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BAI Inventario de Ansiedad de Beck (del inglés, Beck Anxiety Inventory)
Sefial dependiente del nivel de oxigenacion de la sangre (del inglés, Blood
BOLD -
Oxygenation Level Dependent)
Entrevista Diagnostica Internacional Compuesta (del inglés, Composite
CIDI p - . b
International Diagnostic Interview)
CIE-11 Version 11 de la Clasificacion Internacional de Enfermedades
Tipo de formato imagenes funcionales Digital Imaging and Communication On
Dicom Medicine
DMS-V Quinta edicion de Manual diagndstico y estadistico de los trastornos mentales (del
inglés, Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders)
DS Dummy Scans
DT Desviacion tipica
EAG Escala de Autoeficacia General
EC Estimulo condicionado
El Estimulo incondicionado
EN Estimulo neutro
HAD Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (del inglés, Hospital Anxiety and

Depression Scale)
HARS Escala de ansiedad de Hamilton (del inglés, Hamilton Anxiety Rating Scale)

HAQ-II-PV Cuestionario de Alianza de Ayuda Revisado Version Paciente (del inglés, Revised
Helping Alliance Questionnaire, Patient Version)

HUC Hospital Universitario de Canarias
Cuestionario Internacional de los Trastornos de las Personalidad (del inglés,

IPDE International Personality Disorder Examination)

MA Metaanalisis

NIFTI Ti_pg d_e formato iméagenes funcionales Neuroimaging Informatics Technology
Initiative

NMI Atlas neuroanatémico Montreal Neurological Institute

RC Respuesta condicionada

RI Respuesta incondicionada

RMNf Resonancia Magnética Nuclear funcional

RN Respuesta neutra

ROI Andlisis de la region de interés (del inglés, Region of Interest analysis)

RS Revision sistematica

RV Realidad Virtual

S-R Inventario S-R (del inglés, S-R Inventory of Anxiousness)

SEGAI Servicio General de Apoyo a la Investigacion

SPM12 Software Statistical Parametric Mapping version 12

TC Terapia Cognitiva

TCC Terapia Cognitivo-Conductual

TERV Terapia de Exposicion a Realidad Virtual

TR Tiempo de repeticion

USA Unidad Subjetiva de Activacion
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Prefacio

De los trastornos de ansiedad, las fobias representan uno de los trastornos mentales mas
frecuentes. El tratamiento de eleccion para las fobias especificas es la Terapia Cognitivo-
Conductual (TCC) con exposicion. La exposicion in vivo es considerada como el tratamiento
mas eficaz para las fobias especificas, sin embargo, la exposicidn en iméagenes es preferible en
aquellos casos donde el paciente muestre serias reticencias a la exposicion real.

La TCC con exposicién a estimulos virtuales (Terapia de Exposicién a Realidad Virtual—-
TERV) ha supuesto varias ventajas frente a la terapia tradicional generando cambios cognitivos
en personas tratadas con TERV, pudiendo implicar asi la activacién de otras areas cerebrales
distintas a la TCC con exposicion a imagenes reales.

Entender el procesamiento del miedo desadaptativo ante un objeto o animal concreto desde
el punto de vista cerebral supone conocer mas acerca de los mecanismos subyacentes al
funcionamiento de las fobias especificas. Actualmente y gracias a la neuroimagen, se puede
observar y cuantificar el funcionamiento de las regiones cerebrales que se ponen en marcha
cuando una persona con fobia especifica percibe los estimulos temidos, activando mecanismos
cerebrales para el control de dicha situacion.

La mayoria de los trabajos que han utilizado la neuroimagen en el estudio de las fobias
especificas a pequefios animales lo han hecho presentando los estimulos fobicos en imagenes
estaticas en 2D, por lo que resulta de interés estudiar la incorporacion de las propiedades
dinamicas que aporta la presentacion de estimulos en video. Utilizar ademas imagenes en 3D
en dichas filmaciones puede servir de ayuda para representar los movimientos de estos animales
de forma mas fiel a la realidad pues las imagenes tridimensionales acercan la exposicion del

estimulo a unas condiciones mas reales.
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En este sentido, resulta relevante estudiar como afecta al proceso cerebral este tipo de
imagenes en condiciones mas realistas en el estudio de fobias especificas, comparando ademas
la exposicion a imagenes reales con imagenes virtuales.

Por todo ello, los objetivos de este trabajo contemplan, por un lado, la comparacion entre la
eficacia terapéutica de la TCC con exposicion a imagenes reales respecto a la TERV y por otro,
explorar los posibles cambios en la actividad cerebral producto de la eficacia terapéutica entre
ambas condiciones de intervencion, asi como en comparacion con personas que no padecen

este trastorno.
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1. Marco tedrico

El presente marco tedrico pretende dar una vision general de las fobias especificas dentro de
los trastornos de ansiedad haciendo un recorrido por las principales teorias explicativas sobre
su etiologia y mantenimiento. Se hace hincapié en el estudio de las fobias especificas a través
de la neurocienciay se describen las principales areas cerebrales relacionadas con este trastorno
méas ampliamente estudiadas. Para finalizar, se describen los principales tratamientos

estudiados y se expone evidencia de su eficacia terapéutica.

1.1. Introduccion

El miedo es considerado un estado de alarma producto de una emocion anticipatoria,
adaptativa e intensa de supervivencia desde un punto de vista evolutivo, que se desencadena
cuando se percibe que una situacion o estimulo representa un peligro real (Garcia, 2017). El
miedo evoca una respuesta defensiva rapida, ya sea de escape, ataque o inmovilidad, que es
acomparfiada de una serie de cambios hormonales y auténomos que sirven de preparacion del
organismo para una respuesta conductual adaptativa ante dicha amenaza (Sah, 2017). En este
sentido, el miedo se asocia a la presencia de algun tipo de estimulo externo (Sandin & Chorot,
2009).

El miedo y la ansiedad son fendmenos estrechamente relacionados, donde el miedo
representa una reaccion ante la presente amenaza percibida y la ansiedad representa la reaccion
ante la percepcion anticipada de la amenaza (Organizacién Mundial de la Salud, 2018). Las
personas que padecen un trastorno de ansiedad a menudo experimentan emociones de miedo,
sin embargo, en estos casos lo que se manifiesta es una respuesta defensiva duradera que se
desencadena por la anticipacién de amenazas imaginarias o impredecibles (Davis, Walker,
Miles, & Grillon, 2010). Una caracteristica clave que diferencia a los trastornos ansiosos con

la emocion de miedo son los focos especificos de aprehension que presenta la persona, es decir,
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el estimulo o la situacion que provoca el miedo o la ansiedad (Organizacién Mundial de la
Salud, 2018).

De los trastornos de ansiedad, las fobias representan uno de los trastornos mentales mas
frecuentes (American Psychiatric Association, 2013). La fobia, a diferencia del miedo, se
caracteriza por tratarse de un miedo excesivo e involuntario que se produce en situaciones que
no suponen una amenaza real para quien la sufre, convirtiéndose en un fenémeno desadaptativo
que puede disminuir la calidad de vida de la persona que la padece. Es este hecho el que
convierte a la fobia en un trastorno psicoldgico. Existen tres grandes tipos de fobia: la fobia

social, la agorafobia y las fobias especificas (American Psychiatric Association, 2013).

1.2. Tipos de fobias

1.2.1. Fobia social.

En la fobia social, también conocida como trastorno de ansiedad social, la persona sufre un
marcado y excesivo miedo o ansiedad en una o varias situaciones sociales de forma sistematica
y cuyos sintomas son lo suficientemente graves como para ocasionar un malestar o deterioro
significativo en el funcionamiento normal de la persona a cualquier nivel (social, familiar,
laboral, etc.).

Segun la dltima version de la Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE)
(Organizacion Mundial de la Salud, 2018), estas situaciones sociales que generan miedo o
ansiedad contemplan interacciones sociales cotidianas, como el mantener una conversacion,
otras situaciones que conlleven la realizacion de alguna actividad ante otras personas, como el
dar un discurso; e, incluso, situaciones sociales que impliquen que la persona pueda ser
observada, como al comer o beber. En este trastorno, la persona siente preocupacion por actuar
de una manera determinada y/o por expresar los sintomas de ansiedad que esta padeciendo en

dicha situacion social, pues considera que sera evaluada negativamente por demés. Ante esto,
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la persona evita sistematicamente las situaciones sociales o las soporta con un temor o ansiedad

intensos.

1.2.2. Agorafobia.

La agorafobia se caracteriza por un marcado y excesivo miedo o ansiedad como respuesta a
multiples situaciones donde escapar de dicha situacion podria ser dificil o podria no recibir
ayuda, como al usar transporte publico, estar en multitudes, fuera de casa sin compafiia, etcétera
(Organizacion Mundial de la Salud, 2018). Al igual que la fobia social, los sintomas que la
persona con agorafobia padece son lo bastante grave como para provocar malestar o deterioro
significativo en las relaciones de cualquier area de funcionamiento (relaciones personales,
familiares, sociales, etc.).

En este trastorno, el aspecto central radica en que la persona esta constantemente preocupada
por estas situaciones debido al temor de los resultados negativos especificos relacionados con
la ansiedad que podria presentar, como, por ejemplo, poder sufrir ataques de panico u otros
sintomas fisicos incapacitantes 0 embarazosos. Ante esto, la persona evita activamente estas
situaciones, las experimenta exclusivamente en circunstancias especificas que le permitan estar
acompariada de alguna persona de su confianza o se viven con miedo o ansiedad intensos

(Organizacion Mundial de la Salud, 2018).

1.2.3. Fobias especificas.

De acuerdo con las Ultimas versiones de la CIE (Organizacion Mundial de la Salud, 2018) y
del Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales (del inglés, Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders - DSM) (American Psychiatric Association, 2013), en
adultos la fobia especifica se caracteriza por:

A. Miedo o ansiedad intensa por un objeto o situacion especifica (p.ej., volar, alturas,

animales, administracion de una inyeccion, ver sangre).

B. El objeto o la situacion fobica casi siempre provoca miedo o ansiedad inmediata.
17
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C. El objeto o la situacion fébica se evita o se sobrelleva con miedo o ansiedad intensa.

D. El miedo o la ansiedad es desproporcionado al peligro real que plantea el objeto o
situacion especifica y al contexto sociocultural.

E. El miedo, la ansiedad o la evitacion es persistente y dura tipicamente seis 0 mas meses.

F. Elmiedo, laansiedad o la evitacion causa malestar o deterioro significativo en lo social,
laboral u otras areas importantes del funcionamiento.

G. La alteracion no se explica mejor por los sintomas de otro trastorno mental, como el
miedo, la ansiedad y la evitacidn de situaciones asociadas a sintomas tipo panico u otros
sintomas incapacitantes (como en la agorafobia); objetos o situaciones relacionados con
obsesiones (como en el trastorno obsesivo-compulsivo); recuerdo de sucesos
traumaticos (como en el trastorno de estrés postraumatico); dejar el hogar o separacion
de las figuras de apego (como en el trastorno de ansiedad por separacion); o situaciones
sociales (como en el trastorno de ansiedad social).

Existen cinco subtipos de fobias especificas en funcion del estimulo fébico que lo genere: 1)
fobia a animales (e.g., arafias, insectos, perros); 2) fobia a entornos naturales (e.g., alturas,
tormentas, agua); 3) fobia a la sangre-inyeccién-heridas (e.g., agujas, procedimientos médicos
invasivos) -segln la clasificacion de la CIE-11, dentro de este subtipo de fobia especifica se
puede distinguir el miedo a la sangre, a las inyecciones, a las transfusiones, a otra atencién
médica, 0 a una lesién-; 4) fobia situacional (e.g., volar en avion, utilizar ascensores, estar en
sitios cerrados); y 5) otros tipos de fobias especificas (e.g., situaciones que pueden derivar en
ahogo o vémitos).

Aunque estos subtipos de fobia especifica presentan caracteristicas clinicas diferentes y en
algun caso diferente actividad cerebral (como el caso de la fobia a sangre-inyeccién-herida),

todos comparten la experimentaciéon de miedo intenso, persistente, excesivo e irracional en
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presencia o anticipacion del objeto/situacion fébica, seguido por una pronunciada conducta de
evitacion.

La relevancia clinica de los trastornos de ansiedad radica en su prevalencia, comorbilidad y
caracter incapacitante, pues suelen afectar al funcionamiento general de las personas en
diferentes facetas de su vida (Cisneros & Ausin, 2019; Kroenke, Spitzer, Williams, Monahan,
& Lowe, 2007). En concreto, la fobia especifica estd considerada como un trastorno de curso
cronico donde la persona que lo padece ve mermadas sus capacidades de afrontamiento y
calidad de vida en presencia del estimulo fébico (Benaiges, 2013; LeBeau et al., 2010).

No todas las personas que padecen una fobia especifica solicitan ayuda terapéutica y quienes
lo hacen suelen presentar mas de una fobia con ataques de panico asociados a las mismas
(Merckelbach, de Jong, Muris, & van den Hout, 1996). Determinados tipos de fobias son mas
frecuentes que otros (Kessler, Petukhova, Sampson, Zaslavsky, & Wittchen, 2012) y en este
sentido destaca la fobia a los animales, cuya prevalencia es mayor que la fobia a otros eventos
situacionales cotidianos que pueden desencadenar consecuencias mucho méas peligrosas e,
incluso mortales, que el encuentro con un determinado animal inicialmente inofensivo (Ahs et

al., 2018).

1.3. Epidemiologia de las fobias

Los trastornos de ansiedad se encuentran entre las afecciones mentales con mayor
prevalencia a nivel mundial (Bandelow & Michaelis, 2015; Carl et al., 2019; Organizacion
Mundial de la Salud, 2013), afectando a méas de 260 millones de personas (Organizacion
Mundial de la Salud, 2017). La ansiedad no tratada se relaciona con un aumento de los costes
personales y sociales, de los gastos sanitarios derivados de visitas médicas, pérdida de
productividad laboral, desempleo y deterioro social (Simpson, Neria, Lewis-Fernandez, &
Schneier, 2010), afectando asi a la calidad de vida y generando un mayor riesgo de discapacidad

y mortalidad (Brenes et al., 2005; van Hout et al., 2004).
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En 2006 se estimd que en Espafia los trastornos mentales mas comunes eran la depresion
mayor, el trastorno de panico, la fobia especifica y el trastorno de ansiedad generalizada
(Serrano-Blanco et al., 2010).

En lo que respecta a los tres grandes tipos de fobia, la prevalencia de por vida para la fobia
social se estima en 4,0% a nivel mundial (Stein et al., 2017), siendo mayor en los paises de
ingresos altos. Por su parte, la tasa de prevalencia de por vida para la agorafobia se estima en
0,8% y en 1,1% cuando esta acompafiada por el trastorno de panico (Kessler et al., 2006).

En relacion a la fobia especifica, la prevalencia a nivel mundial para este trastorno se ha
estimado en un 7,4% y en un 4,8% concretamente para Espafia (Wardenaar et al., 2017). Se
trata de uno de los trastornos de ansiedad mas comunes y prevalentes presente en paises de
ingresos medios y altos (Wardenaar et al., 2017) siendo menos frecuente en adultos (3%-5%)
que en nifios y adolescentes (11%) (American Psychiatric Association, 2013). De manera
similar a la mayoria de los trastornos de ansiedad, las fobias especificas son méas frecuentes en
las mujeres (9,8%) que en los hombres (4,9%) (Wardenaar et al., 2017), como ocurre en el caso
concreto de la fobia a los animales (Alonso et al., 2004; American Psychiatric Association,
2013). En Espafia, la prevalencia de la fobia a animales se sitda en torno al 2,1% (Wardenaar

etal., 2017).

1.4. Comorbilidad de las fobias especificas

Los trastornos de ansiedad guardan una alta comorbilidad con otros trastornos psicolégicos.
Las personas que presentan comorbilidad entre varios trastornos de ansiedad sufren sintomas
mas severos y cronicos que aquellas que presentan un dnico trastorno de este tipo (Hofmeijer-
Sevink et al., 2012; van Balkom et al., 2008). Frecuentemente, los trastornos de ansiedad
tienden a preceder el inicio de la depresién comérbida (Starr, Hammen, Connolly, & Brennan,

2014).
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En el espectro de las fobias especificas suele existir comorbilidad entre mas de una fobia
especifica (Hunsley & Mash, 2008), pues el 75% de las personas que padecen este trastorno
suele presentar fobia a mas de un objeto o situacion (American Psychiatric Association, 2013).
Cuantos mas miedos albergue una persona con este tipo de fobia, mas probabilidades tendra de
padecer otro trastorno de ansiedad, todo ello ligado al caracter limitante de las fobias especificas
en situaciones de la vida cotidiana (Holubova et al., 2019; Mogotsi, Kaminer, & Stein, 2000;
Sareen et al., 2006). Por su parte, las fobias situacionales tienden a ser mas comdrbidas con otro
tipo de trastornos que el resto de las fobias especificas (Brown, Campbell, Lehman, Grisham,
& Mancill, 2001).

Existen determinados trastornos que guardan una mayor comorbilidad con la fobia
especifica incluyendo otros trastornos de ansiedad (Lieb et al., 2016; McCabe, 2018), tales
como el trastorno de ansiedad generalizada, la anorexia y la agorafobia (Sancassiani et al.,
2019), pudiéndose asociar con altos niveles de deterioro psicosocial (Essau, Conradt, &
Petermann, 2000). Esta comorbilidad también puede incluir al trastorno obsesivo-compulsivo,
al trastorno de estrés postraumatico, al trastorno de panico y al trastorno depresivo mayor (Lieb
et al., 2016; Mufioz & Alpizar, 2016; Sancassiani et al., 2019), asi como a trastornos
relacionados con el consumo de sustancias, sintomas somaticos y trastornos de la personalidad
(American Psychiatric Association, 2013). También se ha observado que las personas con fobia
especifica tienen hasta un 60% mas de probabilidades de intentar suicidarse, posiblemente
debido a estos tipos de comorbilidades posibles (American Psychiatric Association, 2013).

En relacion a otro tipo de comorbilidades, se ha visto que las personas que sufren de una
fobia especifica tienen una mayor probabilidad de desarrollar enfermedades fisicas concretas
tales como enfermedades cardiacas, gastrointestinales, respiratorias y migrafia, entre otras

(Witthauer et al., 2016).
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1.5. Etiologia y mantenimiento de las fobias especificas

Como es frecuente con cualquier trastorno psicolégico, existen diversas teorias sobre la
etiologia de las fobias especificas y sus factores de riesgo.

En este dltimo caso, en el DSM-V se expone una serie de factores de riesgo que propiciarian
la aparicion de fobia especifica y que implica factores de riesgo ambientales, genéticos y

relacionados con la personalidad (American Psychiatric Association, 2013).

1.5.1. Factores de riesgo.

En referencia a los factores de riesgo ambientales, el DSM-V contempla los estilos
parentales sobreprotectores presentes ante determinados estimulos o situaciones, asi como la
experiencia de ciertos eventos vitales relacionados con la pérdida o separacion de los padres o,
incluso, el hecho de haber sufrido abusos como factores que podrian propiciar la aparicién de
una fobia especifica. Por su parte, los factores de riesgo relacionados con la personalidad harian
referencia a que la persona presentase afecto negativo (propio del neuroticismo) o conductas de
inhibicidn. Por Gltimo, los factores de riesgo genéticos son entendidos en el DMS-V como una
susceptibilidad genética predeterminada hacia algin subtipo de fobia especifica, es decir, una
hipersensibilidad neurobiolégica genéticamente determinada por parientes de primer grado que
sufran de fobia especifica. Esto Gltimo se puede ver en la predisposicion Unica al sincope
vasovagal en presencia del estimulo fébico que presentan las personas con fobia a la sangre o
en el hecho de que personas con parientes de primer grado con fobia especifica a los animales
son significativamente mas propensas a tener la misma fobia especifica que cualquier otra
categoria de fobia (American Psychiatric Association, 2013; Van Houtem et al., 2013).

Mas alla de estos factores de riesgo, el origen de este trastorno resulta complejo e incluye
factores evolutivos, ambientales, psicolégicos, emocionales y neuroldgicos que estan, a su vez,
relacionados entre si (American Psychiatric Association, 2013; Loken, Hettema, Aggen, &

Kendler, 2014; McCabe, 2018). Con el objetivo de tener una vision general de la etiologia de
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este trastorno de ansiedad, a continuacion, se expone una breve descripcion de los factores

etioldgicos mas estudiados en la generacion y mantenimiento de las fobias especificas.

1.5.2. Factores evolutivos.

Hacen referencia al caracter innato que poseen determinadas fobias y la predisposicion de
las personas a desarrollarlas (Poulton & Menzies, 2002). Los temores innatos pueden
considerarse adaptativos desde una perspectiva evolutiva siguiendo la teoria de la preparacién
de Seligman (Seligman, 1971). Esta teoria establece que algunas personas estan predispuestas
a desarrollar determinadas asociaciones o aprendizajes que les lleva a experimentar miedo ante
unos estimulos -y no ante otros- que previamente han generado una respuesta nociva en la
especie, para facilitar asi su propia supervivencia. En este sentido, esta teoria asume que se
desarrolla mas facilmente el miedo a estimulos que han representado filogenéticamente una
amenaza para la supervivencia de la especie y por lo que habria una preparacion bioldgica para
ello.

En esta linea, la preparacion se traduciria como un concepto biolégico—evolutivo, ya que en
una situacién de peligro generaria una respuesta adaptativa para la persona. Por ello, algunos
animales son considerados potencialmente fobicos por el peligro que suponian durante la
evolucién, mortales en algunos casos, como algunas arafias o serpientes (Bados, 2015). No
obstante, en las fobias no hay coherencia entre el peligro real que representa el estimulo temido
y la respuesta de ansiedad que sufre y/o manifiesta la persona con fobia.

