterior rostral derecha como en la corteza
cingulada anterior caudal izquierda la diferencia estadistica no fue significativa (p>0,05). Referente al
volumen del grosor cortical se observaron cambios en el cingulo anterior rostral derecho (p=0,01), en
la corteza cingulada anterior rostral izquierdo y en la corteza cingulada anterior caudal derecha las

diferencias no fueron estadisticamente significativas (p>0,05).
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Evaluacion del riesgo de sesgo

Se utilizé la escala PEDro (23) para valorar la calidad metodoldgica de cada uno de los articulos, el de
menor puntuacidn obtuvo un total de 5 puntos (20) (Anexo 3) y el ensayo clinico de mayor

puntuacion obtiene un total de 7 puntos (18) (Anexo 3).

Los resultados de la evaluacion de la calidad metodoldgica (26) de los estudios incluidos en esta
revision se resumen en la Tabla 4. En los tres articulos el procedimiento para la asignacion de grupos
fue aleatorio. El cegamiento de los participantes no fue posible en ninguno de los articulos, ya que las
caracteristicas de las intervenciones con ejercicios complican el cegamiento. El personal de
tratamiento tampoco fue cegado en ninguno de los articulos. En cambio, si que fue posible cegar a
los evaluadores de los resultados en los tres articulos. El informe selectivo de los resultados fue

completo en todos los articulos.

DISCUSION

Este estudio revisé y sistematizé la evidencia de los efectos que provocan las intervenciones con
ejercicio fisico sobre los cambios cerebrales en humanos. En la literatura previa se ha confirmado que
el ejercicio fisico puede ayudar a mejorar los sintomas de las personas con trastornos del estado de
animo, tanto jovenes como adultos (27-29). Hay evidencia de que la regién cerebral del hipocampo
se ve afectada en la depresién, reduciendo hasta un 5% su volumen (31,32), en esta region se ve

afectado el procesamiento cognitivo y afectivo (33).

El estudio de Krogh JRostrup EThomsen C et al. 2014 es el primero que evalla el ejercicio del
hipocampo respecto al ejercicio aerdbico en personas con depresidon mayor. Hasta la fecha sélo se
habian publicado tres ECA sobre el ejercicio y crecimiento del hipocampo, pero en personas sanas
(Erickson et al., 2012, Panjok et al 2010., Scheewe et al., 2013), en ninguno de ellos la poblacién de
estudio era pacientes con depresién. Lin KStubbs BZou W et al. 2020 fueron los primeros en realizar

el primer ECA que investiga los cambios estructurales del cerebro en adolescentes.

Hay discrepancias entre los autores sobre la efectividad del ejercicio fisico en los cambios
estructurales del cerebro. Krogh JRostrup EThomsen C et al. 2014 no observan mejoras significativas

y por lo tanto no presentan cambios estadisticamente significativos. Por lo contrario Gujral
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SAizenstein HReynolds C et al. 2019, Lin KStubbs BZou W et al. 2020 obtienen resultados

significativos.

Tanto Gujral SAizenstein HReynolds C et al. 2019 como Lin KStubbs BZou W et al. 2020 confirmaron
con su estudio, que el ejercicio fisico en personas con depresion aumenta la corteza cingulada
anterior. Coindicen en un aumento de la corteza cingulada anterior rostral, aunque Lin KStubbs BZou
W et al. 2020 especifica que este cambio se produce en el lado derecho. Gujral SAizenstein
HReynolds C et al. 2019 encontraron diferencias pero no significativas para la regidn de la corteza
orbifrontal medial derecha y Lin KStubbs BZou W et al. 2020 en la corteza cingulada anterior caudal
derechay la corteza cingulada anterior rostral izquierda. Respecto a la materia gris solo Lin KStubbs
BZou W et al. 2020 hace referencia, obteniendo un aumento con un cambio estadistico en la regién
del cingulo anterior rostral izquierdo, también encontraron cambios en la corteza cingulada anterior
rostral derecha vy la corteza cingulada caudal izquierda pero no fueron estadisticamente

significativos.

De los 3 estudios, Krogh JRostrup EThomsen C et al. 2014 han sido los Unicos que han hecho
referencia a los cambios producidos en la regién del hipocampo y los niveles séricos, aunque no
encontraron diferencias significativas para ninguno de los dos valores. Comentan que el BNDF
aumenta en respuesta a una sesién aguda de ejercicio fisico y es posible que la estimulacidn continua

del BNDF y otras neurotrofinas sean responsables del crecimiento del hipocampo.