Esta teoria se basa en que el estimulo potencialmente fobico necesita ser asociado con una
experiencia que genere aversion para la persona. En el caso de las fobias a los animales, su
origen residiria en una respuesta conductual de evitacion o escape ante potenciales
depredadores, controlada por procesos automaticos intimamente relacionados con una

activacion auténoma del organismo y desencadenada ante estimulos puntuales (Bados, 2015).
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1.5.3. Factores de aprendizaje.

Atendiendo a los factores de aprendizaje, el desarrollo de las fobias especificas se produciria
al darse una experiencia de aprendizaje con adquisicion de una respuesta de ansiedad
relacionada a un estimulo o situacién concreta. En este sentido, el condicionamiento clasico y
el operante, el aprendizaje vicario y el aprendizaje informativo jugarian un papel fundamental

en la connotacion nociva de un estimulo que originalmente era neutro.

1.5.3.1. Condicionamiento clasico y condicionamiento operante.

El condicionamiento clésico, entendido como un aprendizaje directo, sigue siendo el modelo
experimental de miedo y ansiedad mas utilizado, pues explica como la persona desarrolla una
fobia tras una experiencia traumatica en una situacion precisa con un estimulo concreto (Bados,
2015). Esta teoria se puede ver ejemplificada en el caso de las fobias especificas a los animales
con el conocido experimento del “pequefio Albert” llevado a cabo por Watson y Rayner en
1920, donde se consiguid que un nifio pequefio desarrollase una fobia especifica a un estimulo
que inicialmente le resultaba neutro (una rata blanca) al asociar repetidamente su presencia con
un estimulo que si generaba temor en el nifio (un fuerte ruido, es decir, un estimulo
incondicionado). De esta manera, la mera presencia de la rata blanca por si sola terminé por
desencadenar una respuesta condicionada de miedo similar a la que le causaba el fuerte ruido.
El estimulo neutro se convirtié en un estimulo condicionado y esta respuesta de miedo era

interpretada como fobia a dicho roedor (Figura 1).
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Presentacion del Estimulo Incondicionado (EI) Incoﬁg?;ginggg ?sls)pggsrﬁ edo
4
Prsentacion del Estimulo Neutro (EN) ggrfgfaeitezpﬁiﬁ?d(gmégg
4
Presentacion del El junto con el EN Se genera una RI de miedo
4 5
La presentacion del EC
El EN se convierte en un Estimulo Condicionado (EC) genera una respuesta

condicionada (RC) de miedo

Figura 1. Proceso de adquisicién de miedo ante un estimulo segun el condicionamiento clasico.

Ligado a esto ultimo, el condicionamiento operante cobra especial importancia a la hora de
mantener este trastorno, ya que la respuesta de evitacion y escape, no sélo ante el estimulo que
genero el miedo por primera vez sino a varias situaciones o contextos relacionados con dicho
estimulo, acta como un refuerzo negativo ante este, contribuyendo al mantenimiento de la
fobia (Antony & Barlow, 2002).

En este sentido, la teoria bifactorial del aprendizaje propuesta por Mowrer (Mowrer, 1951)
e inspirada por los procedimientos de aprendizaje de evitacion utilizados en ese momento, se
utilizé para explicar, a través de factores, como se adquieren conductas de evitacion ante
situaciones fobicas.

Esta teoria postula que como resultado del condicionamiento clasico del miedo ante un
estimulo (primer factor), la presentacion del EI evoca miedo y, posteriormente, durante la fase
instrumental (segundo factor), las respuestas de evitacion (RI) que manifiesta la persona en
presencia del El se veran reforzadas por la disminucion del miedo si se aleja del El. Esto ltimo
se entenderia como un refuerzo negativo.

Esta teoria sugiere que las respuestas de evitacion que genera la persona para conseguir dejar
de estar expuesta al estimulo fébico (EC) son llevadas a cabo por medio de la locomocion (es

decir, alejarse de un lugar u objeto).
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Este modelo tedrico también ha servido de base para intervenciones clinicas (Eysenck &
Rachman, 1965) donde se sugiere que las personas en tratamiento con terapia de exposicion se
mantengan en la situacion de exposicién hasta que los niveles de miedo o ansiedad hayan
disminuido, ya que si la exposicion finaliza mientras estos niveles permanecen altos, la
reduccion del miedo causada por la finalizacion de la sesion podria promover el escape o la

evitacion de situaciones similares en el futuro (Krypotos, 2015).

1.5.3.2. Aprendizaje vicario.

El aprendizaje vicario u observacional, por su parte, podria explicar como la fobia podria
aparecer al observar a otras personas mostrar signos de miedo en esa situacién o ante ese
estimulo concreto (Bados, 2015). En el caso de las fobias a los animales, un ejemplo muy
comun es el modelado, presente normalmente en relaciones filo-parentales y/o fraterno-filiales
cuando se realiza una respuesta exagerada de miedo, angustia e incluso de peligro ante
determinados animales por parte de personas con fobia y que la expresan en presencia de nifios,

los cuales aprenden a etiquetar a ese animal como “peligroso”.

1.5.3.3. Aprendizaje informativo.

Por otro lado, el aprendizaje informativo apunta a que el desarrollo de la fobia se genera
después de recibir informacion, posiblemente sesgada, sobre una situacién o estimulo con
connotaciones de miedo o peligro y que la persona las interpreta como tal.

En el caso de las fobias a los animales, podria ser informacidn sobre lo peligroso, agresivo,
desagradable o incluso mortal que puede llegar a ser un tipo de animal que la persona interioriza
y generaliza a varias subespecies y contextos afines a donde puedan aparecer (Bados, 2015).

En cualquier caso, la relacion causal entre el desarrollo de la fobia y las experiencias de
aprendizaje anteriormente mencionadas no es sistematica, puesto que no siempre se consigue
desarrollar este trastorno y algunos miedos pueden aparecer sin experiencias previas de
aprendizaje.
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1.5.4. Factores psicologicos y cognitivos.

Hay cierta evidencia que apunta a la idea de que hay personas mas predispuestas que otras a
tener una mayor sensibilidad para experimentar malestar en respuesta a determinados estimulos
(Sawchuk, Lohr, Tolin, Lee, & Kleinknecht, 2000; Woody & Teachman, 2006). Esta
vulnerabilidad psicolégica hace referencia a la sensacion de que las situaciones amenazantes
y/o reacciones a las mismas son impredecibles y/o incontrolables como consecuencia de la
ausencia de experiencias previas de control situacional (Armfield & Mattiske, 1996).

Este hecho se alinea con el desarrollo de ciertas fobias a animales (Sawchuk et al., 2000;
Woody & Teachman, 2006), donde la creencia de que las sensaciones fisicas desencadenadas
por la ansiedad que generan ciertos animales son nocivas para el propio organismo (Antony,
Brown, & Barlow, 1997). Un ejemplo de ello es el aumento en la presion arterial y la frecuencia
cardiaca, entre otros, y no es meramente una experiencia de asco, ya que la susceptibilidad
generalizada al asco no parece que juegue un papel importante en la génesis y mantenimiento
de las fobias especificas por si mismo (Thorpe & Salkovskis, 1998).

Todo ello podria explicar la presencia de ansiedad anticipatoria en la persona, es decir, la
expectativa ansiosa y la percepcién de carencia de recursos para afrontar el miedo generado por
la situacion o estimulo, facilitando la conducta de escape o evitacion, lo que, como se ha
comentado, supondria un refuerzo negativo para la persona (Antony & Barlow, 2002).

La carencia de recursos para afrontar la situacion temida esta relacionada con el concepto de
autoeficacia y autorregulacion, los cuales han mostrado tener una relacion inversa con el nivel
de fobia que pueda presentar una persona. A mayor nivel de fobia, menor nivel de autoeficacia
percibida tendra la persona para manejar las situaciones temidas que deba afrontar

(Meyerbroker & Emmelkamp, 2010).
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Por otra parte, y en la linea de factores cognitivos, algunas investigaciones recientes sobre
el procesamiento de la informacién revelan que las personas con fobia especifica presentan

sesgos de atencion a la informacidn relacionada con la amenaza (Weierich & Treat, 2015).

Actualmente no esta claro el peso que desempefian los sesgos cognitivos en el desarrollo de
las fobias especificas, aunque existe cierto consenso en reconocer que ocupan un papel
importante en el mantenimiento de este trastorno (McCabe, 2018), ya que si no se pueden evitar
las situaciones temidas puede aparecer un estado de hipervigilancia en la persona (Antony &
Barlow, 2002).

Recapitulando estos tres factores presentados hasta aqui, se podria decir que un enfoque
etiologico para el desarrollo y mantenimiento de las fobias especificas contemplaria la union
de los factores anteriormente mencionados donde las experiencias de aprendizaje en interaccion
con los miedos evolutivos conseguiran generar temores persistentes, es decir, fobias especificas
que, posteriormente, serian mantenidos en el tiempo gracias a los sesgos cognitivos (Muris &
Merckelbach, 2001).

A esta primera aproximacion etiolégica de las fobias especificas, es necesario afiadir la
extensa literatura sobre los factores fisiolégico-emocionales implicados en el procesamiento y
respuesta a los estimulos fébicos. En el siguiente apartado se pretende exponer un recorrido por
las teorias mas relevantes en el estudio de las fobias especificas desde el punto de vista de las

emociones.

1.5.5. Factores fisiol6gico-emocionales.

Actualmente, la teoria del procesamiento emocional propuesta por primera vez en 1986 por
Foa y Kozak (Foa, Huppert, & Cahill, 2006; Foa & Kozak, 1986), ocupa un papel clave en el
estudio del origen y mantenimiento de las fobias. No obstante, existen otras teorias que

sirvieron de base para establecer los fundamentos tedricos de esta.
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1.5.5.1. Teoria de la emocion.

En este sentido, destacan las teorias de William James (James, 1884) y Carl Lange (Lange,
1912), posteriormente conocidas como la teoria de la emocién James-Lange, que trataba de
explicar la ansiedad, entre otros trastornos psicopatolégicos, a través del concepto de estructura
del miedo y los cambios psicofisiolégicos que anteceden y conforman la emocion.

La teoria James-Lange se considera la primera teoria que busco dar explicacion a las
emociones desde un mecanismo fisioldgico, pues postula que los estimulos sensoriales que
generan las emociones son interpretados por la corteza cerebral, desencadenando
posteriormente una serie de cambios a nivel visceral y muscular a través del sistema nervioso

auténomo y del sistema nervioso somatico, respectivamente.

1.5.5.2. Teoria taldmica de las emociones.

Una alternativa a la teoria James-Lange fue la teoria taldmica de las emociones, méas
conocida como la teoria Cannon-Bard, desarrollada por los fisidlogos Walter Cannon (Cannon,
1987) y Philip Bard (Bard, 1928).

Esta teoria defendia que los estimulos emocionales provocan tanto el sentimiento de
emocion en el cerebro, como la expresion de la emocion en el sistema nervioso autbnomo y
sistema nervioso somético de manera simultanea y entendiendo esta expresion como una
interaccion entre ambos mecanismos (LeDoux, 1999; Weisfeld & Goetz, 2013).

En esta linea, la teoria apoya la hipdtesis de que las personas pueden experimentar reacciones
fisioldgicas vinculadas a las emociones sin sentir realmente esas emociones, pues se propone
la idea de tener una sensacion, en el sentido de darse cuenta de su propio cambio visceral. Se
sugiere asi que las emociones se producen cuando el talamo envia informacién a la corteza
cerebral en respuesta a un estimulo, lo que desemboca en una reaccion fisioldgica (Papanicolau,

2004b, 2004a).
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Actualmente, se conoce que efectivamente existe una valoracién de toda la informacién
interoceptiva en la corteza insular, que constata los cambios en el organismo producto de las
emaociones, sin embargo, el procedimiento es mucho mas complejo. Algunos trabajos sobre la
anatomia central del procesamiento interoceptivo indican una organizacion neural jerarquicay
la convergencia de sefiales de la columna vertebral y el nervio vago hacia representaciones
corticales dentro de la corteza insular (Craig, 2009, 2014; Strigo & Craig, 2016). Cada vez mas,
la evidencia que describe como las sefiales interoceptivas influyen en los procesos emocionales
y motivacionales hace que sea insostenible descartar la contribucion de la fisiologia corporal a

las emociones (Critchley & Garfinkel, 2017).

1.5.5.3. Teoria del circuito neural de las emociones.

Por su parte, en 1937 James Papez propuso un circuito neural para las emociones, en el que
tanto el hipotalamo como el sistema limbico representaban su eje central (Papez, 1995). Papez
establecio tres respuestas (cognicién, movimiento y sensacion), donde cada una estaba
relacionada con un area cerebral con aferencias sensoriales, de tal manera que identificé a la
corteza cerebral con la cognicion, a los ganglios basales con el movimiento y al hipotalamo con
las sensaciones, es decir, con la expresion de la emocion (Papez, 1995). En este sentido, Papez
consider6 que la ruta por corteza seria la via del procesamiento cognitivo (pensamiento),
mientras que la ruta subcortical seria la ruta de las sensaciones (Granziera et al., 2011; LeDoux,
1994; Papez, 1995).

El circuito neural de las emociones consiste en que la informacion sobre un estimulo llega
al tdlamo y ahi se divide hacia la corteza sensorial y hacia el hipotdlamo, para producir la
respuesta emocional. La respuesta que desde el hipotadlamo regresa hacia el talamo anterior, es
reenviada a la corteza cingulada donde, con el resto de la informacion que proviene de la corteza

sensorial, se formaria la experiencia de la emocion (Papez, 1995).
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Este circuito permitiria constatar que el procesamiento emocional, y especificamente del
miedo en el caso de las fobias, sigue una doble via de procesamiento de la informacién hacia la
amigdala: una via rapida y no consciente que implica un vinculo directo entre el tAllamo y la
amigdala; y una via larga y consciente que implica al tAlamo sensorial, la corteza de asociacion,
la corteza entorrinal, el hipocampo y la amigdala. Las respuestas emocionales a los estimulos
fobicos utilizarian ambas vias, con sus componentes conductuales, cognitivos, fisioldgicos y
endocrinos, pero seria la via larga la que permitiria que la exposicién a los estimulos temidos
pudiera generar una representacién mas adaptativa, en la medida que implica a una serie de
areas que facilitarian la codificacion de nuevas informaciones.

A mediados de los afios 60, aparecio la teoria de la emocidn de Schachter-Singer (Schachter
& Singer, 1962), basada tanto en la teoria de James-Lange como en la teoria de la emocion de
Cannon-Bard, destacando el razonamiento en la forma en que las personas experimentan las
emociones.

Esta teoria propuso unificar los aspectos fisioldgicos de la emocion con la etiqueta cognitiva
que la persona le otorga a la misma, pues explica que las personas deducen emociones
basandose en sus respuestas fisioldgicas y se sugiere que, cuando un evento causa excitacion
fisiologica, las personas tratan de encontrar una razon para esta excitacion. Ante una etiqueta
fisioldgica cualquier persona podria categorizar su estado, es decir, su concepcion cognitiva de
la experiencia, permitiéndole describirlo (Schachter & Singer, 1962). Esto ultimo guarda

relacion con la teoria de la inhibicion del aprendizaje descrita mas adelante.

1.5.5.4. Teoria del circuito neuronal del miedo.
A partir de los trabajos de Joseph LeDoux (LeDoux, 1987, 1991) se plantea la integracion
de lo cognitivo y lo emocional a nivel cerebral implicando al sistema limbico, lo que supuso el

rechazo del concepto éste Gltimo como cerebro primitivo, debido a la aparicién de evidencias
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que mostraron su relacién funcional intensa con el neocortex (LeDoux, 1987, 1991, 1996, 2000,
2015).

LeDoux propuso la existencia de un circuito neuronal para la emocion del miedo, partiendo
del condicionamiento pauloviano para estudiar el papel de la amigdala en el condicionamiento
del miedo y el papel de los estimulos contextuales en la conexion del hipocampo con la
amigdala dentro del proceso de aprendizaje del miedo.

Dicho circuito neuronal influye en el condicionamiento del miedo, especificamente en la
transmision de informacidn sobre los estimulos condicionados e incondicionados y en el control
de la reaccion del miedo debido a las proyecciones desde la amigdala al sistema de control de
la respuesta conductual, autonémica y endocrina localizada en el tronco cerebral (LeDoux,
2000).

A través de las conexiones entre los diferentes nlcleos de la amigdala entre si'y con el nlicleo
accumbens, se incluyen diversas acciones defensivas como la evitacion. A pesar de que los
componentes clave de este circuito son subcorticales, la capacidad de los circuitos para

controlar las reacciones y las acciones de defensa es modulada por ciertas areas corticales.

1.5.5.5. Teoria de sistemas-nivel.

Los trabajos de Damasio (Damasio, 1989, 1994, 1995; Damasio et al., 2000) sobre la teoria
de sistemas-nivel se suman a la amplia literatura existente sobre la implicacién de la amigdala
en las fobias por medio del estudio de las emociones. En estos estudios Damasio planteaba que
las emociones involucran a un variado conjunto de procesos y cada uno de ellos puede ser
estudiado por diversas vias.

La argumentacion de estos trabajos se basa en la concepcion de que la amigdala cerebral
esta implicada en la adquisicion de miedo a un estimulo concreto, pero también en la respuesta
de la persona ante él, debido al surgimiento de estimulos que evocan miedo gracias a la

informacidn que llega a la corteza sensorial.
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En este sentido, se encuentra una amplia literatura que relaciona la amigdala con la
adquisicion de la respuesta condicionada de miedo ante un estimulo que previamente se asocio
a otro incondicionado, es decir, emocionalmente aversivo. Desde el punto de vista funcional,
probablemente la amigdala sea una de las estructuras cerebrales mas estudiadas en trastornos
relacionados con el miedo, como son las fobias, debido a las multiples conexiones neuronales
que posee y que la convierten en una estructura cerebral clave en la integracion de informacion
relevante de carcter emocional.

Por otra parte, estudios sobre la corteza prefrontal ventromedial y dificultades en el control
emocional que afectan a la toma de decisiones, han formulado la hip6tesis del marcador
somatico para las emociones (Damasio, 1995). Segin esta hipotesis, se podria apreciar un
cambio transitorio en la actividad cerebral generado durante una emocién, creando asi la
concepcion de un estado somatico con repercusiones en el sistema musculoesquelético, visceral
e interoceptivo de la persona. Esta hipotesis sigue el razonamiento de que una emocién y un
determinado estado somatico confluirian en la corteza prefrontal para dar lugar a la transmisién
de la informacion necesaria a la corteza somatosensorial para que el organismo adopte el patrén
de respuesta adecuada seguin una determinada situacion. Esto desembocd en la idea de que, a
nivel cerebral, se generan determinadas sefiales de alarma ante las cuales el organismo

reacciona en caso de peligro (Damasio, 1995).

1.5.5.6. Teoria del procesamiento emocional.

En la teoria del procesamiento emocional (Foa et al., 2006; Foa & Kozak, 1986) se distinguio
entre estructuras de miedo normales y patologicas, donde la estructura de miedo normal es
adaptativa porque las asociaciones que se dan entre la representacion subjetiva del estimulo y
su respuesta fisiolégica desencadenada expresan un peligro real. Por lo que cuando una
estructura normal de miedo es activada por una situacion peligrosa, genera miedo y conduce a

una conducta adaptativa por parte de la persona para evitar el peligro. Por el contrario, una
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estructura patolégica de miedo contiene asociaciones erréneas entre la representacion objetiva
del estimulo y el significado distorsionado de miedo que tiene la persona sobre dicho estimulo
(es decir, una evaluacion errénea de su significado), generando en él respuestas excesivas de
miedo consideradas desadaptativas (Foa et al., 2006).

Las asociaciones erroneas incluyen tres elementos patolégicos o tres tipos de asociaciones:
1) asociaciones errdneas entre estimulos (asociar una connotacion de peligro a un estimulo
inicialmente neutro); 2) asociaciones erréneas entre un estimulo y la respuesta fisioldgica que
genera (producto de esa asociacion erronea con connotacion de peligro); y 3) asociaciones
erréneas entre estimulos inicialmente seguros pero que han sido connotados con significados
de amenaza y que, por ende, generan respuestas de amenaza en la persona (emocién de miedo
y respuesta de evitacion o escape) (Foa et al., 2006).

La importancia de una estructura patolégica de miedo se debe a la evitacién y a los sesgos
cognitivos en el procesamiento de la informacion, ya que ambos interfieren con la adquisicién
de informacion relevante que sea inconsistente con los elementos previos existentes en la
estructura patologica del miedo. Este aspecto constituye la esencia del proceso de recuperacion
emocional y modifica los elementos patolégicos de las estructuras. Ademas, cada trastorno
contiene elementos comunes a otros trastornos de ansiedad (elementos de respuesta fisioldgica
y respuestas de escape 0 evitacion), asi como elementos y asociaciones especificas de ese
trastorno (Foa et al., 2006).

Varios estudios han informaron de la existencia de niveles diferenciales de especificidad y
coherencia de las estructuras de miedo para diferentes trastornos de ansiedad, entre ellos la
fobia especifica, donde se observé que las personas con esta patologia mostraban una mayor
magnitud de reactividad fisiologica cuando se encontraban imaginando las consecuencias
temidas en comparacion con personas que presentaban otros trastornos de ansiedad (Cuthbert

et al., 2003; Lang, Davis, & Ohman, 2000). Estos datos son consistentes con la idea de que las
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personas con miedos mas especificos tienen su estructura cerebral de miedo mejor definida
(Foa & Kozak, 1986). Sin embargo, las estructuras patologicas de miedo son resistentes a la
modificacion (Foa & Kozak, 1986), por lo que el procesamiento emocional seria la clave para
el tratamiento de este trastorno. En este aspecto es imprescindible que primero se active la
estructura patologica del miedo para, posteriormente, incorporar informaciéon nueva e
incompatible con los elementos patoldgicos (significados y asociaciones erroneas entre
estimulos y sus respuestas anémalas) de dicha estructura activa; esta modificacion supone el

debilitamiento de las asociaciones patoldgicas (Foa & Kozak, 1986).

1.5.5.7. Teoria de la inhibicion del aprendizaje.

En la linea del condicionamiento clésico, la teoria de la inhibicién del aprendizaje (Craske,
Liao, Brown, & Vervliet, 2012; Craske & Rachman, 1987) para la eliminacion de la fobia,
postula que en vez de ocurrir un ‘desaprendizaje’ del miedo condicionado, tendria lugar una
nueva forma de aprendizaje inhibitorio a través de la terapia de exposicion.

Esta teoria se basa en que el elemento clave para lograr la extincion del miedo es el
aprendizaje inhibitorio de dicho estimulo fobico, o lo que es lo mismo, el generar un nuevo
proceso de condicionamiento donde se presente el estimulo aversivo pero esta vez sin que esté
acompafiado de las consecuencias temidas para la persona, es decir, un condicionamiento
inhibitorio (Torrents-Rodas et al., 2015). Otros autores (Bouton, 1993) proponen que después
de la extincion, el EC toma un significado excitatorio original (EC-EI) y un significado
inhibitorio adicional (EC-No El) (Torrents-Rodas et al., 2015). Este efecto se refleja en el
retorno del miedo con el paso del tiempo desde que la terapia de exposicion finaliza si la persona
no repite conductas de aproximacion y afrontamiento ante dicho estimulo tras el tratamiento
(Craske & Mystkowski, 2006; Craske & Rachman, 1987).

La teoria de la inhibicién del aprendizaje va mas alla de la habituacién, pues conlleva una

serie de estrategias terapéuticas para que sea eficaz. Una de esas estrategias, consiste en que las
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experiencias que tenga la persona durante las sesiones de exposicion sean lo menos congruentes
posibles con sus expectativas previas sobre las consecuencias aversivas que espera ante el
estimulo temido. Asi, cuanto mas difieran sus expectativas de sus experiencias, mayor sera el
aprendizaje inhibitorio. En este sentido, el aprendizaje se centra en el hecho de si la
consecuencia negativa esperada ocurre o0 no y si fue realmente tan desagradable como se
esperaba (Torrents-Rodas et al., 2015).

En esta teoria, un aspecto interesante relacionado con la reduccion de la ansiedad, traducida
como una disminucion de la actividad electrodermal e incremento de las conductas de
aproximacion, es el procesamiento lingiistico en forma de etiquetado emocional que genera la
persona sobre el estimulo fobico durante las sesiones de exposicion. Se observo que la
reduccion de la ansiedad era mayor en los casos en los que las personas describian su
experiencia emocional durante la exposicion, mejorando asi los resultados de ésta, en
comparacion con la mera exposicion, distraccion o ejercicios de reevaluaciones cognitivas
(Kircanski et al., 2012; Torrents-Rodas et al., 2015).

Algunos estudios apuntan a que los mecanismos neurales que subyacen a la extincion del
miedo siguen un modelo inhibitorio favorecido por el procesamiento linglistico que activa a la
corteza prefrontal medial y ventrolateral derecha, reduciendo asi la actividad de la amigdala en
el procesamiento de amenaza y logrando que las respuestas de ansiedad se disminuyan (Carlson,
Rubin, & Mujica-Parodi, 2017; Cha et al., 2014; Lieberman et al., 2007). Esta hipétesis se basa
en que la amigdala se activa especialmente durante el condicionamiento del miedo, generando
ese aprendizaje de extincion (Milad, Wright, et al., 2007; Milad et al., 2009; Shin & Liberzon,

2010).
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1.5.6. Factores neuroldgicos: areas cerebrales implicadas en las fobias especificas.

Las fobias especificas suponen un conjunto de reacciones fisioldgicas, tanto periféricas
como centrales que acomparfian a una fuerte percepcion de temor o miedo, llevando a la persona
a ejecutar conductas de evitacion o escape con el objetivo de protegerse del estimulo
amenazante.

A excepcidn de la fobia a la sangre-heridas-inyecciones, donde se produce una respuesta
cardiovascular bifasica, en el resto de fobias especificas, incluida la fobia a los animales, se ha
observado una hiperactividad del sistema nervioso auténomo, produciendo incrementos en la
actividad electrodermal, frecuencia cardiaca, presion arterial, niveles de norepinefrina y
epinefrina cuando son expuestos al estimulo fobico (Sanchez-Navarro & Martinez Selva, 2009;
Witthauer et al., 2016).

En lo referente al sistema nervioso central, se ha descrito una red de estructuras cerebrales
relacionadas con el procesamiento y la respuesta al estimulo fobico, compuesta por éareas
corticales, subcorticales y limbicas.

Existen varias revisiones sistematicas (RS) (del Casale et al., 2012; Linares et al., 2012;
Quidé, Witteveen, El-Hage, Veltman, & OIff, 2012) y metaanélisis (MA) (Fullana et al., 2016;
Ipser, Singh, & Stein, 2013; Kalsi et al., 2017; Pefiate et al., 2017) con estudios de neuroimagen
que sefialan algunas vias neuroanatémicas especificas y circuitos concretos relacionados con
las respuestas cerebrales a los estimulos fobicos especificos (Etkin & Wager, 2007).

Existe evidencia de que el perfil de activacion cerebral en personas con fobia especifica a
pequefios animales es funcionalmente diferente al patron de actividad cerebral presente en
personas sin fobias expuestas a los mismos estimulos (Rivero, Herrero, Vifia, Alvarez-Pérez,
& Penate, 2017; Rivero Pérez, 2017).

En este sentido, se entiende que el condicionamiento del miedo se caracteriza por una

especial activacion de la red de miedo -en presencia del estimulo fébico-, que incluye varias
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estructuras corticales y subcorticales en comparacion con personas que no presentan fobia
especifica, mostrando éstos Ultimos una alta heterogeneidad en la activacion de determinadas
areas cerebrales en presencia de los mismos estimulos fébicos (Pefiate et al., 2017).

A continuacion, se describira el funcionamiento de las areas cerebrales mas frecuentemente
asociadas al procesamiento de los estimulos fobicos atendiendo a las estructuras implicadas en
el modelo de doble via de procesamiento comentado anteriormente, a las estructuras implicadas

en la regulacién emocional y otras estructuras cerebrales implicadas en las fobias especificas.

1.5.6.1. Modelo de doble via de procesamiento.

El modelo de doble via de procesamiento plantea que la informacion visual sobre el estimulo
fobico es recibida en el tAlamo gracias a las conexiones que existen entre la retina y el nicleo
talamico geniculado lateral. Una vez que la informacién sobre el estimulo percibido
visualmente se encuentra en el tdlamo, se inicia un doble procesamiento de dicha informacion

a través de dos vias: la via corta y la via larga (Carretié, 2016) (Figura 2).
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Figura 2. Modelo de doble via de procesamiento de estimulos. Las flechas grises indican las conexiones que
conforman la via larga (tdlamo-corteza occipital-amigdala); la flecha negra indica la conexién entre el tadlamo-
amigdala que conforma la via corta.

La via corta- o via rapida- se corresponde con la via de reacciones emocionales automaticas,
pues refiere la conexion directa entre el tdlamo y la amigdala. En esta via se da un

procesamiento de la informacion a trazos -o informacién incompleta- del estimulo fébico con
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una pobre calidad de la imagen procesada. Es decir, no se procesa la informacion visual de
manera detallada para emitir una respuesta ante el estimulo, sino que se procesan fragmentos
de la informacion compatible con el patron visual del estimulo fobico para que, desde el punto
de vista evolutivo, esta informacion visual limitada pero suficiente, sea enviada a la amigdala
y ésta emita una respuesta rapida que garantice la supervivencia ante dicho estimulo (Carretié,
Hinojosa, Martin-Loeches, Mercado, & Tapia, 2004; Maren, 2005).

La importancia de la via tillamo-amigdala en las reacciones emocionales radica en que esta
via permite que las respuestas emocionales que provoca un estimulo se inicien en la amigdala,
antes de procesar conscientemente dicho estimulo. De esta manera, la amigdala se convierte en
la principal fuente de diseminacion de la informacién, haciendo posible que participe en la
coordinacion de la respuesta autonémica y conductual ante el estimulo (LeDoux, 2003). Esto
es posible debido a que la informacion sensorial que llega a los ndcleos talamicos se envia a
regiones corticales para un analisis perceptivo complejo y las caracteristicas mas simples de los

estimulos son enviadas a la amigdala.

1.5.6.1.1. Talamo.

El talamo, ubicado en el diencéfalo, recibe multiples aferencias desde el sistema nervioso
periférico via médula espinal y tronco del encéfalo. Ademas, participa en la integracion
multimodal de la informacién sensorial, auditiva y visual de estimulos por sus conexiones con
otras areas de la corteza de asociacion y también esta implicado en funciones relacionadas con
la conciencia, la conducta afectiva y con los procesos de memoria.

De manera especifica, hay evidencia de que algunos nucleos talamicos estan relacionados
con las fobias especificas (Goossens, Schruers, Peeters, Griez, & Sunaert, 2007; Straube,
Mentzel, & Miltner, 2007), como el nlcleo taldamico anterior, que tiene un papel destacable en
el procesamiento de las emociones, dentro del circuito de Papez (Haines, 2013) o el ndcleo

geniculado lateral que recibe informacién de la retina y la envia a la corteza visual primaria
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influyendo en procesos de plasticidad de la corteza visual (Linden, Heynen, Haslinger, & Bear,
2009; Purves et al., 2007). Por su parte, el nlcleo pulvinar es el ndcleo que parece estar
implicado en la conexion talamo-amigdala de la via corta del procesamiento emaocional
(LeDoux, 2015; Romanski, Giguere, Bates, & Goldman-Rakic, 1997) y en la conexién tdlamo-
corteza prefrontal junto con el nicleo taldmico dorsomedial (Cavada, 2000; Romanski et al.,

1997).

1.5.6.1.2. Amigdala.

Como se ha comentado anteriormente, la amigdala ha sido considerada la estructura clave
en el procesamiento y respuesta rapida -emocional y defensiva- a estimulos fébicos (Sanchez-
Navarro & Lapuente, 2004), ya que recibe informacién proveniente de todas las areas
sensoriales de asociacion, de la corteza orbitofrontal, hipocampo, tAlamo e hipotdlamo, entre
otras (LeDoux, 2000). Hay estudios que reflejan una mayor actividad en los nucleos
amigdalinos cuando las personas con fobias especificas a animales observan imagenes
relacionadas con su estimulo fobico que cuando observan imagenes con otros contenidos
desagradables (Ahs et al., 2009; Sabatinelli, Bradley, Fitzsimmons, & Lang, 2005).

Se ha observado que cuando el estimulo es percibido de manera consciente por la persona,
se produce un aumento de actividad en otras areas cerebrales (Carlsson et al., 2004). Sin
embargo, cuando la atencién de la persona no se focaliza en el estimulo fobico se aprecia un
aumento en la actividad de la amigdala, lo que refuerza la hipétesis de que esta estructura realiza
un procesamiento automatico de los estimulos peligrosos para la supervivencia, es decir, los
estimulos fdbicos en este caso (Straube, Mentzel, & Miltner, 2006).

Esta estructura es capaz de modular el procesamiento de los estimulos y sus respuestas
fisioldgicas y conductuales, de ahi su importancia en el mantenimiento de las fobias especificas
(Goddard & Charney, 1997; Sanchez-Navarro & Martinez Selva, 2009). Su importancia radica

en que mantiene conexiones con otras estructuras como el nicleo estriado, donde se
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desencadena una activacién motora interpretada como una respuesta de huida o ataque ante el
estimulo fobico; con el nicleo lateral hipotalamico que desencadena una activacion del sistema
nervioso simpatico; o con el locus ceruleus, una estructura que, gracias a sus eferencias al
hipocampo, hipotalamo, corteza y médula espinal, integra informacion del sistema nervioso
auténomo, nucleos neuroendocrinos y circuitos limbicos (Chandler, 2016), implicados en las
conductas de miedo y ansiedad (Goddard & Charney, 1997) por la hiperactividad
noradrenérgica que se produce.

Ademas, la amigdala almacena la memoria emocional primigenia, que puede heredarse
(memoria filogenética) o aprenderse, por lo que se trata de una zona clave para la formacion de
asociaciones entre estimulos y refuerzos (LeDoux, 2000; Murray, 2007). Ante la exposicion a
estimulos visuales emocionales, las imagenes clasificadas como negativas o desagradables
provocan una mayor activacion en esta estructura. Esta activacion diferencial se debe como
consecuencia a una respuesta automatica, rapida y que predispone al organismo a la accion ante
estimulos catalogados como amenazantes o peligrosos, sin que sea necesario llevar a cabo un
procesamiento cognitivo complejo de la informacion (Paradiso et al., 1999).

Por otra parte, la via larga- o via lenta- esti conformada por las conexiones directas entre el
ndcleo geniculado lateral del tAlamo, el &rea visual primaria de la corteza occipital y la amigdala.
En esta via se da un procesamiento visual detallado de la informacion completa referida al
estimulo fobico, que tras una primera respuesta rapida de la amigdala (via corta), se procesa
detalladamente, confirmando si la informacion a trazos corresponde con el estimulo fébico o
no. Estas conexiones son clave para interpretar todas las sensaciones que provienen del entorno,
ya que esta segunda via de procesamiento permite la representacién completa de la escena
visual al reenviar informacion a la amigdala y a otras estructuras con las que mantiene

conexiones (Emery & Amaral, 2000; LaBar, 2007).
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1.5.6.1.3. Corteza occipital.

La corteza occipital funcionalmente se divide en tres areas: 1) area primaria, correspondiente
con el area 17 de Brodmann, es la regién occipital donde llega la informacién visual pues recibe
proyecciones desde el talamo; 2) area secundaria, correspondiente con el area 18 de Brodmann,
esta especializada en elaborar y sintetizar la informacion visual, pues cuenta con una amplia
red de conexiones interhemisférica; y 3) érea asociativa, correspondiente con el area 19 de
Brodmann, realiza la funcion de integracion multimodal de la informacién visual junto a la
auditiva y sensorial, ya que es la regién mas interconectada con otras regiones del cerebro

(Portellano & Garcia, 2014; Straube et al., 2007).

1.5.6.2. Estructuras implicadas en la regulacion emocional.

La via larga de procesamiento cuenta con la caracteristica de que, al haber una conexién con
la corteza prefrontal, ésta le aporta informacion no contingente a la emocion de miedo
provocada por la amigdala, permitiendo la regulacion posterior de una respuesta voluntaria y
planificada ante la situacion u objeto temido por parte de la corteza prefrontal sobre la amigdala
(LeDoux, 1994; Papez, 1995). Este proceso de regulacion de las estructuras limbicas por parte
de la corteza prefrontal también es conocido como el mecanismo de control top-down (o
mecanismo de control arriba-abajo) (Mocaiber et al., 2008).

Varias hipétesis sefialan que el efecto de la terapia sobre el funcionamiento cerebral esta
esencialmente en este dltimo proceso, el control top- down (Linden, 2008; Mocaiber et al.,
2008). Esto ultimo guarda relacién con un trabajo sobre desactivaciones funcionales en el que
se sugiere la existencia de una respuesta cerebral potencialmente subyacente al procesamiento
de la ‘sefial de seguridad', es decir, no amenazante (Fullana et al., 2016). Otros estudios han
sefialado que, a través de la extincidn, el aprendizaje de seguridad se ve facilitado por la

actividad en la corteza prefrontal ventromedial, que inhibe la respuesta de miedo previamente
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asociada con una sefial de peligro sensorial en la amigdala en personas con algun trastorno de
ansiedad (Kalisch & Gerlicher, 2014; Milad, Wright, et al., 2007).
Las principales estructuras relacionadas con la regulacion emocional en los trastornos

fobicos son:

1.5.6.2.1. Corteza prefrontal.

La corteza prefrontal, que abarca las areas 8, 9, 10, 11, 44, 45, 46, y 47 de Brodman y se
divide en dorsolateral, ventromedial, medial y orbotofrontal, esta implicada en los procesos de
regulacion emocional voluntarios e involuntarios.

Mantiene conexiones bidireccionales con la amigdala y con el giro cingulado anterior
conformando un circuito de regulacion emocional. Se ha observado que junto con el giro
cingulado anterior, envia conexiones a la insula, activando un proceso de regulacién emocional
sobre esta estructura descrita mas adelante.

Desde hace casi dos décadas, el estudio de la actividad neuronal de la corteza prefrontal
ventromedial ha mostrado que se producen mayores activaciones en esta zona ante estimulos
visuales de contenido negativo o desagradable que ante otro tipo de contenidos afectivos
(Kawasaki et al., 2001), ya que estd implicada en la toma de decisiones emocionales,
aprendizaje afectivo e impulsividad. En relacién a las fobias especificas, esta region contribuye
a la extincion del miedo actuando sobre la amigdala (Sotres-Bayon, Cain, & LeDoux, 2006).

Dentro de la corteza prefrontal, el area dorsolateral estd encargada de funciones cognitivas
complejas como la planificacion, pues funcionalmente esta relacionada con procesos de control
cognitivo de secuencias complejas de conductas (Dalley, Cardinal, & Robbins, 2004).

Respecto a su implicacién en la informacion emocional, es de caracter indirecto a través de
conexiones con la regidn prefrontal orbitomedial, pues recibe pocas conexiones directas desde

la amigdala y el hipocampo.
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1.5.6.2.2. Corteza orbitofrontal.

La corteza orbitofrontal, situada en el I6bulo frontal y correspondiente con las areas 10, 11
y 47 de Brodman, esta implicada en respuesta emocional y en el procesamiento cognitivo de la
toma de decisiones (Morris & Dolan, 2004), asi como en la representacion del valor afectivo
de los reforzadores y razonamiento. Se trata de un area de convergencia de la estimulacion
exteroceptiva e interoceptiva, es decir, en la integracion sensorial, por lo que su activacion es

mayor cuando la labor a realizar conlleva circunstancias aprendidas de refuerzo.

1.5.6.2.3. Corteza cingulada anterior.

Situada en el area media del cerebro, la corteza cingulada anterior participa en la
significacion y novedad de los estimulos percibidos, por lo que se le ha otorgado a esta zona
una funcién de tendencia o disposicion para la accion, ya que participa en el procesamiento de
informacidn relacionada con la conducta, en el aprendizaje y en la memoria (Damasio & Van
Hoesen, 1984). Ademas, recibe informacidn relacionada con el estado interoceptivo procedente
de la insula anterior, hecho que ha llevado a plantear que la amigdala y la corteza cingulada

anterior actan conjuntamente en la generacién de emaociones.

1.5.6.3. Otras estructuras cerebrales implicadas en las fobias especificas.

Ademas de las estructuras mencionadas, existen otras estructuras que también participan en
la red de estructuras cerebrales relacionadas con las fobias especificas a pequefios animales,
mostrando un aumento en su actividad cuando la persona se encuentra en presencia del estimulo
fobico (Biichel & Dolan, 2000; Etkin & Wager, 2007; Kim & Jung, 2006; Ranaldi, 2014;
Sehlmeyer et al., 2009) y una posterior disminucion de esta actividad tras las sesiones de terapia
de exposicion (Barsaglini, Sartori, Benetti, Pettersson-Yeo, & Mechelli, 2014; Fredrikson et al.,
2007; Johanson et al., 1998; Paquette et al., 2003; Schienle, Schéafer, Hermann, Rohrmann, &
Vaitl, 2007; Schienle, Schafer, Stark, & Vaitl, 2009; Straube, Glauer, Dilger, Mentzel, &

Miltner, 2006).
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A continuacion, se comentan los aspectos mas relevantes del resto de estructuras cerebrales
implicadas en las fobias especificas mas cominmente estudiadas y una representacion visual

de las conexiones entre ellas se puede observar en la Figura 3.

1.5.6.3.1. insula.

La insula, una estructura cortical ubicada profundamente en la superficie lateral del cerebro,
se ha relacionado con la representacion del estado corporal interno pues procesa los cambios
fisioldgicos que se dan en el organismo, desencadenando una valoracidn negativa de la
informacién interoceptiva, generando sensaciones de malestar y produciendo respuestas
emocionales negativas, como aquellas que se generan en los trastornos fobicos (Etkin & Wager,
2007).

En esta linea, hay evidencia acerca de un sistema amigdalo-insular involucrado en la
anticipacion auditiva ansiosa, donde se aprecia una reactividad en la insula anterior derecha
como respuesta de la anticipacion ansiosa que sufre la persona ante estimulos aversivos y
neutros; mientras que la actividad de la amigdala parece ser predictiva de la ansiedad
anticipatoria que la persona experimenta ante los estimulos aversivos (Carlson, Greenberg,

Rubin, & Mujica-Parodi, 2011).

1.5.6.3.2. Hipocampo.

El hipocampo se encuentra ubicado en el mesencéfalo, dentro del sistema limbico. Mantiene
conexiones bidireccionales con la amigdala conformando un sistema analizador de contextos
temidos (Petrovich, Canteras, & Swanson, 2001). La relacion entre ambas estructuras resulta
importante para estudiar los procesos emocionales subyacentes a las fobias especificas.

La respuesta emocional que emite la amigdala es compleja, pues esta estructura esta
compuesta por diversos ndcleos que influyen en el tipo de respuesta que dicha estructura emite
en funcion del estimulo procesado. Posee informacion acerca de las caracteristicas que
provocan que un estimulo genere miedo (Keifer, Hurt, Ressler, Marvar, & Marvar, 2015). En
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este sentido, los estimulos fébicos normalmente aparecen vinculados a un contexto
determinado. En el procesamiento de esta informacion contextual relacionada al estimulo
fobico estan implicados procesos de memoria, donde también destaca la implicacion del
hipocampo, clave también en los procesos de orientacion e inhibicidn conductual (Paquette et

al., 2003).