Tanto Krogh JRostrup EThomsen C et al. 2014, Gujral SAizenstein HReynolds C et al. 2019 como Lin
KStubbs BZou W et al. 2020 realizan una intervencién de ejercicio aerdbico, por lo tanto el tipo de

ejercicio que produce los cambios significativos en las regiones cerebrales es de tipo aerdbico.

Respecto a las limitaciones del estudio, el idioma (sélo inglés o espaiol) es una restriccién de la
revisidn sistematica ya que impidid encontrar otros posibles estudios publicados en otros idiomas en
los cuales podrian responder la pregunta de investigacidn. En los articulos de Gujral SAizenstein
HReynolds C et al. 2019 y Lin KStubbs BZou W et al. 2020la muestra de estudio fue muy pequefay
no tienen suficiente poder estadistico y en el articulo de Krogh JRostrup EThomsen C et al. 2014 la
asistencia fue de un 30%. Aparte, ninguno de los tres estudios ha cegado a los participantes, debido
al tipo de intervencion que se realiza es muy dificil sesgar este elemento y que los participantes no
sepas el tipo de terapia que estan recibiendo. Pasa lo mismo con el personal que realiza las

intervenciones, es muy evidente el tipo de tratamiento que estdn aplicando a los participantes.

En referencia a las fortalezas, Gujral SAizenstein HReynolds C et al. 2019 obtuvo un 91% de asistencia

en el estudio. Los 3 articulos estdn situados entre el Q1 y Q2.
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CONCLUSIONES

El objetivo general y principal de este trabajo era revisar sistematicamente articulos para determinar
si el ejercicio fisico producia cambios en las estructuras cerebrales en personas con depresiéon. A
partir de la revision de los tres articulos seleccionados, se observan indicios de la efectividad del

ejercicio fisico sobre el cerebro en personas depresivas.

Respecto a los objetivos secundarios, se han podido alcanzar tres de los cuatro que se habian

propuesto al inicio del estudio.

En primer lugar, se ha logrado establecer en que parte del cerebro se producen estos cambios, tanto
Lin KStubbs BZou W et al.2020 como Gujral SAizenstein HReynolds C et al. 2019 confirman cambios

positivos en la estructura de la corteza cingulada anterior rostral.

En segundo lugar, se han podido observar las diferencias en los resultados con un tipo de
intervencidn de ejercicio aerdbico, pero no se sabe si una intervencion utilizando otra de las
capacidades fisicas podria tener un mayor resultado. Tampoco se concluye la duracidn de

tratamiento mds adecuada para asi obtener cambios mayores.

En tercer lugar, se ha podido evaluar los cambios en la materia gris, aunque sélo Lin KStubbs BZou W
et al. 2020 hace referencia sobre ello, existe un cambio positivo en la estructura del cingulo anterior

rostral izquierdo.

Y por ultimo, se han determinado cambios en el volumen de las estructuras cerebrales, Gujral
SAizenstein HReynolds C et al. 2019 asocia una mejora de la frecuencia cardiorrespiratoria con un
aumento en el grosor cortical de la corteza cingulada anterior rostral y Lin KStubbs BZou W et al.

2020 encuentran un cambio en el grosor cortical del cingulo anterior rostral derecho.

Seria necesario mas investigacion para poder evidenciar si realmente el ejercicio fisico produce

cambios en las estructuras cerebrales y asi poder definir qué protocolo o programa seria éptimo.
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IMPLICACION EN LA PRACTICA PROFESIONAL Y LINEAS DE FUTURO

Después de este periodo de investigacidn, se puede concluir que a pesar de las discrepancias en
algunos resultados respecto a los cambios cerebrales que produce el ejercicio fisico en personas con
depresidn, se deberia recomendar a los pacientes que fuesen fisicamente activos e incorporaran en

su vida el ejercicio fisico.

Por lo que se refiere a las lineas de futuro, se deberian de realizar mas estudios de ensayo clinico
para definir qué tipo de intervencidn es el mas éptimo para encontrar efectos positivos. Para la
obtencidon de un tratamiento adecuado se deberian de plantear al menos 3 estudios con diferentes

tratamientos.

En primer lugar, un primer tratamiento podria ser un programa de ejercicio aerdbico, con una
duracion de 6 meses, 3 veces por semana sesiones supervisadas y dos dias sesiones auto
administradas. Las sesiones se realizarian en dias discontinuos, con un total de 45’ de caminata a una
frecuencia moderada entre el 50-70% FC. Las sesiones auto administradas serian de 30’ de caminata
a una frecuencia entre el 50-70% de la FC. Con esta intervencidn se superaria la recomendacién de la

guia de prescripcion de ejercicio fisico para la salud.

Como segundo tratamiento para otro estudio, se podria realizar un programa de fuerza, con una
duracidn de 6 meses, 3 veces por semana sesiones supervisadas, éstas se realizarian en dias alternos.
Un total de 45’ por sesidn, ejercicios de trabajo de fuerza tanto de extremidad superior, inferiory
core. A una intensidad moderada o vigorosa, entre el 50-80% de 1RM, entre 8 y 12 repeticionesy 3

series por ejercicio.

Y por ultimo, como tercer tratamiento podria ser un programa de fuerza combinado con ejercicio
aeroébico, con una duracidn de 6 meses, 3 veces por semana sesiones supervisadas y dos sesiones
auto administradas. Las sesiones presenciales se realizarian en dias discontinuos, con un total de 45’
por sesion, 2 dias se entrenaria la fuerza y un dia la capacidad aerdbica, los parametros tanto de
fuerza como de intensidad son los descritos en las intervenciones anteriores. Los dos dias de ejercicio
auto administrado, las sesiones serian de 60’ de caminata entre el 50-70% de la FC. Con este tipo de
intervencidn se llegaria a la recomendacion general de ejercicio aerdbico y fuerza de la guia de

ejercicio fisico para la salud.

Para evaluar la capacidad cardiorrespiratoria se utilizaria el vo,max, para la fuerza se realizaria la

1RM vy para valorar los cambios a nivel cerebral se realizarian a través de RM.
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Se considera que se deberia de realizar mas de un estudio para cada tipo de programa de
entrenamiento para asi confirmar y asegurar el beneficio del tratamiento y poder aplicarlo como

protocolo.
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FIGURAS

Figura 1: Diagrama de flujo de los articulos incluidos en la revision sistemdtica con titulo: Cambios

cerebrales y ejercicio fisico en personas con depresion
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TABLAS

Tabla 1: Busqueda bibliogrdfica

“Hippocampal”,
“Depression”,
“Exercise”

Pubmed MEDLINE
PEDro

CINAHL Complete
SPORTDiscus

“Aerobic exercise”,
“Neural Mechanisms”,
“Brain”

Pubmed
PEDro

CINAHL Complete
SPORTDiscus

964

o

o o Ny

52

o
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Tabla 2: Estadistica descriptiva univariada de los articulos incluidos

2014-2017 1 33%
2018-2021 2 67%
Ensayo controlado aleatorio 3 100%
Inglés 3 100%
Dinamarca 1 33%
Estados Unidaos 1 33%
China 1 33%

Krogh JRostrup EThomsen C

etal. 2014 n/a

Gujral SAizenstein 1,25 148
HReynolds C et al. 2019 !

in KStubbs BZou W et al. 1,7

2020

Cvaril
a1 1 33%
Q2 2 67%
OE] 0 0%
Q4 0 0%
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Tabla 3:Caracteristicas y resultados de los estudios incluidos

[El] GC e

Krogh
JRostrup
EThornzen
Cetal. 2014
383 438 B7. 1032
Gujral
Shizenstein
HRevnolds
Cetal 2013
Jévenes Jdvens
(286 =336 GIE5X
Adultos: Adultos GC 807
B7.5 (B2.3
Lin KStubbs
Bidou b et
al. 2020

12,67 12,61 589721

¥l

79

|

n

Ejercicio aerdbico H, 3 veces zemana,

Duracidn sesidn, Duracidn
Frecuencia, intervencion
Intensidad

Ejercicio aerdbico 45, 3 veces semana, 3 meses

807 frecuencia
cardiaca méxima

12 zernanas
B0-75% frecuencia
cardiaca

Ejercicio aerébico 30', 4 veces sernana, I meses

B0-702% frecuencia
cardiaca méxima

SupervizadaDo  Medidas

miciliario waloracion
depresian
Supervizado Héba-D17

Supervizada Escala

Medidas

Rr4, ENOF, WEGF
v IGF1, HAM-D7,
Prusba recusrdo
zelectivo Buscke,
prueba de figuraz
complejas Hey

Protocolo Balke

waloracidn dela  mofificado, Ak4

depresion
Fontgormery-
Aszhert
[MADRS)

Supervizado PHO-9

Ak

Tipos de Duracidn Duracién
intervencian sesion, intervencian
Frecuercia,
Irtersidad
E stiramientos + 45 3veces  3Jrmeses
bajo impacta =emana

[lanzar v coger)

Medicacidn 12 zernanas

Psicoeducacion, 3 3 meses
secciones de

psicologia general,

una seccidn de

juego grupal,

lectura de poesias

u canto

RESULTADOS

Consurno maximo oxigeno: p=003 a

favar grupo ejercicio

Mo cambios significativoz en el
volumen del hipocarnpo, tampoco en el
de la materia gris. %olurnen hipocampo
derecho (p=0.31]. volumen hipocarnpo
izquierda (p=0,35). volurnen tatal dal
hipozarnpo (p=0,85). wolumen materia
griz [p=0,37]

Mo cambios significativos post
intervenci dn.