1.5.6.3.3. Hipotalamo.

El hipotalamo, ubicado en el diencéfalo basal anterior, juega un papel central en procesos
conductuales, hormonales y en la regulacion fisiologica del cuerpo. Esta funcién es
fundamental para comprender la respuesta del organismo ante una amenaza, sea real o no, pues
guarda conexiones con el nicleo central de la amigdala. Funcionalmente, estas conexiones,
junto con proyecciones hacia el diencéfaloy el tronco encefalico, regulan los procesos
fisioldgicos y comportamentales relacionados con el miedo, la ansiedad y el estrés (Kuenzel,
2015). Este nlcleo tiene un papel importante en la plasticidad que subyace al aprendizaje del
miedo (Keifer et al., 2015).

Ademaés de la respuesta emocional, la amigdala emite una respuesta corporal a través del
hipotalamo, que es procesada por la insula, implicada, como se ha comentado, en los procesos

de interocepcion.

1.5.6.3.4. Giro fusiforme.

El giro fusiforme, ubicado en el area basal del I6bulo temporal, estd implicado en la
deteccion y reconocimiento de patrones visuales que recibe desde los centros sensoriales
primarios de la vista. De esta manera, y gracias a sus conexiones bidireccionales con la corteza

occipital, destaca su papel en las fobias en el proceso viso-atencional de los estimulos fobicos.

46

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

46 /186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

| Corteza prefrontal

' Corteza
“ s | Cingulado anterior |
' I Amigdala

!
Hpotdlam [Hoocamyo |

Figura 3. Conexiones entre las principales estructuras implicadas en el circuito cerebral relacionado con las fobias.
Las flechas indican las conexiones cerebrales existentes entre estructuras. Las estructuras sombreadas en menor
intensidad son las que corresponden a la via larga y via corta del modelo de doble via de procesamiento.

1.6. Tratamiento de las fobias

Tradicionalmente, se han utilizado diferentes modalidades terapéuticas para el tratamiento
de las fobias. A continuacion, se describen brevemente las técnicas terapéuticas disponibles
para el tratamiento de las fobias especificas y, posteriormente, se presentara un resumen de la

evidencia cientifica disponible para cada una de ellas.

1.6.1. Principales tratamientos estudiados.
1.6.1.2. Técnicas de exposicion.

La exposicion se basa en la teoria del aprendizaje de la extincion del miedo, por lo que
estrategias que pueden mejorar la adquisicion y recuperacion de los recuerdos de extincion del
miedo deberian facilitar el resultado de la terapia de exposiciéon (Minns et al., 2019).

En este sentido, y atendiendo a las areas cerebrales implicadas en las fobias que se han
comentado anteriormente, el principio activo de la exposicion residiria en que ésta puede

reajustar una inhibicidn de la amigdala gracias a las regiones prefrontales, es decir, se produciria
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un efecto de dominancia de las estructuras cerebrales corticales sobre las subcorticales (top-
down) (LeDoux, 2002).

Dentro de las terapias de exposicion, se puede distinguir la exposicion interoceptiva, la
exposicion in vivo, la exposicidn en imaginacion y la exposicion en imagenes.

La exposicion interoceptiva es una forma de terapia conductual en la que se reproducen
sensaciones fisicas internas (como sensacion de asfixia, mareos) y el paciente estd expuesto a
ellas en un entorno controlado. Ha sido comUnmente utilizada en el trastorno de panico y en
determinadas fobias especificas como, por ejemplo, la claustrofobia (Booth & Rachman, 1992).

La exposicion real o in vivo es considerada como el tratamiento mas eficaz para las fobias
especificas (American Psychiatric Association, 1994; Barlow, Esler, & Vitali, 1998) y suele
realizarse de forma gradual, comenzando por el aspecto del estimulo que menos ansiedad
provoque en la persona hasta el aspecto que mas ansiedad genere. No obstante, la eleccion de
exposicion en imagenes es preferible en aquellos casos donde la exposicion in vivo sea
dificilmente manipulable por parte del terapeuta o donde el paciente muestre serias reticencias
a la terapia de exposicién con el estimulo fébico real (Capafons, 2001).

En estos casos, la exposicion in vivo suele ir anticipada de algin tipo de exposicion en
imaginacion o de técnicas que fortalezcan el compromiso del paciente para someterse al
estimulo temido (Capafons, Sosa, & Avero, 1997; Capafons, Sosa, & Vifia, 1999). En concreto,
la terapia de exposicion en imaginacién implica la exposicidn al estimulo fébico a través de la
imaginacion, visualizando activamente el estimulo fobico con el objetivo de lograr la
habituacion y la extincidn final de la reaccidon fobica.

En este sentido, la exposicion in vivo supone una limitacion terapéutica, ya que el paciente
debe exponerse progresivamente a aquellos lugares, objetos o situaciones fdbicas que
precisamente le generan mucha angustia, haciendo que este procedimiento sélo sea llevado a

cabo por un nimero limitado de pacientes o que se generen abandonos (Capafons, 2001;
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Marcks, Weisberg, & Keller, 2009). Debido a esta brecha sustancial en el tratamiento, es
necesario considerar medios alternativos para la administracion de tratamientos basados en la
exposicion (Marcks et al., 2009).

En relacion a los fundamentos tedricos de la exposicion, existe cierta controversia en cuanto
al reemplazo -0 no- de las asociaciones originales al estimulo fébico, como se ha podido
observar a lo largo de esta exposicion. Por un lado, la teoria de la inhibicion del aprendizaje
(Craske & Rachman, 1987) postula que las asociaciones originales no se eliminan, sino que la
persona aprende nuevas asociaciones inhibitorias. En contraposicion, en la teoria del
procesamiento emocional (Foa & Kozak, 1986), el miedo se representa como una estructura de
recuerdos en red que contiene informacion sobre el estimulo fébico, sobre las respuestas de
miedo que evoca en la persona (verbales, fisiologicas, autondmicas y conductuales) y sobre el
significado del estimulo y de las respuestas de miedo.

En este Gltimo sentido, la exposicion activaria esa estructura de miedo y, posteriormente,
proporcionaria una nueva informacion incongruente con la ya almacenada sobre el significado
del estimulo y de sus consecuencias esperadas, es decir, que ese estimulo no tiene
consecuencias negativas reales para la persona o que no son tan temibles (Bados, 2015).

El uso de esta nueva informacion corrige los elementos patolégicos que se generaban del
estimulo fébico, es decir, el cambio en la valencia del significado del estimulo fébico se produce
durante la exposicion, a través del contacto de nueva informacion incompatible con la ya

incluida en la red de miedo original (Foa et al., 2006; Foa & Kozak, 1986).

1.6.1.2.1. La implicacion de la realidad virtual en las técnicas de exposicion.
Debido a las limitaciones terapéuticas que tiene la exposicion in vivo y la exposicion en
imagenes, desde hace décadas se ha ido observando como el uso de estimulos fébicos virtuales

puede ser una alternativa a este tipo de exposiciones, con resultados clinicamente significativos
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en diferentes tipos de fobia (Bados Lopez & Garcia Grau, 2011; Powers, 2019; Quero et al.,
2012; Wolitzky-Taylor, Horowitz, Powers, & Telch, 2008).

El desarrollo de entornos virtuales supone un avance importante en la limitacion terapéutica
de la exposicion in vivo o en imagenes (Carvalho, Freire, & Nardi, 2010; Clough & Casey,
2011; Pefiate et al., 2014), ya que esta forma de exposicion obtiene mejores resultados cuando
se lleva a cabo en una diversidad de lugares y contextos y con diversos estimulos temidos para
facilitar la generalizacion y prevenir el retorno del miedo (Antony & Barlow, 2002).

La idea de utilizar tecnologias de Realidad Virtual (RV) fue concebida por primera vez en
el Human-Computer Interaction Group de la Universidad Clark de Atlanta (North & North,
1994), quienes acufiaron el término de Terapia de Exposicion a Realidad Virtual (TERV). La
tecnologia de realidad virtual ofrece una oportunidad Unica para difundir la terapia de
exposicion (Powers, 2019).

La TERV ha supuesto varias ventajas frente a la terapia tradicional, como, por ejemplo, el
poseer un mayor control sobre los estimulos fébicos, mayor precision al inducir ansiedad, la
posibilidad de repetir la exposicién, limitar el nGmero de acontecimientos inesperados durante
la exposicion o decrecer el mantenimiento y los costes asociados al uso de animales para la
exposicion (higiene, alimentacion, cuidados, etc.) (Rothbaum, Hodges, Smith, Lee, & Price,
2000).

Actualmente, la creciente disponibilidad en el acceso de bajo coste a la RV en el mercado
permite que su uso como herramienta terapéutica sea bastante frecuente y aplicada a
practicamente todo el espectro de fobias (como la fobia social, agorafobia, claustrofobia, fobia
a las serpientes, a volar en avion, a las alturas,...) (Botella, Fernandez-Alvarez, Guillén, Garcia-
Palacios, & Bafios, 2017; Quero et al., 2012; Raghav et al., 2016) dado los avances en el

desarrollo de programas especificos para este trastorno (Minns et al., 2019).

50

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

50/186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

Esta tecnologia esta mejorando para que la calidad de las imagenes sea mejor y el costo sea
mucho mas bajo que la psicoterapia tradicional (Miloff et al., 2016).

Existen diversas variantes de RV, como la realidad aumentada o el uso de imagenes reales
o recreadas digitalmente presentadas de forma tridimensional (3D), que han mostrado ser
técnicas bien aceptadas por los pacientes por su caracter menos aversivo frente a la exposicion
in vivo (Beidel et al., 2019; Botella et al., 2016; Minns et al., 2019), generando asi una mayor
adherencia incluso en otros tipos de fobias (Gebara, Barros-Neto, Gertsenchtein, & Lotufo-
Neto, 2016). Esto se ve reflejado en algunos estudios con encuestas que indican que muchas
personas preferirian recibir la TERV a la terapia de exposicion tradicional (Garcia-Palacios,
Botella, Hoffman, & Fabregat, 2007).

Las imagenes en 3D, a diferencia de las imagenes en 2D, ofrecen claves visuales de
profundidad y movimiento que estarian presentes si el paciente se encontrara los estimulos en
la vida real y que son esenciales en la percepcion de la amenaza (Minns et al., 2019). Este hecho
para el tratamiento de las fobias a los animales puede ser muy valioso, ya que las personas con
este tipo de fobia temen especialmente a los movimientos repentinos de los animales (Bados,
2015).

Se ha observado que el visionado de iméagenes con estereoscopia en 3D es significativamente
efectivo para reducir el miedo a las arafias, proporcionando soporte para el tratamiento de las
fobias especificas a animales (Minns et al., 2019).

Este tipo de proyecciones utiliza imagenes reales en vez de simulaciones por ordenador, sin
embargo, hay margen de mejora en la TERV como terapia de exposicion, pues los videos en
3D pueden ser menos flexibles que las imagenes recreadas digitalmente por ordenador, pues
por lo general, las imagenes con estereoscopia en 3D no permiten tanta interaccion virtual con
el estimulo fébico (Minns et al., 2019) como en otras variantes de la RV, por ejemplo, la

realidad aumentada.
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En algunos estudios se ha visto una mayor respuesta en la amigdala a los estimulos
desagradables presentados en 3D que a los presentados en 2D (Dores et al., 2014), coincidiendo
con los resultados de otras investigaciones anteriores que muestran que una mayor activacion
de la amigdala durante la extincién puede resultar en una mayor reduccion del miedo (Flores,

Herry, Maldonado, & Berrendero, 2017; Phelps, Delgado, Nearing, & LeDoux, 2004).

1.6.1.2. Terapia Cognitiva y Terapia Cognitivo-Conductual.

La terapia cognitiva (TC) se centra en la reestructuracion cognitiva que modifica los
pensamientos distorsionados o irracionales asociados al estimulo o situacién temida, con la
consiguiente disminucién de la ansiedad y la evitacion (Choy, Fyer, & Lipsitz, 2007). La TC
se ha aplicado como tratamiento individual y también como terapia complementaria a otras
modalidades terapéuticas dentro del espectro de los trastornos de ansiedad y del estado de
animo.

La Terapia Cognitivo-Conductual (TCC) es un tratamiento psicolégico breve de primera
eleccidn para distintos trastornos de ansiedad, ya que reduce significativamente la ansiedad al
asumir la existencia de cogniciones distorsionadas y/o conductas disfuncionales que mantienen
(o causan) el malestar asociado (Fullana, Fernandez de la Cruz, Bulbena, & Toro, 2012). Cuenta
con un componente operativo inherente cuyo objetivo es que la persona recupere la posibilidad
de desenvolverse con normalidad en su vida cotidiana reduciendo las conductas de evitacion,
asi como las cogniciones negativas asociadas.

En esta modalidad de tratamiento se suelen recoger diferentes propuestas terapéuticas
empiricamente apoyadas y, en el caso de las fobias especificas, el tratamiento esté basado en la
exposicion gradual a los estimulos fébicos con educacion para el cambio de las atribuciones
negativas relacionadas a dichos estimulos (American Psychiatric Association, 1994; Etkin &
Wager, 2007; L-G Ost, 1996; Paquette et al., 2003). Esto convierte a la exposicion en la pieza

central de la eficacia del tratamiento psicoldgico (Choy et al., 2007; Craske, 1999; Foa et al.,

52

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

527186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

2006), siendo capaz de reducir el miedo y la conducta de evitacion ante el estimulo fébico, asi
como la emocion de asco en fobias especificas a animales (Davey, 2011).

Las ganancias terapéuticas producto de la TCC suelen mantenerse durante los afios
posteriores y los datos existentes sobre recaidas muestran un porcentaje bajo (Antony &
Barlow, 2002). Sin embargo, cuando esas recaidas en términos de retorno del miedo de
producen, éstas se han asociado a diferentes variables tales como la distraccion durante la
exposicion, la reduccién rapida del miedo durante la exposicion, la presencia de niveles de
depresion previos, un ritmo cardiaco inicial elevado, el llevar a cabo una exposicion masiva,
incluir poca variacion de los estimulos fobicos y la tendencia a asociar excesivamente estimulos
temidos con resultados aversivos (Antony & Barlow, 2002).

Una adecuada exposicion conlleva una programacion sistematica, estructurada y gradual que
requiere un esfuerzo continuado por parte del paciente y de ser capaz de tolerar un cierto grado
de ansiedad y malestar, intentando permanecer en la situacion hasta que ocurra una reduccién
sustancial de la ansiedad subjetiva, desaparezca el posible deseo de escapar y no haya signos
manifiestos de malestar. Para ello, se recurre a la psicoeducacion, es decir, proporcionarle al
paciente informacidn que le permita corregir sus creencias erroneas sobre el estimulo fobico o
sobre sus consecuencias; asi como al entrenamiento en habilidades y estrategias para manejar
el miedo que siente ante el estimulo temido a través de la practica de un conjunto de técnicas
propias del aprendizaje cognitivo (autoinstrucciones y reestructuracion cognitiva), del
condicionamiento clasico (relajacion y respiracion) y del condicionamiento operante
(autorrefuerzos por conductas de aproximacion al estimulo temido), entre otros (Antony &
Barlow, 2002).

Para ello, en la exposicion juegan un papel importante varios mecanismos tales como: 1) la
extincion de las respuestas condicionadas de ansiedad presentandose el estimulo fobico

repetidamente sin asociarse a consecuencias aversivas; 2) la habituacion , entendida como una
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disminucion de la activacion fisioldgica y emocional ante el estimulo temido, puede invalidar
creencias erroneas sobre las consecuencias que genera el estimulo fébico; el aumento de las 3)
expectativas de autoeficacia al confiar en la propia habilidad para afrontar la situacion; 4) la
disminucién de las interpretaciones amenazantes del estimulo fébico; y la 5) aceptacion
emocional de los estados emocionales negativos, asi como de sus sensaciones somaticas y
cognitivas asociadas al estimulo fébico fundamentan esta técnica terapéutica (Bados, 2015).
Por otra parte, los efectos de la distraccidon durante la exposicién son controvertidos, como
se ha comentado, aunque se ha observado que es una variable predictora del retorno del miedo

ante el estimulo fébico (Antony & Barlow, 2002; Kamphuis & Telch, 2000).

1.6.1.3. Otras técnicas para el tratamiento de la fobia especifica.

Una técnica ampliamente estudiada en la literatura para el tratamiento de las fobias
especificas es la desensibilizacion sistemética. Se basa en la técnica de exposicion al estimulo
fobico a través de la imaginacion, pero su objetivo principal es el de suprimir la ansiedad con
la relajacion muscular profunda (Wolpe, 1982).

Por otra parte, la tension muscular aplicada, una combinacion de tension muscular y
exposicion in vivo donde la persona aprende a reconocer los primeros signos disminucion de la
presion arterial y luego procede a la tensidn-distension del cuerpo. Esta técnica se utiliza junto
con la exposicion in vivo para revertir la caida de la presion arterial y prevenir el desmayo (Lars-
Goran Ost & Sterner, 1987).

Existen otras terapias psicoldgicas que se han utilizado para el tratamiento de la fobia
especifica, como el psicoanalisis, la terapia psicodinamica, la desensibilizacién sistematica con
movimientos oculares, la hipnosis y la terapia de apoyo. Sin embargo, la evidencia cientifica
de este tipo de tratamientos para la fobia especifica es escasa y/o débil en algunos casos (Choy

et al., 2007).
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Por Gltimo y en relacion a la farmacoterapia, se carece de evidencia cientifica sobre su uso
en la fobia especifica. No obstante, y a diferencia de lo que ocurre para otros trastornos de
ansiedad, existe la tendencia a desestimar esta modalidad de tratamiento por el escaso beneficio

que podria generar en las fobias especificas (Choy et al., 2007).

1.6.2. Eficacia terapéutica de los tratamientos para las fobias especificas.

En una RS llevada a cabo sobre la evidencia empirica de las diferentes modalidades
terapéuticas para distintos trastornos de ansiedad, las terapias de exposicién mostraron ser los
tratamientos que mayor nivel de evidencia obtuvieron para el tratamiento de este trastorno
(Moriana, Galvez-Lara, & Corpas, 2017). Sin embargo, otros tratamientos también han
mostrado eficacia en el tratamiento de las fobias especificas. A continuacion, se exponen los
resultados de algunos estudios y RS sobre la eficacia terapéutica de diferentes modalidades de

tratamiento utilizadas en las fobias especificas.

1.6.2.1. Técnicas de exposicion.

La exposicion en imaginacion ha mostrado cierta eficacia en el tratamiento de las fobias
especificas, aunque en menor medida que la exposicion in vivo (Bados, 2015) y existe cierta
evidencia de que cuando se aplica la exposicion interoceptiva se observan significativamente
menos cogniciones negativas y menos sensaciones fisicas desagradables en comparacion con
el no tratamiento (Choy et al., 2007).

En relacion a la exposicion in vivo, existe literatura que apoya que la exposicion in vivo es
igualmente efectiva en comparacion con la TERV, ambas con resultados positivos mantenidos
en el tiempo (Carl et al., 2019; Choy et al., 2007; Lindner et al., 2019). No obstante, parece
haber cierta controversia en relacion a las tasas de abandono cuando se aplica esta modalidad
terapéutica, ya que en un MA sobre trastornos fobicos se ha observado que las tasas de
abandono en la TERV no son significativamente diferentes en comparacidn con la exposicién

in vivo (Benbow & Anderson, 2019).
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Varias RS y MA han sefialado la utilidad y eficacia de la TERV en diferentes trastornos
fobicos, entre ellos la fobia a los animales, superando de manera significativa las ganancias
terapéuticas en comparacion con las listas de espera y condiciones psicoldgicas de placebo
(Botella et al., 2017; Powers, 2019; Quero et al., 2012).

Los mismos resultados se han encontrado en las variantes de la RV mostrando su eficacia a
corto y largo plazo (Botella, Breton-L6pez, Quero, Bafios, & Garcia-Palacios, 2010) en el
tratamiento de la fobia a pequefios animales como arafias (Botella et al., 2016) y cucarachas
(Botella et al., 2010).

En su comparacidn con la desensibilizacion sistematica, se ha observado que tanto ésta como
la TERV tienen una eficacia similar en el alivio de la ansiedad subjetiva, pero la TERV es méas
efectiva para incitar a la persona a realizar conductas de aproximacion al estimulo fobico (Choy
et al., 2007).

Estos resultados se han visto apoyados en algunos MA (Morina, ljntema, Meyerbroker, &
Emmelkamp, 2015; Powers & Emmelkamp, 2008) cuyos hallazgos van en la linea de que la
TERV puede producir un cambio de comportamiento significativo en situaciones de la vida
real, respaldando asi su aplicacion en el tratamiento de este tipo de trastornos.

En otros estudios donde se ha comparado la TERV con la TCC, se ha hallado que en
pacientes a los que se les ha administrado TERV sufren, ademas, ciertos cambios a nivel
cognitivo, representados en un aumento en la autoeficacia y auto-instrucciones, que generan
durante la exposicion a los estimulos fobicos (Meyerbréker & Emmelkamp, 2010; Pefiate et al.,
2014). Esto implica que, desde el punto de vista de la activacion cerebral, la administracion de
la TERV puede suponer la activacion de otras areas distintas a la TCC en las fobias especificas,
generando esa mayor autoeficacia y aumento de los niveles de seguridad de los pacientes en si

mismos (Meyerbrdker & Emmelkamp, 2010).
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1.6.2.2. Terapia Cognitiva y Terapia Cognitivo-Conductual.