Aurmento en el estado fisico en el
grupo de ejercicio después de excluir
al dnico participante que mostrd una
dizminucion [p= 0.04]).

Armboz grupos disminucidn
zignificativa [p=0.001)

Espesor cortical:

Iejora de CRF se asocia con aurnento
grazor cortical en el ACC R rostral
[p=0.04].

Se observaron patrones similares [no
estadisticarnente significativos) parala
OFC medial de R [p=0.08)

Gl cambio significativo, mayor
volumen de rmateria griz en el cingulo
anterior rostral izgquierda [0,02] .

Mo significativo volumen materia gris
CAL izquierda.

Mo significativo cambio volurmen ACC
rostral derecha [p:0,08)

o zignificativa wvolurnen materia gris
ACC caudal izquiero v derecho
[p=>0.03]

Grosor cortical del cingulo anterior
rostral derecho aurmmentado [p=0.01)
Grozor cortical del cingulo anterior
rogtral izquiero no significativo [pe0.05]
Grozor cortical acc CaUDAL derecho e
izquiero no significatives (p:0,05)
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Tabla 4:Resumen de la herramienta Cochrane de riesgo de sesgo.

Low Fisk

Urclear
Rizk

High Risk

SE|0 J0 S82UN0S Jayio

(seiq Buipodas) Guipodad awoono anjoa@s

(se|q uoupe) elEp awa2ina ajajdwaou)

(SBIq uoljoalap) Uawssasse awoagno jo Bupug

{=eg asueuuopad) |auuosdad Jo Buipulg

{=eq asueuuopad) suedioipued jo Gupug

(SEIQ UONOS[@S) JUS LBSILO0D LOIEI0]Ky

(se)q uooaes) uoajelaual eouanbas wWopuey

Krogh JHostrup
EThomsen C et al. 2014

Guijral SAizenstein

HRevnolds C et al. 2019

Lin KStubbs BZou W et

al. 2020
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ANEXOS

Anexo 1- Escala de PEDro

Escala PEDro-Espaiiol

1. Los criterios de eleccidn fueron especificados nod sild  donde:

2. Los sujetos fueren asignados al azar a los grupos (en un estudio cruzadoe,
los sujetos fueron distribuidos aleatoriamente a medida que recibian los

tratamientos) nod si0  donde:
3. La asignacién fue oculta nod sid donde:
4. Los grupos fueron similares al inicio en relacién a los indicadores de

pronostico méds importantes nod 51  donde:
5. Todos los sujetos fueron cegados nod sid donde:
6. Todos los terapeutas que administraron la terapia fueron cegados nod sid donde:

7. Todos los evaluadores que midieron al menos un resultado clave fueron
cegados nod si0  donde:

8. Las medidas de al menos uno de los resultados clave fueron obtenidas de
mis del 85% de los sujetos inicialmente asignados a los grupos nod sid  donde:

9. Se presentaron resultados de todos los sujetos que recibieron tratamiento
o fueron asignados al grupo control, o cuande esto no pudo ser, los datos
para al menos un resultado clave fueron analizados por “intencién de tratar’” no O siQ  donde:

10. Los resultados de comparaciones estadisticas entre grupos fueron informados
para al menos un resultado clave nod sid donde:

L

—

. El estudio proporciona medidas puntuales y de variabilidad para al menos
un resultado clave nod si0d donde:

Notas sobre la administracion de la escala PEDro:

Todos los criterios: los puntos solo se otorgan cuando el criterio se cumple claramente. Si después de
una lectura exhaustiva del estudio no se cumple algun criterio, no se deberia otorgar la puntuacién

para ese criterio.

Criterio 1: este criterio se cumple si el articulo describe la fuente de obtencidn de los sujetos y un

listado de los criterios que tienen que cumplir para que puedan ser incluidos en el estudio.

Criterio 2: se considera que un estudio ha usado una designacion al azar si el articulo aporta que la
asignacion fue aleatoria. El método preciso de aleatorizacién no precisa ser especificado.
Procedimientos tales como lanzar monedas vy tirar los dados deberian ser considerados aleatorios.
Procedimientos de asignacion cuasi-aleatorios, tales como la asignacidn por el nimero de registro del

hospital o la fecha de nacimiento, o la alternancia, no cumplen este criterio.
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Criterio 3: la asignacidn oculta (enmascaramiento) significa que la persona que determina si un sujeto
es susceptible de ser incluido en un estudio, desconocia a que grupo iba a ser asignado cuando se tomé
esta decisidn. Se puntua este criterio incluso si no se aporta que la asignacidn fue oculta, cuando el
articulo aporta que la asignacion fue por sobres opacos sellados o que la distribucidn fue realizada por
el encargado de organizar la distribucidn, quien estaba fuera o aislado del resto del equipo de

investigadores.

Criterio 4: como minimo, en estudios de intervenciones terapéuticas, el articulo debe describir al
menos una medida de la severidad de la condicidn tratada y al menos una medida (diferente) del
resultado clave al inicio. El evaluador debe asegurarse de que los resultados de los grupos no difieran
en la linea base, en una cantidad clinicamente significativa. El criterio se cumple incluso si sdlo se

presentan los datos iniciales de los sujetos que finalizaron el estudio.

Criterio 4, 7-11: los resultados clave son aquellos que proporcionan la medida primaria de la eficacia
(o ausencia de eficacia) de la terapia. En la mayoria de los estudios, se usa mas de una variable como

una medida de resultado.

Criterio 5-7: cegado significa que la persona en cuestién (sujeto, terapeuta o evaluador) no conocia a
gue grupo habia sido asignado el sujeto. Ademas, los sujetos o terapeutas solo se consideran “cegados”
si se puede considerar que no han distinguido entre los tratamientos aplicados a diferentes grupos. En
los estudios en los que los resultados clave sean auto administrados (ej. escala visual analdgica, diario

del dolor), el evaluador es considerado cegado si el sujeto fue cegado.

Criterio 8: este criterio solo se cumple si el articulo aporta explicitamente tanto el nimero de sujetos
inicialmente asignados a los grupos como el nimero de sujetos de los que se obtuvieron las medidas
de resultado clave. En los estudios en los que los resultados se han medido en diferentes momentos
en el tiempo, un resultado clave debe haber sido medido en mds del 85% de los sujetos en alguno de

estos momentos.

Criterio 9: el andlisis por intencién de tratar significa que, donde los sujetos no recibieron tratamiento
(o la condicidon de control) seglin fueron asignados, y donde las medidas de los resultados estuvieron
disponibles, el analisis se realizd como si los sujetos recibieran el tratamiento (o la condicién de control)
al que fueron asignados. Este criterio se cumple, incluso si no hay mencidn de analisis por intencién de
tratar, si el informe establece explicitamente que todos los sujetos recibieron el tratamiento o la

condicidn de control segun fueron asignados.
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Criterio 10: una comparacion estadistica entre grupos implica la comparacién estadistica de un grupo
con otro. Dependiendo del disefio del estudio, puede implicar la comparacién de dos o mas
tratamientos, o la comparacion de un tratamiento con una condicién de control. El analisis puede ser
una comparacién simple de los resultados medidos después del tratamiento administrado, o una
comparacién del cambio experimentado por un grupo con el cambio del otro grupo (cuando se ha
utilizado un analisis factorial de la varianza para analizar los datos, estos ultimos son a menudo
aportados como una interaccidon grupo x tiempo). La comparacidon puede realizarse mediante un
contraste de hipdtesis (que proporciona un valor "p", que describe la probabilidad con la que los
grupos difieran sélo por el azar) o como una estimacion de un tamafio del efecto (por ejemplo, la
diferencia en la media o mediana, o una diferencia en las proporciones, o en el nUmero necesario para

tratar, o un riesgo relativo o hazard ratio) y su intervalo de confianza.

Criterio 11: una estimacion puntual es una medida del tamafio del efecto del tratamiento. El efecto
del tratamiento debe ser descrito como la diferencia en los resultados de los grupos, o como el
resultado en (cada uno) de todos los grupos. Las medidas de la variabilidad incluyen desviaciones
estandar, errores estandar, intervalos de confianza, rango intercuartilicos (u otros rangos de cuantiles),
y rangos. Las estimaciones puntuales y/o las medidas de variabilidad deben ser proporcionadas
graficamente (por ejemplo, se pueden presentar desviaciones estandar como barras de error en una
figura) siempre que sea necesario para aclarar lo que se esta mostrando (por ejemplo, mientras quede
claro si las barras de error representan las desviaciones estandar o el error estandar). Cuando los
resultados son categodricos, este criterio se cumple si se presenta el nimero de sujetos en cada

categoria para cada grupo.
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Anexo 2- Escala de PRISMA

Secciénf/tema

TiTULO

Titulo 1 | |dentificar |a publicagion come revision sistematica, metaanalisis o ambos,

RESUMEN

Resumen estructurado 2 | Facilitar un resumen estructurado que incluya, segin cormesponda: antecedentes; objetivos; fuente de los datos; criterios de
elegibilidad de los estudios, pariicipantes e intervenciones; evaluacién de los estudics y métodos de sintesis; resultados;
limitaciones; conclusiones & implicaciones de lus hallazgos principales; nimere de registro de la revision sistematica.