Una RS (Choy et al., 2007) encontr6 que la TC es tan efectiva como la exposicién in vivo,
reflejando menos ansiedad subjetiva, sintomas fisicos y cogniciones negativas, relacionadas
con pensamientos disfuncionales asociados al estimulo fdbico. Estos resultados son
consistentes tanto cuando la TC se aplica de manera individual como tratamiento
complementario a la exposicion in vivo, manteniendo las ganancias terapéuticas a lo largo del
tiempo.

Como se ha comentado anteriormente, la TCC es el tratamiento psicolégico de primera
eleccion para distintos trastornos de ansiedad y en esta linea, los criterios de eficacia para
determinar los tratamientos basados en la evidencia segun la Task Force (Rosa-Alcazar, Rosa-
Alcézar, & Rosa-Alcazar, 2009), indican el tratamiento de eleccion para las fobias especificas

es la TCC con exposicion.

1.6.2.3. Otras técnicas en el tratamiento de la fobia especifica.

El estudio de la desensibilizacion sistematica muestra que se trata de una técnica que
consigue mejores puntuaciones en la ansiedad subjetiva en comparacion con la exposicion en
imaginacion, pero sus efectos sobre la evitacion son mixtos (Choy et al., 2007). Esta técnica
muestra ser eficaz, pero en menor medida que la exposicion in vivo o el modelado, donde se
muestra al paciente como ha de interactuar con el estimulo fobico con el objetivo de que
posteriormente lo haga de manera auténoma (Bados, 2015). Por Gltimo, en relacién a la tensién
muscular aplicada de manera individual mostro ser tan efectiva como su combinacién con la

exposicion in vivo (Choy et al., 2007).

1.6.3. Técnicas de neuroimagen en los tratamientos psicolégicos.
Como se ha comentado a lo largo de los distintos apartados sobre aplicacion y eficacia

terapéutica de los distintos tratamientos para las fobias especificas, los trastornos de ansiedad
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se asocian comdnmente con cambios funcionales en las areas del cerebro fronto-limbico (Kalsi
etal., 2017).

El estudio de Kandel realizado en 1989 (Kandel, 1989) fue uno de los primeros en destacar
que los procesos de aprendizaje pueden modificar y reforzar permanentemente las conexiones
sindpticas. En dicho estudio, se planteaba que la psicoterapia guarda cierta similitud con el
aprendizaje, pues produce cambios anatomicos y dichos cambios deben ser detectables
mediante métodos de imagen para poder proporcionar evaluaciones objetivas del resultado
terapéutico (Kandel, 1989). Esto tltimo esta relacionado con el uso de pruebas psicométricas y
de diagnostico para cuantificar dichos cambios anatémicos, producto de la terapia psicolégica.

En este sentido, la identificacion de los correlatos neurales de determinados mecanismos
psicodinamicos concretos puede ayudar a planificar la psicoterapia y otros tratamientos para
los trastornos psiquiatricos (Salone et al., 2016), entre los que se encuentran los trastornos de
ansiedad como la fobia especifica.

Algunas pruebas de neuroimagen han apoyado al entendimiento de cdmo los tratamientos
psicolégicos logran la modificacion de circuitos neuronales evidenciando que, ademas de la
eficacia clinica de la TCC, existe una estrecha relacién entre la mejoria clinica producida por
la terapia y determinados cambios cerebrales. En este sentido, la neuroimagen funcional
proporciona una via prometedora para el estudio de estas redes funcionales (Salone et al., 2016).

Como ya se ha mencionado anteriormente, la amigdala esta implicada en la modulacién de
las respuestas vegetativas y conductuales que aparecen en las emociones (Berntson &
Cacioppo, 2007) y gracias a la neuroimagen, se ha visto su implicacion en el procesamiento de
estimulos emocionales que provocan miedo.

En un estudio llevado a cabo bajo un paradigma de provocacion de los sintomas, las pruebas

de resonancia magnética nuclear funcional (RMNT) con pacientes con fobia especifica a las
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arafias mostraron un aumento de las activaciones en areas frontales, especialmente en la corteza
prefrontal dorsolateral, corteza cingulada anterior e insula (Aupperle et al., 2009).

Otros estudios orientados a identificar cambios cerebrales tras el tratamiento con TCC por
fobia a las arafias han mostrado activaciones significativas de la corteza prefrontal dorsolateral
derecha, el giro parahipocampal y las areas corticales asociativas y visuales, de manera bilateral
durante la observacion del estimulo fébico antes de la intervencion psicoldgica (Paquette et al.,
2003).

Este tipo de activaciones antes de la TCC parecen reflejar el uso de estrategias cognitivas
dirigidas a la autorregulacion del miedo desencadenado por la visualizacién de imagenes del
estimulo fobico. Sin embargo, la activacién parahipocampal podria estar relacionada con una
reactivacion automatica de la memoria de miedo contextual que genere un comportamiento de
evitacion y, por consecuente, el mantenimiento de la fobia (Paquette et al., 2003). Estos
hallazgos van en la linea de que el enfoque psicoterapéutico de la TCC tiene el potencial de
modificar el circuito neural disfuncional asociado con los trastornos de ansiedad, pudiendo
reconfigurar funcionalmente el cerebro (Paquette et al., 2003).

Otros estudios con personas que reciben TCC para el tratamiento de fobias especificas han
observado como la actividad inicial de la amigdala y de otras zonas mas corticales, como la
insula anterior o la corteza cingulada anterior, disminuye tras completar la TCC, asimilandose
a la activacion cerebral de personas sin fobia (Goossens et al., 2007; Straube, Mentzel, et al.,

2006).

1.6.3.1. Resonancia Magnética Nuclear funcional.
Como se ha podido observar en los estudios que utilizan técnicas de neuroimagen para
conocer la efectividad de los tratamientos psicoldgicos a nivel cerebral, una de las técnicas mas

utilizadas es la RMNT.
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Esta técnica se trata de un avance muy relevante en la neurociencia al ser no invasiva y no
generar efectos secundarios, permitiendo examinar los procesos cognitivos a través del estudio
del cerebro mediante los cambios en el flujo sanguineo y la oxigenacion de la sangre
relacionada con la actividad neuronal, por medio de la deteccion de variacion en la sefial
magnética generando asi una neuroimagen del cerebro (Sell, 2007).

Aunque la RMNT tiene algunos inconvenientes, como la sensibilidad a los artefactos y el
ruido del escaner, se ha convertido en la herramienta mas utilizada para los estudios funcionales
de imagenes cerebrales debido a su excelente resolucion espacial y temporal y porque, a
diferencia de otras técnicas de neuroimagen, es capaz de evaluar indirectamente la actividad
neuronal (Quidé et al., 2012).

Algunas de las caracteristicas de la sefial de la RMNf permiten la estimacion de redes
complejas de conectividad en estructuras subcorticales (de la Iglesia-Vaya et al., 2011) por
tratarse de una técnica diagndstica por imagen sensible a los cambios hemodindmicos que
ocurren durante la actividad cerebral. Es una técnica cominmente aplicada para evaluar la
ansiedad de las personas con fobia ante la exposicion al estimulo temido pues, como se ha
comentado anteriormente, estas personas presentan una activacion diferente en comparacion a
las personas que no presentan dicha fobia. El flujo sanguineo cerebral es la variable con méas
interés en este tipo de pruebas, ya que esta intimamente asociada a la activacion neuronal.

Los equipos de RMN se basan en las propiedades magnéticas de la materia, ya que son
capaces de crear un campo magnético sensible a los atomos de hidrégeno, consiguiendo
orientarlos en la direccién del campo magnético de la resonancia una vez la persona entra en la
maquina de RMN.

Segun la concentracion de agua (H20) que tiene cada tejido del organismo, se obtendra una
sefial de resonancia diferente, pudiendo asi diferenciar entre huesos y otro tipo de tejidos como,

por ejemplo, neuronas, axones, etc.
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Las propiedades neurofisioldgicas durante la actividad cerebral guardan relacion con los
cambios magnéticos que produce la hemoglobina desoxigenada, ya que el cerebro consume en
torno al 20% del oxigeno que necesita el organismo y mas de la mitad de la glucosa. Si el
cerebro no dispone de suficientes reservas de glucosa, el aporte de estas dos sustancias debe ser
constante para realizar una adecuada actividad cerebral.

La actividad registrada dependiente del consumo de oxigeno que necesitan las neuronas para
funcionar queda registrada como si de fotogramas se tratase, ya que al activarse una neurona se
aumenta el oxigeno enviado a través del flujo sanguineo, modificando el campo magnético y
registrado asi en las imagenes que toma la RMN, permitiendo identificar las areas que se
especializan en el procesamiento de diferentes tareas concretas.

Es de este mecanismo de donde surge la relacion directa entre el incremento de la actividad
cerebral y el consumo de glucosa y oxigeno por parte de las neuronas, que a través de su
perfusion sanguinea capilar producen un incremento en la hemodindmica de una region cerebral
concreta traduciéndose en una medida indirecta de la actividad cerebral (Bandettini et al.,
1997). Es decir, el procesamiento de un estimulo duradero provoca una determinada actividad
neuronal que produce un incremento de la densidad capilar en el cerebro, aumentando el
volumen cerebral total producto del aporte constante de glucosa y oxigeno requeridos para ese
procesamiento.

En los estudios de RMNT, existen diversas medidas de conectividad funcional, definida ésta
como patrones de correlaciones estadisticas entre distintas areas cerebrales activadas (Friston,
1994), para detectar estos cambios. Sin embargo, el método més productivo en la actualidad se
basa en el estudio de las correlaciones temporales entre las sefiales BOLD (Blood Oxygenation
Level Dependent) de diferentes regiones del cerebro (Biswal et al., 2010; Raichle, 2011).

La sefial BOLD se considera una técnica de contraste que depende del nivel de oxigeno en

sangre muy utilizada por el hecho de no ser invasiva para la persona (Buxton, 2002; Ogawa,
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Lee, Kay, & Tank, 1990). La sefial BOLD representa la variable dependiente en los disefios
experimentales con RMNf como medida indirecta de la actividad neuronal. No obstante, la
fiabilidad de la neuroimagen como medida de la eficacia terapéutica sélo seria posible si un
determinado patron de cambio cerebral correlacionara con alguna medida de cambio clinico
favorable (Schiepek et al., 2013).

El hecho de que determinados cambios cerebrales muestren fluctuaciones similares, en
magnitud y tiempo, a cambios clinicos observados tras la aplicacion de la TCC en fobias
especificas iria en la direccion de que determinados cambios neuronales tendrian una estrecha

relacion con la mejoria sintomatica de ciertos trastornos de ansiedad (Schiepek et al., 2013).
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2. Planteamiento del problema

A partir de la evidencia cientifica que apoya que la exposicion a estimulos virtuales posee
resultados similares a los conseguidos con técnicas cognitivo-conductuales (Pefiate, Pitti, &
Bethencourt, 2008; Pitti et al., 2008) aunque con ventajas significativas en la mayor duracion
de los resultados positivos (Gonzélez-Lorenzo, Pitti, & Bethencourt-Pérez, 2011; Pefiate et al.,
2008) y mayor eficacia clinica (Gonzalez-Lorenzo et al., 2011; Pefate et al., 2014); el
planteamiento de este trabajo consiste en profundizar en las razones de esa posible eficacia
diferencial de la TERV sobre la TCC con exposicién a imagenes reales.

El abordaje psicoldgico de las fobias suele basarse en postulados meramente cognitivo-
comportamentales, que suelen ser argumentos suficientes para explicar los trastornos de
ansiedad vy, especificamente, los trastornos fobicos. Estudios con pruebas de autoinforme
apuntan a que esta mayor utilidad radica en que la TERV posibilita una mayor autoeficacia y
capacidad autoinstruccional, elementos cognitivos claves para el mejor abordaje de la patologia
fobica (y en general de los trastornos emocionales y afectivos), pues implican a las estructuras
frontales del cerebro.

Se necesita corroborar esos datos por medio de la informacion proporcionada por la RMNf,
suponiendo un soporte objetivo a la mayor presencia de esos procesos por medio de la
exposicion a estimulos virtuales.

Con las aportaciones de la neurociencia en este trabajo se espera incrementar ese
conocimiento de manera colaborativa con los proporcionados por los modelos cognitivo-
conductuales, facilitando una vision mas integral del problema psicolégico.

En este sentido, se pretende estudiar si la exposicion a estimulos virtuales con la TERV puede
estar facilitando la activacién diferencial de otras areas relacionadas con procesos cognitivos,
asi como las estructuras implicadas en el modelo de doble via de procesamiento y en la

regulacion emocional; en comparacion a la exposicion a estimulos reales con la TCC. Esto
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Gltimo podria ser una hipotesis que justificase la eleccion preferente de la TERV sobre la TCC
con iméagenes reales.

Ademas, de existir variaciones en esas imagenes cerebrales producto de una u otra exposicion,
se necesita conocer si dichas variaciones estan en consonancia con esa mejora en los dominios
mas cognitivos (y menos afectivos) que conllevan las técnicas cognitivo-conductuales.

Si se comprobasen estas hipdtesis, podria replantearse el modelo tedrico de base de las
técnicas de exposicion (teoria del procesamiento emocional del miedo) y, como consecuencia
l6gica, modificar los planteamientos de las técnicas expositivas y contribuir al conocimiento de
los posibles factores bioldgicos implicados en las fobias y su interaccidn con el contexto, asi

como su abordaje preventivo al conocer el mapa cerebral implicado en las fobias especificas.
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3. Objetivos e hipdtesis
3.1. Objetivos generales

1. Conocer si las areas cerebrales que se activan funcionalmente en las personas con fobia
especifica expuestas a estimulos reales se diferencian en la activacion de las personas
con fobia especifica expuestas a estimulos virtuales tras el tratamiento psicoldgico.

2. Conocer si, producto de la eficacia de la TERV, el patron cerebral activado en las
personas con fobias tras el tratamiento se asemeja mas al patron cerebral de las personas
sin fobia, en comparacion a las personas tratadas con TCC.

3.2. Objetivos especificos

1. Comprobar que el tratamiento cognitivo-conductual con exposicion a imagenes
virtuales (TERV), es de una eficacia comparable al tratamiento cognitivo-conductual
con exposicion a imagenes reales (TCC).

2. Conocer si los resultados de la terapia se mantienen en los dos grupos experimentales
(TERV y TCC), durante el seguimiento a tres meses.

3. Conocer los cambios producidos en el patrén de actividad cerebral de las personas
tratadas con el tratamiento cognitivo-conductual y exposicion a imagenes reales (TCC).

4. Conocer los cambios producidos en el patron de actividad cerebral de las personas
tratadas con el tratamiento cognitivo-conductual con exposicion a imagenes virtuales
(TERV).

5. Conocer si existen diferencias en el patron de actividad cerebral de las personas tratadas
con el TCC frente al patrén de actividad cerebral de las personas tratadas con tratadas
con TERV, en relacion con una disminucion de la actividad cerebral del sistema limbico
y la activacion de areas corticales implicadas en la regulacién emocional.

6. Conocer si los cambios en el patron de actividad cerebral producto del tratamiento

(TCCITERV) son diferentes del patron de actividad cerebral de personas sin fobia.
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3.3. Hipotesis

1.

El tratamiento cognitivo-conductual con exposicion a imagenes virtuales (TERV) sera
de una eficacia comparable al tratamiento cognitivo-conductual con exposicion a
imagenes reales (TCC).

Los resultados de la terapia se mantendran en ambos grupos experimentales tres meses
después de las sesiones de tratamiento.

El patron de actividad cerebral de las personas tratadas con TCC sera diferente al de
antes del tratamiento en relacion con su respuesta hemodinamica, como consecuencia
de los cambios producidos por la terapia.

El patron de actividad cerebral de las personas tratadas con TERV sera diferente al de
antes del tratamiento en relacion con su respuesta hemodinamica, como consecuencia
de los cambios producidos por la terapia.

La terapia basada en la exposicion a estimulos reales y la terapia basada en la exposicion
a iméagenes virtuales conseguiran que las activaciones detectadas postratamiento, se
asemejen de manera significativa a las de una persona sin fobia expuesta a las mismas
imégenes.

El patron de actividad cerebral de las personas que reciban terapia basada en la
exposicion a imagenes virtuales serd mas similar al de personas sin fobia, en virtud de
una mayor capacidad de disminucién de la actividad cerebral del sistema limbico y la

activacion de las areas corticales implicadas en la regulacion emocional.
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4. Método

El presente estudio parte de un proyecto nacional aprobado en 2014 (PSI12013-42912-R) en
el que se reclutd a personas con fobia especifica a arafias, cucarachas o lagartos (dada su
frecuencia en el contexto geografico en el que se desarrolla este trabajo) para evaluar y
contrastar su patron de actividad cerebral con el de personas sin fobia a estos animales, a través
de un registro de RMNf con exposicion a dichos estimulos fébicos en imagenes reales y
virtuales; con el objetivo de confirmar la presencia de ciertas areas cerebrales implicadas en el
mantenimiento de las fobias especificas a este tipo de animales. Este estudio se centra, ademas,
en evaluar los efectos terapéuticos de un programa basado en TERV frente al tratamiento

tradicional (TCC) con exposicion a iméagenes reales (Anexo 1).

4.1. Disefio general del estudio

Se llevo a cabo un disefio multigrupo compuesto por dos grupos de intervencién (exposicion
a imagenes reales y exposicion a imagenes virtuales) y dos grupos control (exposicion a
imagenes reales y exposicion a imagenes virtuales) para el contraste de imagenes cerebrales.

Para determinar el tamafio de los grupos de intervencion y control, se tuvieron en cuenta los
datos promedios en el inventario S-R para fobias (descrito més adelante). Se estimo6 que para
obtener cambios significativos con un tamafio de efecto grande (d-Cohen = 0.8), para un
intervalo de confianza del 95% (0.05) y para una potencia estadistica de 0.8, el tamafio de los
grupos deberia estar en torno a 20 participantes en cada uno de ellos. Esto supuso estimar una
muestra de 40 personas con fobias para los dos grupos de intervencién (20 en cada uno) y con
40 personas sin fobia para los dos grupos control para el contraste en neuroimagen con cada
uno de los grupos de intervencion. Por lo tanto, el total minimo de la muestra se estimé en 80
personas.

En anteriores trabajos se ha contemplado un tamafio muestral minimo de 12 participantes

para estudios funcionales con equipos de RMN de iguales caracteristicas al utilizado en el
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presente trabajo (Fransson & Marrelec, 2008; Fullana et al., 2016; Marstaller, Burianova, &
Reutens, 2017). El nimero de participantes incorporados en cada grupo de este estudio supera
los criterios estadisticos para la obtencion de una potencia estadistica y tamafio del efecto
aceptables (Desmond & Glover, 2002; Mumford & Nichols, 2008) con disefios experimentales
para imagenes de RMNT.

El disefio general de este estudio de disefio atendiendo a: 1) los datos reportados en los
instrumentos de evaluacion administrados antes y después del tratamiento y a los tres meses de
seguimiento tras la finalizacion de la terapia; y 2) a las activaciones registradas en una prueba
de RMNTf antes y después del tratamiento.

Para el estudio de las puntuaciones obtenidas en los instrumentos de evaluacion en los
distintos momentos administrados, se establecié como variable dependiente el resultado en las
distintas medidas de ansiedad y fobia; y como variable independiente el tipo de tratamiento
(TCC con exposicion a imagen real o a imagen virtual-TERV). Para el andlisis de dichas
puntuaciones, se realiz6 un disefio factorial mixto 2x3 con los siguientes factores y niveles:
Participante (con fobia vs sin fobia), Imagen (real vs virtual) y Tratamiento (pretratamiento vs
postratamiento vs seguimiento).

Para el estudio de las medidas de neuroimagen obtenidas a través de pruebas de RMNT, la
variable dependiente fue el efecto BOLD (cambios hemodindmicos asociados a la actividad
funcional cerebral) y la variable independiente fue el tipo de exposicion (imagen real o imagen
virtual). Para el andlisis de los cambios cerebrales producto de la terapia se realiz6 un disefio
factorial 2x2 de dos factores con dos niveles para cada uno: Participante (con fobia vs sin fobia)

e Imagen (real vs virtual).

68

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

68 /186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada

N° registro:

2019/49339

N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

En las Figura 4 y 5 se resume el procedimiento general del estudio y sus fases de analisis.

\
e e T S-R
Administracion telematica de . EAG
cuestionarios a participantes e BAI
reclutados en el llamamiento e IPDE
G ) e HAD
<
Entrevista y administracion 2 glxlx)l{S
L cuestionarios presencialmente ¢ Edimburzo
<
2 - . Exposicion imagenes reales
Sesion de RMN pretratamiento Exbosicibi igeass RV
-
3 : e TCC
Sesiones de terapia e TERV
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Administracion cuestionarios e HARS
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finalizacion terapia e HAD
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Figura 4. Procedimiento general del presente estudio.
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Figura 5. Fases de analisis del presente estudio.

69

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Fecha: 05/07/2019 16:37:19

Wenceslao Pefate Castro
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

09/07/2019 12:07:27

Francisco Luis Rivero Pérez
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

09/07/2019 15:09:47

69 /186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

4.2. Disefio de la exposicion con imagenes

La exposicion a las imagenes reales de arafias, cucarachas y lagartos se llevé a cabo mediante
videos de estos animales filmados en movimiento y con una camara 3D en distintas condiciones
(de cerca, de lejos, un solo animal, un grupo de tres animales) para contar con la mayor
variabilidad de exposicion posible. Los videos para la exposicion a imagenes virtuales también
fueron desarrollados en 3D construyendo virtualmente a dichos animales utilizando como guia
las secuencias filmadas con imégenes reales (Anexo 2). Ambos formatos de videos fueron
similares en cuanto a sus caracteristicas (800 x 600 pixeles).