INTRODUCCION

Justificacion 3 | Describir la justificacion de |a revision en el contexto de (o que ya se conoce sobre el tema,

Objetivos 4 | Plantear de forma explicita las preguntas que se desea contestar en relacion con los parlicipantes, las intervenciones, las
comparaciones, los resultades vy el disefio de los estudios (PICOS).

METODOS

Protocolo y registro 5 | Indicar si existe un protocolo de revision al se pueda acceder (por ejemplo, direccion web) v, si estd disponible, la informacion
sobre el registro, incluyendo su nimero de registro.

Criterios de elegibilidad 6 | Especificar las caracteristicas de los estudios (por ejemplo, PICOS, duracién del sequimiento) v de las caracteristicas (por
ejemplo, afios abarcados, idiomas o estatus de publicacidn) utilizadas como criterios de elagibllidad v su justificacin.

Fuentes de informacion 7 | Describir todas |as fuentes de informacién (por ejemplo, bases de datos y pariodos de bisqueda, contacto con los autores
para identificar estudios adicionales, etc.) en la bisqueda y la fecha de la lltima blsqueda realizada.

Busqueda 8 | Presentar |a estralegia complela de blsqueda elecirinica en, al menos, una base de dates, incluyendo los limites utilizadas de
tal forma que pueda ser reproducible.

Seleccion de los estudios 9 | Especificar el proceso de seleccion de los estudios {por ejemplo, el cribado y la elegibilidad incluidos en la revision sistematica
y, cuando sea pertinente, incluides en el metaandlisis).

Proceso de recopilacion de 10 | Describir los métodos para la extraccion de dafos de las publicaciones (por ejemplo, fermularios dirigidos, por duplicado y de

datos forma independiente) y cualquier proceso para obtaner y confirmar datos por parte de los investigadores.

Lista de datos 11 | Listar y definir tedas las variables para las que se buscaron datos (por ejemplo, PICOS fuente de financiacian) y cualquier
asuncion y simplificacion que se hayan hecho.

Riesgo de sesgo en los 12 | Describir los métodos utilizados para evaluar €l riesgo de 38390 en los estudios individuales (especificar si se realizo al nivel

estudios individuales de los estudios o de los resultados) y como esta informacion se ha utilizado en la sintesis de datos.

Medidas de resumen 13 | Especificar las principales medidas de rasumen (por ejemplo, razdn de riesgos o diferencia de medias).

Sintesis de resultados 14 | Describir los métodos para manejar los datos y combinar resultados de los estudios, si se hiciera, incluyendo medidas de

consistencia (por ejemplo, 1) para cada metaanalisis.
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Riesgo de sesgo entre los
estudios

15

Especificar cualquier evaluacion del riesgo de sesgo que pueda afectar la evidencia acumulativa (por ejemplo, sesgo de
publicacién o comunicacidn selectiva).

Andlisis adicionales

RESULTADOS

Seleccion de estudios

18

Describir los métodes adicionales de analisis (por gjemple, analisis de sensibilidad o de subgrupos, metamegresion), si se
hiciera, indicar cuales fueron preespecificados.

Facilitar el ndmere de estudios cribados, evaluados para su elegibilidad e incluides en la revisidn, y detallar las razones para
su exclusion en cada etapa, idealmente mediante un diagrama de flujo.

Caracteristicas de los estudios

Para cada estudio presentar las caracteristicas para las que se extrajeron los dates (por ejemplo, tamafio, PICOS y duracion
del seguimiento) v proporcionar las citas bibliograficas.

Riesgo de sesgo en los
estudios

Resultados de los estudios
individualas

19

20

Presentar datos sobre el riesgo de sesgo en cada estudio v, si esta disponible, cualquier evaluacion del sesgo en los
resultados (ver item 12).

Para cada resultado considerado para cada estudio (beneficios o dafios), presentar: a) el dato resumen para cada grupo de

intervencian y b) la estimacion del efecto con su intervale de confianza, idealmente de forma grafica mediante un diagrama de
bosque (forest plot).

Sintesis de los resultados 21 | Presentar resultados de todos los metaandlisis realizados, incluyendo los intervalos de confianza y las medidas de
consistencia.

Riesgo de sesgo entre los 22 | Presentar los resultados de cualguier evaluacion del riesgoe de sesgo entre los estudios (ver item 15).

esludios

Andlisis adicionales 23 | Facilitar los resultados de cualquier andlisis adicional, en el caso de que se hayan realizado (por gjemplo, andlisis de
sensibilidad o de subgrupos, metarregresion [ver item 16])

DISCUSION

Resumen de la evidencia 24 | Resumir los hallazgos principales, incluyendo la fortaleza de |as evidencias para cada resullado principal; considerar su
relevancia para grupos clave {por ejemplo, proveedores de cuidados, usuarios y decisores en salud).

Limitaciones 25 | Discutir las limitaciones de los estudios y de los resultados {por ejemplo, riesgo de sesgo) y de la revision (por ejemplo,
obtencidn incompleta de los estudios identificados o comunicacion selectiva).

Conclusiones 26 | Proporcionar una interpretacion general de los resultados en el contexto de otras evidencias asi como las implicaciones para la
futura investigacicn.

FINANCIACION

Financiacion 27 | Describir las fuentes de financiacién de la revisidn sistematica y otre tipo de apoyos (por ejemplo, aporte de los datos), asl

como el rol de los financiadores en la revisidn sistematica.

Anexo 3- Escala PEDro articulos incluidos
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Krogh JRostrup
EThomsen C et

al. 2014

Gujral
SAizenstain
HReynolds C et
al. 2019

Lin K5tubbs
BZouw W et al.
2020

Los criterios de eleccicn
fueron especificados

Los sujetos fusron
asignados al azar a los
Erupos

La asignacion fue oculta

Los grupas fusron
sirmilares al inicio en
relzcion a los indicadores
de prondstico mas
impaortantes

Todos los sujetos fueron
cegados

Todos los terapeutas que
administraron la terapia
fueron cegados

Todos los evaluadores gque
midieron al menos un
resultado clave fueron
cegados

Laz medidas de al menos
uno de los resultados clave
fuercn obtenidas de mas
del 85% de los sujetos
previstos a los grupos

Se presentaron resultados
de todos los sujetos que
recibieron tratamiento o
fueron asignados al grupo
RAIZ() o cuando esto no
pudo ser, los datos para al
menas un resultado clave
fueron analizados por
“intencion de tratar”

Loz resultados de
Comparaciones
estadisticas entre grupos
fueron informados para al
menos un resultado clave

El estudio proporciona
medidas puntuales y de
uso para 2l menos un
resultado clave

PUNTUACION TOTAL

Zi[Pag 2)

Zi[Pag 2)

Mo {Pag 2)

Zi [Pag 2)

Mo {Pag 2)

Mo [Pag 2)

Zi(Pag 2)

No

Zi [Pag 3)

5i(Pag3.4)

3i[Peg 3,4)

Zi [Pag 2)

Si[Pag 2)

Mo (Pag 2)

Si[Pag 2)

Mo (Pag 4]

Mo (Pag 4)

Nao

]

5

]

Zi(Pag 2)

Zi(Pag 2]

Mo {Pag Z)

Zi(Pag 2)

Mo {Pag Z)

Mo [Pag Z)

Zi(Pag 2)

Mo {Pag 2]

No

No
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Anexo 4. Escala PRISMA de la revision sistemdtica del TFG

Seccion/tema

TiTULO

Tituko

1 | |dentificar la publicacidn como revisidn sistemdlica, melaandlisis o ambos.

RESUMEN

Resumen estructurado

Facilitar un resumen estructurado que incluya, segan corresponda: antecedentes; objetivos; fuente de los datos; criterios de
elegibilidad de los estudios, participantes e intervenciones; evaluacion de los estudios y métodos de slnﬁsls. Itad
limitaciones; conclusiones & implicaciones de los hallazgos principales; nimero de registro de la revision sisternatica.

INTRODUCCION

Justificacion 3 | Describir la justificacion de la revisién en el contexto de lo que ya se conoce sobre el tema,

Objelives 4 | Planlear de forma explicila las pregunlas gque se desea en reladdn con los parieip las i jones, las
comparacionas, los resultados y el disefio de los estudios (PICOS).

METODOS

Protocolo y registro 5 | Indicar si existe un prolocalo de revisidn al se pueda acceder (por ejemplo, direccién web) v, si estd disponible, la informacion
sobre el registro, incluyendo su numero de registro.

Criterios de elegibilidad 6 | Especificar las caracteristicas de los ios (por ejemplo, PICOS, iGn del seguimiento) y de las caracteristicas (por
ejernplo, afios abarcados, idiomas o estatus de publicacitn) utilizadas como rios de elegibilidad y su justificacidn.