Para calcular la duracién de los videos, se tomé en cuenta el tiempo de repeticién (TR) de la
maquina de RMN que se utilizd. EI TR es el tiempo que transcurre entre dos pulsos de
excitacion sucesivos para obtener claras lineas del espacio k (es decir, la frecuencia espacial de
la imagen buscada); y en el caso de este estudio, fue de dos segundos (cada dos segundos la
maquina de RMN realizaba un pulso que generaba un registro de todo el cerebro, compuesto
por 32 cortes axiales). Al utilizar un TR de dos segundos, en una sesion de RMN se generaban
10 pulsos de radiofrecuencia para registrar la actividad funcional a cerebro completo, dando
lugar a bloques de 20 segundos cada uno (dos segundos x 10 pulsos en total).

Cada video estaba conformado por 16 bloques de iméagenes de estimulos fobicos y de otros
16 bloques de imagenes de bolas de madera como estimulos neutros (iméagenes reales o creadas
virtualmente segun correspondiera y filmadas en el mismo entorno que los estimulos fébicos a
fin de controlar ruido experimental por elementos de escena diferentes entre ambas
condiciones).

Los videos presentados para la exposicion a imagenes reales y a imagenes virtuales eran de
aproximadamente 11 minutos de duracion, con lo que cada video estaba conformado por 32
bloques de imagenes cada uno. Con el objetivo de minimizar sesgos, el orden de presentacion

de las imagenes fue establecido aleatoriamente a través del programa Excel.
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Los videos presentados para la exposicion a imagenes reales y a imagenes virtuales fueron
mostrado a través de gafas que permitian la presentacion en estereoscopia con aislamiento
paramagnético para RMN VisualStim Digital, para lo que también se dispuso de una tarjeta
grafica NVIDIA 3D GeForce 8600 GT para la reproduccion de los videos.

Con el objetivo de minimizar sesgos, el orden de presentacion de las imagenes fue

establecido aleatoriamente a través del programa Excel.

4.3. Técnica de neuroimagen

La reproduccion de los videos en las sesiones de RMN fue posible gracias al equipo de
Resonancia Magnética de 3.0 Teslas Signa Excite HD GI (General Electric) del Servicio
General de Apoyo a la Investigacion (SEGALI) del Hospital Universitario de Canarias (HUC).
Las caracteristicas técnicas de la maquina se pueden consultar en el Anexo 3.

Las sesiones de RMN tuvieron una duracion aproximada de entre 20-25 minutos por
participante, donde se procedia a una calibracién previa del equipo que duraba
aproximadamente cinco minutos, seguida de la presentacion de los videos con las imagenes de
los estimulos fébicos (11 minutos aproximadamente). Tras esto, el equipo de RMN tomo
imagenes anatdmicas estructurales (imagenes T1) durante otros cinco minutos, permitiendo el
contraste entre la materia blanca, la materia gris y el liquido cefalorraquideo; y, por ultimo,
como criterio ético del equipo de investigacion, se procedio al registro de imagenes T2 (a fin
de apresar posibles incidentalomas en el parénquima cerebral al compararse con las imagenes
con velocidad de relajacién longitudinal T1) con duracién aproximada de dos minutos, para
que el equipo técnico del SEGAI descartara posibles anomalias inesperadas en los participantes
que implicasen la activacion del protocolo de seguridad del Servicio procediendo a la
derivacion del paciente al servicio de radiologia y/o neurocirugia para su valoracion clinica.

Un aspecto a considerar cuando se utiliza la técnica de RMN son los Dummy Scans (DS),

unos escaneos previos tomados en la adquisicion de imagenes de RMN antes de que se inicie
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el receptor de la maquina y se recopilen los datos. Su funcion es la de garantizar que el sistema
de resonancia esté en un estado estable antes de la recopilacion de imagenes. En estudios de
RMN se recomienda desestimar los primeros escaneos del registro, correspondiéndose con los
DM, para eliminar del analisis de los datos las interferencias producidas por estos escaneos
previos de estabilizacion del equipo de RMN. En este estudio no fue necesario realizar esta
eliminacion de los DM para el andlisis, ya que el equipo de RMN, al utilizarlo con un TR de
dos segundos, los elimina por defecto, o lo que es lo mismo, elimina los primeros 20 segundos
tras el inicio de la resonancia. En este caso, esos 20 segundos se corresponden a un blogque
completo del disefio y con el objetivo de que la vision de los participantes se adaptara al efecto

3D durante el registro de los DS, se presentaron imagenes de estimulos neutros durante (Figura

6).
Dummy Estimulo Estimulo Estimulo Estimulo
Scans Fébico Neutro Fébico Fébico
(20 seq) (20 seq) (20 seg) (20 seg) (20 seg)

Figura 6. Proceso de registro de las imagenes en RMN llevadas a cabo en este estudio.

4.4. Adquisicion y analisis de las imagenes de RMN

Para el andlisis de las imagenes de RMN se utilizo el software estadistico Statistical
Parametric Mapping version 12 (SPM12) con lo que se llevd a cabo la reorientacion de las
imagenes estructurales y funcionales de cada participante, tanto en el plano de rotacion como
en el de traslacion, tomando la comisura anterior como referencia para el volumen estructural
y como centro de coordenadas. Esto permitié asegurar que las imagenes de todos los
participantes compartieran el mismo punto anatémico (0, 0, 0) y eje de coordenadas en el
espacio, es decir, eje de traslacion (x, y, z) y rotacion (pitch, roll, yaw) para el analisis. Por
consenso, las coordenadas (0, 0, 0) del eje se sitGan entre la comisura anterior y la posterior

(Figura 7).
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Figura 7. Reorientacion de las imagenes cerebrales a través del software SPM12.

Una vez realizada la reorientacion de las imagenes, las imagenes funcionales se pasaron de
formato DICOM (Digital Imaging and Communication On Medicine) a formato NIfTI
(Neuroimaging Informatics Technology Initiative) para llevar a cabo el pre-procesado espacial
de dichas iméagenes con cada uno de los participantes del estudio. Este paso es necesario debido
a que el formato DICOM, ademés de la imagen codificada en pixeles (2D), contiene
informacion demografica y determinadas caracteristicas del paciente. Sin embargo, el conjunto
de imagenes que guarda este formato sélo ofrece una porcion determinada del cerebro. Ante
esto, lo convencional es que dichas imagenes funcionales en formato DICOM se transformen
en formato NIfT1, un Unico fichero en el cual aparece el corte entero del cerebro a partir de las
imagenes DICOM transformadas a imagenes funcionales en 3D al cambiar los pixeles por
voxeles y obtener asi, metadatos de iméagenes.

Para ello, se llevo a cabo la 1) Realineacion de las iméagenes funcionales para corregir el
movimiento minimo involuntario de la cabeza del participante que se producia durante la
prueba de RMN, pese a la instruccion de no realizar movimientos durante la prueba. Como
resultado de este proceso, se genero6 un fichero de texto con los parametros de movimiento, que
posteriormente fueron utilizados como regresores en el andlisis estadistico, y una imagen
correspondiente a la media de todas las imagenes funcionales (volimenes funcionales) de cada

participante que sirvié como base para el siguiente paso, el 2) Corregistro. En esta siguiente
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fase, se corregistro el volumen estructural con la imagen media de volumen funcional generada
en la fase anterior. Tras esto, se realizé el 3) Segmentado de las imagenes estructurales para
delimitar la sustancia gris, la sustancia blanca y el liquido cefalorraquideo. Posteriormente, se
llevo a cabo el 4) Normalizado de las imagenes funcionales con el fin de poder extrapolar los
datos de este estudio a la poblacidon normal para el espacio neuroanatémico MNI (Montreal
Neurological Institute). Para este proceso se ajustd a 4x4x4mm la dimensidn de los voxeles de
las imégenes. Un véxel es la unidad cubica utilizada en el registro de la prueba de RMN para
componer la imagen tridimensional del cerebro de cada participante. Por dltimo, se realizo el
5) Suavizado de las imagenes funcionales normalizadas para eliminar el "ruido" de las imagenes
cerebrales producido por interferencias propias de la actividad cerebral basal del participante,
por lo que fue necesario filtrar la sefial para analizar estadisticamente la actividad propia de la
tarea cognitiva a evaluar (Salafranca, 1991). Este proceso resulta imprescindible para el estudio
de sefial cerebral en neuroimagen (Farras-Permanyer, Guardia-Olmos, & Pero-Cebollero,

2015).

4.5. Disefio estadistico

4.5.1. Analisis de primer nivel.

Con el objetivo de detectar diferencias intraparticipante en los resultados obtenidos de la
bateria de pruebas administradas antes y después de la realizacion de las sesiones de terapia y
a los tres meses desde la finalizacion de la misma, se llevé a cabo una prueba t de Student.

El mismo procedimiento se realizd para detectar diferencias en las activaciones
intraparticipante segln el tipo de estimulo presentado (estimulo fébico o estimulo neutro) antes
y después del tratamiento. Esto determinaria la direccion de la activacion cerebral (actividad
hemodinamica o efecto BOLD), indicando si la activacién causada por la exposicion al estimulo
fobico (real o virtual) era mayor que activacion causada por la exposicion al estimulo neutro o

viceversa.
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4.5.2. Analisis de segundo nivel.

Con el objetivo de detectar diferencias inter- e intragrupo en la activacion cerebral, se
llevaron a cabo varios ANOVAS para determinar el efecto principal de la imagen y del
tratamiento, asi como los efectos positivos y negativos de cada factor. También se realiz6 la
interaccion entre ambos efectos principales y se comparé la activacion cerebral obtenida en
ambos grupos de intervencion una vez finalizada la terapia con la activacion cerebral del grupo

control.

4.6. Participantes

El reclutamiento de participantes se llevd a cabo a través de un llamamiento pablico donde
se ofrecia tratamiento psicolégico gratuito para fobias a arafias, cucarachas o lagartos a cambio
de participar en el estudio y +0.25 puntos en algunas asignaturas propias del Departamento de
Psicologia Clinica, Psicobiologia y Metodologia para aquellos participantes que fueran
estudiantes de psicologia de la Universidad de La Laguna participasen en los grupos control.

En este sentido y dado que los grupos control se conformaron principalmente con
estudiantes, en los andlisis posteriores se tuvo en cuenta la diferencia de edad entre grupos para
equilibrar la heterogeneidad en esta variable. Esto sera explicado con detalle en el apartado de
resultados.

A medida que los participantes contactaron para formar parte del estudio se fue conformando
una base de datos con un cédigo numérico correlativo segtn orden de contacto, aleatorizando
la condicion de intervencion (exposicion a imagen real o exposicién a imagen virtual) a través
de la creacion de tablas con ambas condiciones al azar. EI mismo procedimiento se realiz6
paralelamente para los grupos control conformados por personas sin fobia a estos animales.

Los investigadores que reclutaron a los participantes desconocian la asignacion hasta el

momento de la primera RMN. Sélo en el momento de acceder a la entrevista del participante
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para preparar las sesiones de tratamiento, los terapeutas conocian a qué grupo pertenecia cada
participante.

El criterio de inclusion para los grupos de intervencion fue: 1) personas adultas con fobias
especificas a arafias, cucarachas o lagartos. Los criterios de exclusion para los grupos de
intervencion fueron: 1) casos en los que la fobia a arafias, cucarachas o lagartos fuese comorbida
con un trastorno psicotico, de abuso de sustancias o cuando fuera componente secundario
derivado de otros problemas mentales u organicos; 2) personas con algin implante metalico no
compatible con resonancia magnética; 3) mujeres embarazadas 0 que creyeran poder estarlo; 4)
personas con aparatos de ortodoncia fijos (brackets); 5) personas con cualquier otra condicion
médica en la que se desaconseje el uso de resonancia magnética; 6) personas con claustrofobia
que le impidiera Ilevar a cabo la sesion de resonancia.

El criterio de inclusion para los grupos control conformados por personas sin fobia fue: 1)
personas adultas sin fobias especificas a arafias, cucarachas o lagartos. Los criterios de
exclusion para estos grupos fueron: 1) personas adultas con fobias especificas a arafias,
cucarachas o lagartos; 2) personas con algin implante metalico no compatible con resonancia
magnética; 3) mujeres embarazadas o que creyeran poder estarlo; 4) personas con aparatos de
ortodoncia fijos (brackets); 5) personas con cualquier otra condicion médica en la que se
desaconseje el uso de resonancia magnética; 6) personas con claustrofobia que le impidiera
Ilevar a cabo la sesion de resonancia.

El procedimiento que se siguid para este estudio con cada grupo se describe a continuacion.

4.6.1. Grupos de intervencion.
Tras la asignacion a las distintas condiciones de intervencidn, los participantes respondieron
los siguientes cuestionarios de manera telematica (Anexo 4):
- Inventario S-R (S-R Inventory of Anxiousness; (Endler, Hunt, & Rosenstein, 1962)

adaptado a arafias, cucarachas o lagartos. El objetivo de este instrumento es la
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evaluacion de la Ansiedad-Rasgo en diferentes situaciones. Se compone de 14 items
(escala Likert de 5 puntos) que evalGan los sintomas mas comunes asociados con la
respuesta ansiosa. Tiene una alta consistencia interna (0.95) y adecuada validez
convergente. En este estudio, se refirié el estimulo fébico objetivo (arafias, cucarachas
o lagartos) antes de la respuesta del participante.

- Inventario de Ansiedad de Beck (BAI; Beck Anxiety Inventory; (Beck, Epstein, Brown,
& Steer, 1988). Valora los sintomas somaticos y cognitivos de la ansiedad y proporciona
una medida general de la ansiedad del participante.

- Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HAD; Hospital Anxiety and Depression
scale; (Zigmond & Snaith, 1983). Se trata de una prueba breve que permite obtener del
participante una puntuacion en depresion y otra de ansiedad referida a la Gltima semana.
En este estudio s6lo se tomd en cuenta la subescala de ansiedad por su relevancia para
este trabajo. Tanto la subescala de este instrumento como en inventario BAI se
administraron con el objetivo de tener una segunda medida de ansiedad procedente de
los participantes que confirmase la seleccion adecuada de la muestra.

- Escala de Autoeficacia General (EAG; (Baessler & Schwarcer, 1996). Este instrumento
permite explorar la autopercepcion del participante en referencia a su sentimiento de
confianza en sus propias capacidades para manejar estimulos estresores.

- Cuestionario Internacional de los Trastornos de las Personalidad (IPDE; International
Personality Disorder Examination; (Loranger et al., 1994). Pese a que por si solo no
tiene valor diagndstico, este instrumento se utiliza como screening para los posibles
trastornos de personalidad, segun los criterios de la cuarta versién revisada del DSM
(American Psychiatric Association, 2002), que se han de explorar en la entrevista clinica
si la puntuacion obtenida en un trastorno es mayor o igual a tres. Para este estudio s6lo

se seleccionaron los items respectivos a los trastornos ansiosos (trastorno obsesivo-
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compulsivo, trastorno de dependencia y trastorno de evitacion). El objetivo de la
administracion de las escalas de este instrumento fue para explorar indicios de posibles
comorbilidades en los participantes.

Una vez analizados los resultados de los cuestionarios y confirmada la presencia de
puntuaciones altas en fobia con significacion clinica en el inventario S-R, se citd
individualmente a los participantes y se les realizo:

- Entrevista Diagnostica Internacional Compuesta (CIDI; Composite International
Diagnostic Interview; (World Health Organization, 1993)). Se trata de una entrevista
estructurada que proporciona diagnosticos codificados en la cuarta version revisada del
DSM vy la décima version de la CIE. Para este estudio, se seleccionaron aquellas
preguntas relacionadas con algunos trastornos de ansiedad como la fobia especifica,
fobia social, agorafobia y ataque de panico para verificar que los participantes cumplian
con los criterios de inclusion del estudio. Ademéas de datos clinicos, también se
recogieron datos demogréficos para controlar los posibles efectos de variables como la
edad de los participantes, la cronicidad de su fobia y si habian estado anteriormente en
tratamiento por este trastorno. Asimismo, si hubo algun aspecto de las respuestas a los
cuestionarios previamente administrado de forma teleméatica que necesitase ser
matizado se llevo a cabo durante la entrevista.

- Escala de ansiedad de Hamilton (HARS; Hamilton Anxiety Rating Scale; (Hamilton,
1959)). Este instrumento valora el grado de ansiedad en pacientes previamente
diagnosticados. En este caso se administr6 como una prueba diagndstica
complementaria para explorar la autopercepcion del participante sobre los sintomas de
ansiedad experimentados ante la presencia del estimulo fébico.

- Inventario de Lateralidad Manual de Edimburgo (Olfield, 1971). Este instrumento

permite explorar la preferencia manual del participante. Se administré con el fin de
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identificar una posible influencia de lateralidad en los patrones de activacion cerebral
producto de dominancia hemisférica derecha, es decir, personas zurdas.

Una vez se confirmé el cumplimiento de los criterios de inclusion, los participantes firmaron
un consentimiento informado con los objetivos de la investigacion, asi como autorizacion
expresa del uso de los datos con fines de investigacion. Posteriormente, a los participantes se
les realizo la sesion pretratamiento de RMNf en el HUC, tras firmar el consentimiento
informado de la prueba proporcionado por el SEGALI. En dicha sesidn se visualizaron imagenes
en movimiento del estimulo fébico (en la modalidad a la que el participante fue asignado) e
imagenes de estimulos neutros.

Tras esta primera sesion de RMN los participantes recibieron ocho sesiones de tratamiento
cognitivo-conductual con exposicion a su estimulo fobico en imagenes virtuales o reales segin
condicion, de acuerdo con la asignacion aleatoria anterior. Las sesiones se administraron
semanalmente (8 semanas en total) con duracion de 1 hora cada una.

El protocolo de tratamiento cognitivo-conductual se distribuy6 de la siguiente manera:

- 18 Sesion: presentacion del terapeuta y del programa e inicio de la psicoeducacion sobre
las fobias.

- 2% Sesi6n: presentacion y uso de los USAs (Unidad Subjetiva de Activacion) y
desactivacion fisiolégica con técnicas para el control de la respiracion.

- 32 Sesidn: practica del control de la respiracidn, utilizacion de los USAs y presentacion de
la reestructuracion cognitiva.

- 42 Sesidn — 82 sesion: repaso y practica de los contenidos trabajados en sesiones anteriores
e inicio de la exposicion de los estimulos con imagenes reales o virtuales segun la condicién
del participante a través de unas gafas tridimensionales, con control de la ansiedad para el

manejo de las distorsiones cognitivas e invitacion a exposicion in vivo de manera
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independiente por parte del participante poniendo en uso las técnicas y herramientas
aprendidas durante las sesiones de terapia.
Una vez finalizada la terapia, los participantes cumplimentaron nuevamente el Inventario S-
R, la escala HAD y escala HARS (esta ultima administrada por el terapeuta) para registrar los
efectos clinicos directos de la intervencidn terapéutica, obteniendo asi la medida postratamiento
de dichos instrumentos. Posteriormente, se cité a los participantes a una uUltima sesion de
resonancia magnética en la que volvieron a visualizar videos del estimulo fébico y en la cual
los investigadores les administraron el cuestionario HAQ-I1-PV para obtener una evaluacion de
la confianza en el terapeuta tras las sesiones de terapia.
Se llevo a cabo un seguimiento a los tres meses desde la finalizacion de la terapia consistente
en la administracion telematica del inventario S-R y la escala HAD para explorar el

mantenimiento de los efectos de la terapia.

4.6.2. Grupos control.

Los participantes de los grupos control de este estudio proceden del reclutamiento del
proyecto nacional anteriormente citado. El procedimiento de asignacién a los grupos y
aleatorizacion de esta muestra fue igual que para los grupos de intervencion, asi como la
cumplimentacion de los mismos instrumentos y realizacion de la entrevista clinica, para
descartar la existencia de un diagnostico previo de fobia y garantizar el cumplimiento de los
criterios de inclusién. En los analisis posteriores se tuvo en consideracion la diferencia de edad
de los grupos control respecto a los grupos de intervencion para equilibrar la heterogeneidad
existente en esta variable, ya que los grupos control estuvieron conformados Unicamente por
adultos entre 18 y 25 afios (estudiantes).

Tras firmar el consentimiento informado de participacion en el estudio y de realizacion de

la prueba de RMN, sdlo se realiz6 una Unica sesion de RMN con exposicion a imagen virtual o
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a imagen real, segun condicion, ya que, sin diagndstico de fobia especifica a estos animales se

asume que la respuesta cerebral ante estos estimulos no variara en el tiempo.

4.6.3. Terapeutas.

Se reclut6 a un grupo amplio de psic6logos de la Universidad de La Laguna con formacion
de grado finalizada y que habian recibido, o se encontraban realizando, formacion clinica
(Maéster en Psicologia General Sanitaria). Aquellos con habilidades en el manejo de ansiedad
fueron entrenados, de manera tutorizada y guiada, en el programa psicoeducativo para el control
de las fobias especificas y en la administracion de las pruebas clinicas que se debian aplicar a
los participantes una vez finalizara la terapia, pues constarian como parte de los resultados
postratamiento.

Para garantizar la calidad de las sesiones y la formacion de los terapeutas, se llevaron a cabo
seminarios clinicos quincenales con psicologos expertos en la materia donde tuvo lugar la
supervision y tutorizacion de las sesiones clinicas individuales. A cada terapeuta se le asignd

de manera aleatoria y cegada un maximo de cinco participantes.

81

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

81/186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

5. Resultados

Se reclut6 un total de 204 participantes, que tras la aleatorizacion resultaron 61 participantes
en los grupos control y 182 en los grupos de intervencion (Figura 8). Tras realizar las
entrevistas, las pruebas de resonancia y llevar a cabo las sesiones de terapia, inicialmente se
incluyeron 81 participantes en este estudio (39 en los grupos de intervencion y 42 en los grupos
control), sin embargo, tras el anélisis de realineado en las imagenes de RMN se excluyeron los
resultados de ocho participantes de los grupos de intervencion y los resultados de dos
participantes de los grupos control por no cumplir con los criterios minimos de calidad para la
evaluacion y comparacién de dichas imagenes cerebrales, por lo que el total de la muestra
analizada fue de 71 participantes: 31 en los grupos de intervencion y 40 en los grupos control.