Fuentes de informacidn 7 | Describir lodas las fuentes de informacion (por ejemplo, bases de dalos y periodos de bisqueda, contacto con los autores
para identificar estudios adicionales, ete.) enla b da y la fecha de la ditima bisqueda realizada.

Blsqueda 8| P la I | de bisqueda elecirdnica en, al menos, una base de datos, incluyendo los limiles utilizadoes de
tal forma que pueda ser mpfoducibln

Seleccién de los estudios 9 | Especificar el preceso de seleccidn de los estudios (por ej lo, el cribado v la elegibilidad incluidos en la revisidn sistematica
y. cuando sea pertinente, incluidos en el metaandlisis).

Proceso de recopilacion de 10 | Describir los métodos para la extraccion de datos de las publicaciones (por ejemplo, formularios dirigidos, por duplicado y de

datos forma indepandiente) y cualquier proceso para oblener y confirmar datos por parte de los investigadores.

Lista de dalos 11 | Listar y definir todas las variablas para las que se buscaron dates (por ajemplo, PICOS fuente de financiacidn) y cualquier
asuncion y simplificacion que se hayan hecho.

Riesgo de sesgo en los 12 | Describir los métodos utilizados pcm evaluar el nesgo de sesgo en los estudios individuales (especificar si se realizd al nivel

estudios individuales de |os estudios o de los )y como esta 0n se ha utilizado en la sintesis de datos.

Madidas de resumen 13 | Especificar las principales medidas de resumen (por ejemplo, razén de riesges o diferencia de medias).

Sintesis de resultados 14 | Describir los métodos para manejar los datos y combinar resultados de los estudios, si se hiciera, incluyendo medidas de
consistencia (por ejemplo, I7) para cada metaanalisis.

Riesgo de sesgo enlre los 15 P epui del riesgo de sesgo que pueda aleclar |a evidencia acumulativa (por ejermplo, sesgo de

ostudios blicacién o icach loctiva)

Andlisis adicionales 16 | Describir los métodos adicionales de andlisis (pul ejemplo, andlisis de sensibilidad o de subgrupos, metamegresidn), si se
hiciera, indicar cudles fueron preespecificados

RESULTADOS

Seleccion de estudios 17 | Facilitar el nimero do as‘mdlos cribados, wal.lados para su elegibilidad e incluides en la revisién, y detallar las razones para
su exchusion en cada etapa, ideal un diagrama de flujo.

Caracteristicas de los estudios 18 | Para cada estudio presentar las caracteristicas para las que se extrajeron los datos (por ejemplo, tamafo, PICOS y duracién
del imiento) y proporci las citas bibliograf

Riesgo de sesgo en los 19 | Presentar datos sobre el iesgo de sesgo en cada estudio vy, =i esta di il qui juacion del sesgo en los

estudios resultados (ver item 12),

Rasultados de los estudios 20 | Para cada resultado considerado para cada estudio (beneficios o dafios), presentar: a) el dato resumen para cada grupo de

individuales intervencion y b) la estimacion del efeclo con su intervalo de confianza, idealmente de forma gréfica mediante un diagrama de
bosque (forest plot).

Sintesis de los resullados 21 | Presentar resultados de todos los mataandlisis realizados, incluyendo los intervalos de confianza y las medidas de
consistencia.

Riesgo de sesgo entre los 22 | Py losT de Ui ion del riesgo de sesgo entre los estudios (ver item 15),

estudios

Andlisis adicionales 23 | Facilitar los resultados de cualquier analisis adicional, en el caso de que se hayan realizado (por ejemplo, analisis de
sensiblidad ¢ de subgrupos, met: ion [ver itemn 16])

DISCUSION

Resumen de la evidencia 24 | Resumir los hallazgos principak i do la fortaleza de las evids para cada ltado principal iderar su
relevancia para grupos clave (por epmplu pro de cui ios y deci: en salud).

Limitaciones 25 | Discutir las imitaciones de los estudios y de los resultades (por ejemplo, riesgo de sesgo) y de la revisién (por ejemplo,
obfencidn incompleta de los estudios identificados o comunicacion selectiva).

Conclusiones 26 | Proporcionar una inlerpretacidn general de les resullados en el contexto de olras evidencias asi como las implicaciones para la
Tulura investigacian.

FINANCIACION

Financiacian 27 | Describir las fuentes de financiacién de la revisidn sistematica y otro tipo de apoyos (por ejemplo, aporie de los datos), asl

como el rol de los financiadores en la revision sistemdtica,

Si

x X x X X 9 x X X

No

39