Las caracteristicas de los participantes analizados se describen en la Tabla 1. Catorce

psicélogos participaron como terapeutas en el programa psicoeducativo.
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Tabla 1

Caracteristicas de los participantes analizados

Grupos de Intervencion

Grupos Control

Imagen Real Imagen Virtual Imagen Real Imagen Virtual

Participantes (n) 17 14 21 19
Edad media (afios) 37.47 29.64 22.9 20.85
Sexo (mujeres) 80% 90% 45% 75%
Animal fébico

Arafias 24% 21% 23% 25%

Cucarachas 65% 79% 55% 70%

Lagartos 11% * 23% 5%
Inicio fobia

Infancia (<11arfios) 88% 86% n.a. n.a.

Adolescencia (12-17 afios) 12% 14% n.a. n.a.

Adultez (>18afios) 0% 0% n.a. n.a.

Terapia previa 0% 0% n.a. n.a.

Nota:

* no hubo participantes en esta condicién de exposicion

n.a.= no aplica

5.1. Tratamiento

Se llevo a cabo un disefio factorial con un ANOVA de medidas repetidas siguiendo el

modelo general lineal para la comparacion de las puntuaciones obtenidas en cada instrumento

para cada una de las condiciones experimentales antes y después del tratamiento, asi como en

el seguimiento a tres meses tras la finalizacion de las sesiones de terapia (Tabla 2). En el caso

de los grupos control se asume que no hubo variacion en las puntuaciones tras el paso de tiempo,

por lo que se ha utilizado la puntuacion inicial de estos grupos para realizar las comparaciones

con los grupos de intervencion en las fases de postratamiento y seguimiento.
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Tabla 2

Puntuaciones obtenidas en los instrumentos administrados

Grupos de Intervencién Grupos Control

Imagen Real Imagen Virtual Imagen Real Imagen Virtual

X DT X DT X DT X DT
BAI 14.24 9.82 1486 10.04 1.24 0.70 084 0.76
EAG 20.88 745 19.00 4.96 29.14 7.39 31.84 334
IPDEevi 3.18 1.91 250 161 2.06 1.64 174 141
IPDEdep 2.06 1.85 293 186 1.43 1.08 184 112
IPDEobs 1.65 1.17 329 223 0.24 0.54 0 0
S-R pre 37.94 6.75 3786 576 0.28 0.46 032 048
S-R pos 18.6 6.63 1721 811 0.28 0.46 032 048
S-R seg 21.4 4.8 20 7.25 0.28 0.46 032 048
HADans pre 6.59 4.53 6.92 299 2.48 2.75 447 531
HADans pos 4.75 3.01 593 240 2.48 2.75 447 531
HADans seg 4.36 3.39 6.00 239 2.48 2.75 447 531
HARS pre 17.13 9.13 2264 6.83 0.43 0.51 026 0.45
HARS pos 4.33 251 736 5.05 0.43 0.51 026 045
HAQ-1I-PV 73.81 6.23 7136 7.76 n.a. n.a. n.a. n.a.

Notas:

DT = desviacion tipica; n.a.= no aplica; pre= pretratamiento; pos= postratamiento; seg= seguimiento a tres
meses desde la finalizacion de la terapia; ¥ = media.

Instrumentos:

BAI= Beck Anxiety Inventory; EAG= Escala de Autoeficacia General; HADans= Hospital anxiety and
Depression Scale subescala ansiedad; HARS= Hamilton Anxiety Rating Scale; HAQ-I1-PV= Revised Helping
Alliance Questionnaire Patient Version; IPDEevi= International Personality Disorder Examination items del
trastorno de evitacion; IPDEdep= International Personality Disorder Examination items del trastorno de
dependencia; IPDEobs= International Personality Disorder Examination items del trastorno obsesivo-
compulsivo; S-R= S-R Inventory of Anxiousness.

La edad de los participantes con fobia de los grupos de intervencion fue significativamente
mayor que la edad de los participantes sin fobia de los grupos control (t (71) = 7.15, p < 0.001,
d-Cohen = 1.40), por lo que, como se ha comentario anteriormente, en los analisis donde se
compar6 ambos grupos, se introdujo la edad como covariable. A continuacion, se describen los
resultados de cada instrumento atendiendo al momento de su administracion diferenciando las

comparaciones analizadas entre las diferentes condiciones experimentales.

5.1.1. Resultados de instrumentos administrados Unicamente antes del tratamiento.
No se encontraron diferencias significativas antes del tratamiento entre los grupos de

intervencion y los grupos control producto de la covariable edad en las escalas BAI (F (1) =

85

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

85/186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

1.019), EAG (F (1) = 2.423) e inventario IPDE (trastorno evitativo: F (1) = 1.796; trastorno
dependiente: F (1) = 0.933; trastorno obsesivo-compulsivo: F (1) = 0.715).

En referencia al factor grupo, se observaron diferencias significativas producidas por este
factor en la escala BAI (F (3) = 13.211, p = 0.000), en la escala EAG (F (3) = 15.772, p = 0.000)
y en los items referidos al trastorno evitativo (F (3) =3.618, p = 0.018) y trastorno dependiente
(F (3) = 23.352, p = 0.000) de la escala IPDE. Los items referidos al trastorno obsesivo-
compulsivo de la escala IPDE fue el tnico donde no se observaron diferencias significativas
debidas a este factor (F (3) = 2.39).

Las comparaciones realizadas entre las puntuaciones de los grupos de intervencion y los
grupos control en el inventario BAI y en las escalas EAG e IPDE pueden observarse
graficamente en las figuras 9, 10 y 11, respectivamente. A continuacion, se describe la

significacion de estas comparaciones.

5.1.1.1. Inventario BAI.
Comparacion entre grupos de intervencion y grupos control.

Antes de iniciar el tratamiento, se observaron puntuaciones correspondientes a ansiedad leve
en ambos grupos de intervencion y puntuaciones de ansiedad minima en ambos grupos control.

Estas puntuaciones mostraron ser significativamente diferentes al comprar el grupo de
intervencion expuesto a imagenes reales con el grupo control expuestos a las mismas imagenes
(F (36) = 58.758, p = 0.000), asi como en la comparacion entre el grupo de intervencion y el
grupo control expuestos a imagenes virtuales (F (31) = 28.152, p = 0.000).

En relacion a la comparacion realizada entre los grupos control, no se observaron diferencias
significativas entre ellos, aunque el grupo control expuesto a imagenes reales obtuvo
puntuaciones mayores en esta escala en comparacion con el grupo control expuesto a imagenes

virtuales (F (38) = 0.907).

86

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificacién: rRoQ EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ Fecha: 05/07/2019 16:37:19
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Wenceslao Pefate Castro 09/07/2019 12:07:27
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA
Francisco Luis Rivero Pérez 09/07/2019 15:09:47

UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

86 /186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica
Entrada
N° registro: 2019/49339
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212
Fecha: 05/07/2019 16:40:06

Comparacion entre ambos grupos de intervencion.

Al realizar una comparacion entre ambos grupos de intervencidn, se observd que las
puntuaciones de las personas con fobia expuestas a imagenes reales fueron ligeramente
superiores a las puntuaciones de las personas con fobia expuestas a imégenes virtuales. Sin
embargo, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las puntuaciones

de ambos grupos de intervencion antes del tratamiento (F (29) = 0.083).

Inventario BAI
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Figura 9. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencion y grupos control en el inventario BAI.
Este instrumento s6lo se administrd antes del tratamiento.

5.1.1.3. Escala EAG.
Comparacion entre grupos de intervencion y grupos control.

En ambos grupos control se obtuvieron puntuaciones superiores a las de los grupos de
intervencion en las dos condiciones de exposicién con diferencia significativa entre los grupos
de intervencién y los grupos control (imagen real: F (36) = 0.412, p = 0.002; imagen virtual: F
(31) = 2.421, p = 0.000).

El grupo control expuesto a imagenes virtuales mostr6 mayores puntuaciones en esta escala
que el grupo control expuesto a imagenes reales, sin embargo, esta diferencia no fue

significativa (F (29) = 16.698).

Comparacion entre ambos grupos de intervencion.
El grupo de intervencion expuesto a imagenes reales obtuvo puntuaciones ligeramente

superiores a las del grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales. No obstante, al realizar
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comparaciones entre pares no se encontraron diferencias significativas entre los grupos de

intervencion en la escala de autoeficacia (F (29) = 1.136).

Escala EAG
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Figura 10. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencién y grupos control en la escala EAG.
Este instrumento s6lo se administr6 antes del tratamiento.

5.1.1.4. Escala IPDE.
Comparacion entre grupos de intervencion y grupos control.

Las puntuaciones de los grupos de intervencion fueron superiores a las de los grupos control
en los tres trastornos evaluados con este instrumento.

En relacién al trastorno dependiente contemplado en esta escala, se encontraron diferencias
significativas entre ambos grupos de intervencion respecto a los grupos control al realizar
comparaciones entre pares (imagen real: F (36) = 12.712, p = 0.000; imagen virtual: F (31) =
35.419, p = 0.000).

También se observaron diferencias significativas en el trastorno de evitacion entre el grupo
de intervencion y el grupo control expuestos expuesto a imagenes virtuales (F (31) = 4.981, p
= 0.045). En la exposicion a imagenes reales, no hubo diferencias significativas entre el grupo
de intervencion y el grupo control (F (36) = 3.340).

En el trastorno obsesivo-compulsivo se obtuvo diferencia significativa entre el grupo de
intervencion expuestos a imagenes reales y el grupo control (F (36) = 1.689, p = 0.049). No se
observaron diferencias significativas entre el grupo de intervencion y el grupo control expuestos

a imagenes virtuales (F (31) = 0.586).
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El relacion a los grupos control, no se observaron diferencias significativas entre si en
ninguno de los trastornos evaluados en esta escala (trastorno obsesivo: F (38) = 1.017; trastorno

de evitacion: F (38) = 0.111; trastorno de dependencia: F (38) = 20.948).

Comparacion entre ambos grupos de intervencion.

Al realizar comparaciones entre pares no se encontraron diferencias significativas entre
ambos grupos de intervencion en el trastorno obsesivo-compulsivo (F (29) = 1.873) pese a que
el grupo de intervencidn expuesto a imagenes reales obtuvo mayores puntuaciones, superando
el punto de corte para este trastorno (puntuacion igual o mayor a tres).

Tampoco se obtuvo diferencia significativa en el trastorno de evitacion, donde las
puntuaciones fueron mayores en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales (F (29)
=0.130).

En el trastorno de dependencia fue el Unico en el que se encontraron diferencias
significativas entre ambos grupos de intervencion al realizar comparaciones entre pares (F (29)
=5.023, p = 0.014), siendo mayores las puntuaciones en el grupo de intervencion expuesto a

iméagenes virtuales.

Escala IPDE
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Figura 11. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencién y grupos control en la escala IPDE.
Este instrumento s6lo se administr antes del tratamiento.
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5.1.2. Resultados de instrumentos administrados antes y después del tratamiento.

No se observaron diferencias significativas en la covariable edad en la escala HARS (F (1)
= 4.12). En referencia al factor grupo en la escala HARS si se observaron diferencias
significativas (F (3) = 65.62, p = 0.000).

En la figura 12 se muestra la comparacion entre los grupos de intervencion y los grupos
control antes y después del tratamiento. Como se ha comentado anteriormente, se asume que el
paso del tiempo no afecta a las respuestas de los participantes sin fobia en los instrumentos
relacionados con la ansiedad causada por los animales estudiados en este trabajo, por lo que las

puntuaciones de los grupos control no varian en el momento del postratamiento.

5.1.2.1. Escala HARS.
Comparacion entre grupos de intervencién y grupos control.

Se observaron diferencias significativas entre los grupos de intervencién y los grupos control
antes y después del tratamiento tanto en la condicion de exposicion a imagen real (t (3) = 8.91,
p = 0.000, d-Cohen = 1.75) como en la condicion de exposicion a imagen virtual (t (3) = 13.88,
p = 0.000, d-Cohen = 2.73) siendo mayores las puntuaciones en los grupos de intervencion
(Figura 12). En relacién a los grupos control, al realizar comparaciones entre pares no se

observaron diferencias significativas entre ellos (t (3) = 0.25).

Comparacién entre ambos grupos de intervencion.

Antes del tratamiento ambos grupos de intervencion presentaban puntuaciones relativas a
ansiedad moderada/grave en la escala HARS, no observandose diferencia significativa entre
ellos (t (3) = 0.14).

Se encontraron diferencias significativas en las puntuaciones de ambos grupos de
intervencion antes y después del tratamiento en esta escala (t (3) = 6.82, p = 0.000, d-Cohen =
2.46) cambiando en ambas condiciones de intervencidn de ansiedad moderada/grave a ansiedad
leve/no ansiedad. No se observaron diferencias significativas entre las puntuaciones de ambos

grupos de intervencion tras el tratamiento (t (3) = 0.628).
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Figura 12. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencion y grupos control en la escala HARS
administrado antes y después del tratamiento.

5.1.3. Resultados de instrumentos administrados antes del tratamiento, después de éste
y en el seguimiento.

No se encontraron diferencias significativas antes del tratamiento entre los cuatro grupos
producto de la covariable edad en el inventario S-R (F (1) = 0.000) ni en la subescala ansiedad
de la escala HAD (F (1) = 0.015).

En referencia al factor grupo, si se observaron diferencias significativas producidas por esta
covariable en el inventario S-R (F (3) = 265.05, p = 0.000) y en la subescala ansiedad de la
escala HAD (F (3) = 3.04, p = 0.035).

En las figuras 13 y 14 se muestran las puntuaciones de ambos grupos de intervencion y

grupos control antes del tratamiento y después de este, asi como en el momento del seguimiento
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en el inventario S-R y en la subescala ansiedad de la escala HAD. Al igual que en el apartado
anterior, asumiendo la estabilidad de las puntuaciones de las personas sin fobia en los
instrumentos relacionados con la ansiedad causada por los animales estudiados en este trabajo,
las puntuaciones de los grupos control no varian en el momento del postratamiento y

seguimiento.

5.1.3.1. Inventario S-R.
Comparacion entre grupos de intervencion y grupos control.

Se encontraron diferencias significativas entre los grupos de intervencion y los grupos
control en los tres momentos evaluados tanto en la condicidn de exposicion a imagen real (t (3)
=28, p = 0.000, d-Cohen = 9.13) como en la exposicidn a imagen virtual (t (3) = 27.23, p =
0.000, d-Cohen = 9.59), siendo mayores las puntuaciones en los grupos de intervencién que en
los grupos control.

No se observaron diferencias significativas entre ambos grupos control al realizar

comparaciones entre pares (t (3) = 0.029).

Comparacion entre ambos grupos de intervencion.

Al comprar los grupos de intervencidn entre si, no se encontraron diferencias significativas
en el momento previo al tratamiento (t (3) = 0.037) ni después de éste (t (3) = 0.489), asi como
tampoco en la fase de seguimiento (t (3) = 0.649).

De manera general, se observé que las puntuaciones de ambos grupos de intervencion antes
del tratamiento se correspondian con fobia grave, segin la adaptacion del cuestionario S-R a
fobia especifica, observandose una disminucién significativa de las puntuaciones a fobia leve
después del tratamiento (t (3) = 9.91, p = 0.000, d-Cohen = 3.57).

En el momento del seguimiento se observé que el efecto terapéutico se mantuvo en ambos
grupos de intervencion, pues las puntuaciones se mantuvieron inferiores a las obtenidas antes
del tratamiento, pese a que la media aumentd ligeramente tras éste, por lo que se asume que el

efecto encontrado es debido al momento temporal de medicion.
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Figura 13. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencion y grupos control en el inventario S-R
administrado antes del tratamiento, después del tratamiento y en el seguimiento.

5.1.3.1. Subescala ansiedad de la escala HAD.
Comparacion entre grupos de intervencion y grupos control.

No se observaron diferencias significativas entre los grupos de intervencion y los grupos
control en ninguna de las condiciones de exposicion (imagen real: t (3) = 3.089; imagen virtual:
t (3) = 01.891). En relacién a los grupos control, tampoco no hubo diferencias significativas

entre ellos (t (3) = 2.008).

Comparacion entre ambos grupos de intervencion.
Las puntuaciones de ambos grupos de intervencién se mantuvieron en la clasificacion

normal antes y después del tratamiento, sin embargo, se observé una disminucion significativa
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de las puntuaciones en ambos grupos de intervencion tras la terapia que se mantuvo hasta el
momento del seguimiento (t (3) = 0.717, p = 0.012, d-Cohen = 0.19).

En relacion a las diferencias entre ambos grupos de intervencién, no se encontraron
diferencias significativas entre ellos antes del tratamiento (t (3) = -0.639) ni después de éste (t

(3) =-1.316), asi tampoco se encontraron en el momento del seguimiento (t (3) = -1.483).

Escala HAD: subescala ansiedad
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Figura 14. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencion y grupos control en la subescala
ansiedad de la escala HAD administrada antes del tratamiento, después del tratamiento y en el seguimiento.

5.1.4. Resultados instrumentos administrados después del tratamiento.
5.1.4.1. Escala HAQ-I1-PV.
Comparacion entre ambos grupos de intervencién.

No se observaron diferencias significativas entre ambos grupos de intervencién (F (1) =
0.95) en la escala HAQ-II-PV relativa al posible efecto del terapeuta en los resultados (Figura

15).
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Figura 15. Comparacion de las puntuaciones de los grupos de intervencién en el instrumento HAQ-II-PV
administrado después del tratamiento.

5.2. Imagenes de RMN

Para el andlisis de las activaciones cerebrales, es decir, la respuesta hemodinamica -0 efecto
BOLD-, se llevo a cabo un ANOVA donde los efectos principales fueron el del tipo imagen
(independientemente del momento del tratamiento) y el del efecto del tratamiento
(independientemente del tipo de imagen que se presentara).

El programa estadistico utilizado (SPM) ofrece los datos de tres tipos de estadisticos: 1)
puntuaciones z que se asocian a la intensidad de la activacion hallada; 2) el estadistico F que
ofrece informacion acerca de si una activacion es estadisticamente significativa o no; y 3) el
estadistico t, que aporta informacion acerca de la direccion de la activacién. En ese sentido, en
los analisis de este trabajo se ha utilizado el estadistico F para detectar posibles activaciones
funcionales, el estadistico t para conocer la direccion de la significacion estadistica de una
activacion y las puntuaciones z para indicar la intensidad de las activaciones al comparar los
grupos estudiados.

En relacidn al nivel de significacion utilizado para analizar las activaciones, en este estudio
se utilizé el criterio p < 0.05 para estudiar aquellas activaciones por cluster que son
significativas cuando se aplica el corrector FWE (Family Wise) para eliminar activaciones que
puedan ser falsos positivos.

Comunmente, para dimensiones de voxeles funcionales de 8mm? (voxeles funcionales de
2x2x2mm) se suelen aceptar activaciones que contemplen un minimo de 10 voxeles, ya que al

multiplicar el volumen resultante de la activacion por esos 10 voxeles, la extension aceptable
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equivaldria a 80mm3 (Friston, 1994). Dado que en esta investigacion la dimension de los
voxeles se ajusto a 4x4x4mm (64mm3), se utilizaron tres voxeles por cluster para considerar la
existencia de activacion, resultando en una extension de 192mm3 (64mm?3 por 3 vixeles). Este
procedimiento obtiene una extension superior al criterio cominmente utilizado para el uso de
las p no corregidas (p < 0.001) con lo que se asume que la posibilidad de eleccion de falsos
positivos esta controlada. La extension de la activacién en mm se presenta en puntuaciones k.
Con el objetivo de conocer el tamafio del efecto encontrado de las activaciones diferencias
antes y después del tratamiento, se aporta la d de Cohen (Cohen, 1962) para cada estructura

cerebral activada (Dunlap, Cortina, Vaslow, & Burke, 1996).

5.2.1. Efecto principal imagen.

El efecto principal de activacion causado por la imagen del estimulo fdbico,
independientemente de la condicion de exposicion (real o virtual), se muestra en la Tabla 3.

Se aprecia una activacion bilateral, aunque con extension predominante en el hemisferio
izquierdo, de la corteza occipital media, cerebelo e hipocampo. También se observa activacién
bilateral, pero con extension predominante en el hemisferio derecho, en el giro fusiforme.
Asimismo, otras estructuras presentaron exclusivamente activacion en el hemisferio derecho
como la corteza temporal, el surco calcarino y el giro lingual.

La corteza parietal inferior fue la Gnica estructura que mostro activacion exclusivamente en

el hemisferio izquierdo (Figura 16).

Figura 16. Efecto principal de la imagen (p corregida con algoritmo FWE: p < 0.05)
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Tabla 3

Efecto principal de la imagen

Eje de coordenadas

Estructura activada (hemisferio) k X y z F(1,58) z p del cluster
Corteza occipital media (HI) 71 -30 -76 22 4429 559 0.003*
Corteza parietal Inferior (HI) -30 52 38 13.97 333
Cerebelo (HI) 241 -30 -64 -22 3414 5.03 0.0001*
Cerebelo (HI) -14  -76 -18 3331 4.98
Giro fusiforme (HI) -26  -48 -14 23,13 424
Cerebelo (HD) 55 14 -72 -18 2241 418 0.009*
Giro Lingual (HD) 6 -68 -2 138 331
Giro fusiforme (HD) 36 38 -72 -14 18.58 3.83 0.04*
Giro fusiforme (HI) 42 -60 -18 17.36 3.71
Giro fusiforme (HI) 30 -56 -18 14.37 3.38
Nota:

Las estructuras destacadas en negrita indican el espacio k del cluster de activacion, el resto de datos indican los
picos de activacion de las estructuras que conforman el cluster.

HD = hemisferio derecho; HI = hemisferio izquierdo.

* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05).

5.2.1.1. Activacion diferencial entre grupos de intervencion.

Los niveles de activacion posibles para el factor imagen fueron: 1) activacion cerebral del
grupo de intervencion expuesto a imagenes reales mayor que la activacion cerebral del grupo
de intervencion expuesto a imagenes virtuales; y 2) activacion cerebral del grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales mayor que la activacion cerebral del grupo de
intervencién expuesto a imagenes reales.

En relacion al primer nivel (activacién imagen real mayor que activacién imagen virtual), se
observé una gran activacion bilateral de la corteza occipital media y del cerebelo. También
hubo predominio de activacion en el hemisferio derecho en el giro fusiforme, corteza temporal

media, surco calcarino, giro lingual y prectneo (Tabla 4).
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Tabla 4

Activacion imagen real mayor que activacion imagen virtual

Eje de coordenadas

Estructura activada (hemisferio)  k X y z t(58) z p del cluster d-Cohen
Corteza occipital media (HI) 394 -30 -76 22 6.66 571 0.0001* 2.40
Cerebelo (HI) -30 64 -22 584 5.16 2.10
Cerebelo (HI) -14  -76 -18 5.77 511 2.08
Corteza occipital media (HD) 46 30 -72 26 4.95 4.5 0.03* 1.78
Cerebelo (HD) 148 14 -72 -18 473 4.33 0.0001* 1.70
Giro fusiforme (HD) 38 72 -14 431 4 1.55
Giro fusiforme (HD) 42 -60 -18 4.17 3.88 1.50
Nota:

Las estructuras destacadas en negrita indican el espacio k del cluster de activacion, el resto de datos indican los
picos de activacion de las estructuras que conforman el cluster.

HD = hemisferio derecho; HI = hemisferio izquierdo.

* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05).

En relacién al segundo nivel (activacién imagen virtual mayor que activacion imagen real),
no se encontro actividad que superase el punto de corte para falsos positivos, es decir, t = 3.23,

P <0.001, k> 3.

5.2.2. Efecto principal del tratamiento.

En relacion al efecto principal del tratamiento, con independencia del tipo de imagen
presentada, se observd actividad cerebral en el hemisferio izquierdo por parte de estructuras
como la insula, el caudado, el cerebelo, el giro fusiforme, la corteza parietal superior, la corteza
temporal superior y el giro supramarginal (Figura 17).

Otras estructuras mostraron activacién exclusivamente en el hemisferio derecho, como la
corteza precentral, el &rea motora suplementaria y la corteza frontal superior e inferior.

Solo dos estructuras reflejaron activacion bilateral: el tdlamo y el preciineo, aunque éste

Gltimo con activacion de mayor extension en el hemisferio izquierdo (Tabla 5).
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Figura 17. Efecto principal del tratamiento (p corregida con algoritmo FWE: p < 0.05)

Tabla 5

Efecto principal del tratamiento

Eje de coordenadas

Estructura activada (hemisferio) k X y z F(1,58) z p del cluster
Area motora suplementaria (HD) 39 6 8 58 50.53 5.89 0.0001*
Télamo (HI) 38 -6 -4 -2 4721 5.74 0.0001*
Télamo (HD) 14 -4 2 4142 5.45
Corteza frontal superior (HD) 15 30 -4 58 39.93 5.37 0.0001*
Corteza frontal inferior (HD) 16 50 28 6 34.79 5.07 0.0001*
Corteza frontal inferior (HD) 46 20 14 2695 454
insula (HI) 7 -46 12 -2 3359 499 0.002*
Nucleo caudado (HI) 7 -18 -12 22 3296 4.95 0.002*
Cerebelo (HI) 13 -34 -64 -26 3201 4.89
Cerebelo (HI) -38 64 -34 29.86 4.75 00001
Prectineo (HI) 9 -10 -60 18 30.97 4.82 0.001*
Corteza precentral (HD) 12 50 0 38 3061 4.8 0.0001*
Corteza precentral (HD) 38 -4 30 301 477
Corteza frontal inferior (HD) 7 50 12 22 30.24 4.78 0.002*
Nota:

Las estructuras destacadas en negrita indican el espacio k del cluster de activacién, el resto de datos indican los
picos de activacion de las estructuras que conforman el cluster.

HD = hemisferio derecho; HI = hemisferio izquierdo.

* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05).
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5.2.2.1. Activacion diferencial entre grupos de intervencion.

Los niveles de activacion del factor tratamiento fueron: 1) activacion cerebral en

pretratamiento mayor que la activacion cerebral en postratamiento; y 2) activacion cerebral en

postratamiento mayor que la activacion cerebral en pretratamiento.

En relacion al primer nivel (activacion pretratamiento mayor que activacion postratamiento),

se observO una activacion bilateral del tdlamo y del 16bulo frontal inferior, aunque con

predominio del hemisferio derecho; activacion unilateral del hemisferio derecho en el area

motora suplementaria, el 16bulo frontal superior, el precentral y el precineo; y activacion

unilateral del hemisferio izquierdo en la insula, el cerebelo y en el giro supramarginal (Tabla

6).

Tabla 6

Activacion pretratamiento mayor que la activacion postratamiento

Eje de coordenadas

Estructuras activas (hemisferio) — k X y z t(58) z  pdelcluster d-Cohen
Area Motora Suplementaria (HD) 49 6 8 58 7.11 6 0.0001* 1.80
Téalamo (HI) 48 6 -4 -2 687 585 0.0001* 1.74
Télamo (HD) 14 -4 2 644 557 1.63
Corteza frontal superior (HD) 21 30 -4 58 632 549 0.0001* 1.60
Corteza frontal inferior (HD) 24 50 28 6 5.9 5.2 0.0001* 1.49
Corteza frontal inferior (HD) 46 20 14 519 4.68 1.32
Corteza frontal inferior (HD) 34 24 14 498 453 1.26
insula (HI1) 11 -46 12 -2 58 513 0.001* 1.47
Ndcleo caudado (HI) 16 -18 -12 22 574 509 0.0001* 1.45
Cerebelo (HI) 21 -34 -64 -26 566 503 0.0001* 1.43
Cerebelo (HI) -38 -64 -34 546 4.89 1.38
Giro fusiforme (HI) 42 -60 -22 515 4.65 1.30
Corteza precentral (HD) 41 50 0 38 553 494 0.0001* 1.40
Corteza frontal inferior (HD) 50 12 22 55 4091 1.39
Corteza precentral (HD) 38 -4 30 549 49 1.39
Corteza precentral (HD) 11 18 -72 42 527 475 0.001* 1.34
Giro Supramarginal (HI) 5 -54 -48 26 511 4.62 0.004* 1.30

Nota:

Las estructuras destacadas en negrita indican el espacio k del cluster de activacién, el resto de datos indican los

picos de activacion de las estructuras que conforman el cluster.
HD = hemisferio derecho; HI = hemisferio izquierdo.
* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05).
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5.2.3. Efecto de la interaccion imagen por tratamiento.
Al analizar la activacién comin en todas las condiciones de tratamiento (interaccion imagen
por tratamiento) Unicamente se observé activacion de la corteza precentral izquierda con un

nivel de significacion p < 0.001 (F = 16.42, z = 3.61, k = 4) (Figura 18).

Figura 18. Actividad cerebral por efecto de la interaccion imagen por tratamiento (p no corregida: p <
0.001).

5.2.4. Actividad cerebral debida a estimulos fébicos y a estimulos neutros.
En relacion a la activacion cerebral producto de la visualizacion de estimulos neutros, se
estimaron los efectos principales de la imagen y del tratamiento para este tipo de estimulo

(Figura 19).

Actividad cerebral estimulos neutros
Efecto principal imagen Efecto principal tratamiento

Figura 19. Actividad cerebral debida a estimulos neutros. A la izquierda de muestra la actividad cerebral debida
al efecto principal de la imagen y a la derecha la actividad cerebral debida al efecto principal del tratamiento
registradas en los grupos de intervencion.
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En la tabla 7 se aprecia que el efecto principal de la imagen se debe a la activacion de areas

implicadas en el procesamiento visual.

Tabla 7

Efecto principal de la imagen: estimulos neutros

Eje de coordenadas

Estructura activada (hemisferio) k X y z F (1,58) z p del cluster
Corteza occipital media (HI) 19 -30 -76 22 52.13 5.96 0.001*
Cerebelo (HI) 34 -30 -64 -22 43.20 5.54 0.000*
Cerebelo (HI) -14  -76  -18 36.86 5.19 0.000*
Nota:

Las estructuras destacadas en negrita indican el espacio k del cluster de activacion, el resto de datos indican los
picos de activacion de las estructuras que conforman el cluster.

HI = hemisferio izquierdo.

* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05).

En relacion al efecto principal del tratamiento de los estimulos neutros, en la Tabla 8 se
observa como se activan areas similares a las activadas por los estimulos fobicos (ver Tabla 5)

relacionadas con el procesamiento cognitivo de estimulos.

Tabla 8

Efecto principal del tratamiento: estimulos neutros

Eje de coordenadas

Estructura activada (hemisferio) k X y z F(158) z p del cluster
Area motora suplementaria (HD) 19 6 8 58 4181 547 0.001*
Télamo (HI) 12 -6 -4 -2 3770 5.24 0.008*
Talamo (HD) 10 14 -4 2 35.64 512 0.013*
Corteza frontal superior (HD) 6 30 -4 58 3269 4.94 0.046*
Cerebelo (HI) 4 -30 -64 -26 27.63 459 0.000**
Nota:

HD = hemisferio derecho; HI = hemisferio izquierdo.
* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05) **p no corregida (p < 0.001).

5.2.5. Analisis por condiciones experimentales.
Se llevo a cabo una prueba t-Student para comparar la actividad cerebral entre los grupos de

intervencion y grupos control.
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De igual manera que para el analisis de los instrumentos administrados, se utilizé la edad de
los participantes como covariable. En este caso no se encontraron diferencias significativas
entre los grupos debidas a la edad de los participantes (F (1,58) =14.97, p = 0.688).

En relacion a la comparacion entre los grupos de intervencion y los grupos control, sdlo se
encontraron diferencias significativas en la condicién de exposicién a imagen virtual, donde el
grupo control present6 una mayor activacion del giro angular derecho y de la corteza temporal
derecha en comparacion con el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales (Tabla 9).

La actividad cerebral registrada tras el tratamiento no fue significativamente mayor en los

grupos de intervencion en comparacion con sus respectivos grupos controles.

Tabla 9

Activacion cerebral del grupo control expuesto a imagenes virtuales mayor que la activacion

cerebral postratamiento del grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales

Eje de coordenadas

Estructuras activas (hemisferio) k X oy z  t(58) z  pdelcluster d-Cohen
Giro angular (HD) 62 46 -48 30 514 47 0.007* 181
Corteza temporal media (HD) 43 58 52 14 398 375 0.026* 119
Corteza temporal media (HD) 6 32 50 511  4.67 1.8
Nota:

Las estructuras destacadas en negrita indican el espacio k del cluster de activacion, el resto de datos indican los
picos de activacion de las estructuras que conforman el cluster.

HD = hemisferio derecho; HI = hemisferio izquierdo.

* p corregida con el algoritmo FWE (p < 0.05).

5.2.6. Activaciones en estructuras especificas.

En disefios factoriales con multiples niveles, a menudo puede ser dificil discernir el patron
de actividad cerebral propio de estructuras concretas dentro del patron de actividad general
presente en todo el cerebro. Es por ello que se suelen llevar a cabo andlisis post hoc, como el
andlisis ROI (Region of Interest analysis), para evaluar la activacion individual de las
estructuras implicadas en una determinada situacion, utilizando un umbral de activacion
determinado para garantizar que los patrones cerebrales analizados s6lo contengan los voxeles
de aquellas estructuras que realmente se activaron en dicha situacion, descartando asi falsos

positivos en las activaciones registradas (Poldrack, 2007).
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En este estudio, se llevo a cabo un analisis ROI para las estructuras de interés relacionadas
con las fobias especificas descritas en el apartado “1.4.5. Factores neurologicos: areas
cerebrales implicadas en las fobias especificas” de este trabajo, con el objetivo de contrastar
los cambios en la actividad cerebral producto de la terapia, comparando las diferentes
condiciones de intervencion en presencia de los estimulos fobicos.

En todos los casos presentados a continuacion se muestran los resultados analizados
siguiendo el criterio de correccion FWE para los falsos positivos con un nivel de significacion
de p < 0.05 para los picos de activacion. Sin embargo, para aquellas estructuras en las que no
se observo activacion significativa aplicando este criterio de correccion, se comprobd si la hubo
con un nivel de significacion de p < 0.001 sin ningln algoritmo de correccion (p no corregida)
a fin de explorar cualquier posible actividad manifestada en estas zonas de interés. Ademas, en
los casos de estructuras cuyas actividades fueran esperables por su congruencia biolégica con
el estimulo presentado como, por ejemplo, la amigdala, se comprobé si hubo activacion con
extension mayor o igual a 3mm al disminuir el punto de corte a p < 0.005 con el fin de apreciar
la posible actividad existente en dichas estructuras no observadas al utilizar la significacion no
corregida (p < 0.001) ni al aplicar el criterio de correccion FWE para falsos positivos (p < 0.05).

El orden de presentacion de las siguientes estructuras obedece a las implicadas en la via
corta, via larga, regulacion emocional, areas relacionadas con estos procesos y otras areas donde

se ha detectado actividad significativa.

5.2.5.1. Estructuras implicadas en el modelo de doble via de procesamiento.
5.2.5.1.1. Talamo.

En el andlisis ROI llevado a cabo para el tAlamo se observo una actividad bilateral en ambos
grupos de intervencidn antes del tratamiento con una significacion de p < 0.001, aunque con
mayor extension en el tallamo derecho en ambos casos. Al comparar esta activacion en los dos
grupos de intervencidn, se observo que fue mayor en el grupo de intervencion expuesto a

imagenes reales (tdlamo derecho: F (1, 58) = 53.56, p = 0.000, k = 85; talamo izquierdo: F (1,
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58) = 58.48, p = 0.000, k = 61) en comparacion con el grupo de intervencion expuesto a
imagenes virtuales (tdlamo derecho: F (1, 58) = 25.76, p =0.000, k = 45; tlamo izquierdo: F
(1, 58) = 23.95, p = 0.000, k = 27).

Tras el tratamiento esta actividad siguid siendo bilateral en el grupo de intervencion expuesto
a imagenes reales, aunque la intensidad y la extension de dicha activacién se redujo
considerablemente (talamo derecho: F (1, 58) = 44.50, p = 0.000, k = 21; tdlamo izquierdo: F
(1, 58) = 45.90, p = 0.000, k = 16). Por su parte, la actividad detectada en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales tras el tratamiento fue Unicamente procedente del
talamo izquierdo, aunque dicha actividad disminuyo dréasticamente tras el tratamiento (F (1, 58)

=3.79, p = 0.000, k = 9) (Figura 20).

Actividad cerebral pretratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervenciéon-Virtual

Actividad cerebral postratamiento
Grupo Intervenciéon-Real Grupo Intervencién-Virtual

Figura 20. Comparacion de la actividad cerebral pre y postratamiento del tdlamo en ambos grupos de intervencién
(p no corregida: p < 0.001).
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Para analizar si hubo una mayor actividad en esta estructura antes del tratamiento en
comparacion con la actividad presentada después de éste (actividad pretratamiento mayor que
la actividad postratamiento), se llevo a cabo una pruebat (p < 0.001) que permitié estimar estas
posibles diferencias significativas debidas a la intervencion.

Se observd que las activaciones cerebrales de ambos grupos de intervencién fueron
significativamente mayores en el pretratamiento que en el postratamiento. Concretamente, en
el tAllamo derecho para el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales (t (58) = 3.50, p
=0.000, k = 7, d-Cohen = 1.32) y de manera bilateral para el grupo de intervencién expuesto a
imagenes reales (tdlamo derecho: t (58) = 5.03, p = 0.000, k = 57, d-Cohen = 1.90; talamo

izquierdo: t (58) = 4.75, p = 0.000, k = 27, d-Cohen = 1.79) (Figura 21).

Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento

Grupo Intervencién,Real Grupo Intervenci()n-Virtual

Figura 21. Actividad cerebral diferencial pretratamiento del tAlamo en ambos grupos de intervencion (diferencias
de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento) con un nivel de
significacion de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue mayor en el
momento del pretratamiento en comparacion con el postratamiento en el grupo de intervencién expuesto a
imégenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de intervencion expuesto a
imagenes virtuales.

En relacion a la actividad diferencial del talamo del postratamiento sobre el pretratamiento
(actividad postratamiento mayor que la actividad pretratamiento), no se encontré diferencia
significativa entre los grupos de intervencion a ningln nivel de significacion utilizado, por lo
gue no se encontraron activaciones en el postratamiento superiores a las encontradas en el

pretratamiento.
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5.2.5.1.2. Amigdala.

Se observo que hubo diferencias significativas en la activacion de la amigdala antes y
después del tratamiento para ambos grupos de intervencion (Figura 22).

Especificamente, antes del tratamiento se observé una activacion bilateral significativa de la
amigdala derecha en el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales con un nivel de
significacion de p < 0.05 (p corregida con el algoritmo FWE), aunque con mayor extension en
el hemisferio derecho (amigdala derecha: F (1, 58) = 31.71, p = 0.002, k = 7; amigdala
izquierda: F (1, 58) = 29.56, p = 0.008, k = 3).

En el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales sélo se observo una activacion
bilateral significativa antes del tratamiento cuando se aplicd una significacion de p < 0.001 (p
no corregida) (amigdala izquierda: F (1, 58) = 24.96, p = 0.000, k = 10; amigdala derecha: F
(1, 58) = 23.76, p = 0.000, k = 11). Sin embargo, para poder comparar la actividad
pretratamiento entre ambos el grupo de intervencion con el mismo nivel de significacion, se
exploro la actividad cerebral del grupo expuesto a imagenes reales utilizando p < 0.001 (no
corregido) mostrando actividad bilateral similar al grupo de intervencién expuesto a imagenes
virtuales (amigdala derecha: F (1, 58) = 31.71, p = 0.000, k = 15; amigdala izquierda: F (1, 58)
=29.56, p=0.000, k = 11).

Tras el tratamiento, se observé que la actividad en esta estructura desaparecio en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes reales al utilizar el criterio de correccion FWE (p < 0.05).
Sin embargo, utilizando el nivel de significacion no corregido (p < 0.001) se observé una leve
activacion en la amigdala izquierda (F (1, 58) = 16.08, p = 0.000, k = 5).

En el caso del grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales, tras el tratamiento no se

observo actividad que superasen el punto de corte significativo con una extension de k > 3mm.
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Actividad cerebral pretratamiento
Grupo Intervenciéon-Real Grupo Intervenciéon-Virtual

Actividad cerebral postratamiento
Grupo Intervenciéon-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 22. Comparacion de la actividad cerebral pre y postratamiento de la amigdala en ambos grupos de
intervencion (p no corregida: p < 0.001).

Al realizar una prueba t para estimar las posibles diferencias significativas debidas a la
intervencion no se encontrd actividad de la amigdala utilizando el criterio de correccion FWE
(p <0.05) ni tampoco utilizando el valor p no corregido (p < 0.001) por lo que, como se comento
anteriormente, se disminuy6 ligeramente el punto de corte a p < 0.005 observandose que las
activaciones cerebrales de ambos grupos de intervencidn fueron significativamente mayores en
el pretratamiento que en el postratamiento. Concretamente, en la amigdala derecha para el
grupo de intervencion expuesto a imagenes reales (t (58) = 2.82, p = 0.003, k = 3, d-Cohen =
0.92) y de manera bilateral para el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales
(amigdala izquierda: t (58) = 3.60, p = 0.000, k = 5, d-Cohen = 1.26; amigdala derecha: t (58)

=3.43,p=0.001, k =5, d-Cohen = 1.21) (Figura 23).
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Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervencién-Virtual

Figura 23. Actividad cerebral diferencial pretratamiento de la amigdala en ambos grupos de intervencién
(diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento) con punto de
corte p < 0.005. A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue mayor en el momento del pretratamiento
en comparacion con el postratamiento en el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales; y a la derecha se
presenta esta misma comparacion en el grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales.

En relacion a la actividad diferencial de la amigdala en el momento del postratamiento sobre
el pretratamiento, no se encontro diferencia significativa en activaciones del postratamiento que

fueran superiores a las encontradas en el pretratamiento.

5.2.5.1.3. Corteza occipital.

Se analiz6 la actividad funcional de las areas visuales primaria (BA17) y secundarias (BA18
y BA19) para cada grupo de intervencion. Los resultados no mostraron diferencias
estadisticamente significativas en actividad cerebral de estas areas en ninguno de los grupos de
intervencion ni en la comparacion antes y después del tratamiento, por lo que no se establecid
diferencia entre los grupos de intervencidn ni tampoco en el efecto del tratamiento.

No obstante, al realizar una prueba t y disminuir el punto de corte a p < 0.005 para comprobar
si hubo actividad cerebral de estas areas relacionadas con el procesamiento visual, se observé
que antes del tratamiento se produjo una activacion bilateral diferencial mas intensa y extensa
en el hemisferio izquierdo correspondiente con el &rea BA19 en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales (hemisferio derecho: t (58) = 2.86, p = 0.003, k = 3, d-Cohen = 1.08;

hemisferio izquierdo: t (58) = 3.52, p = 0.000, k =5, d-Cohen = 1.33) y una activacion unilateral
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izquierda en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales (t (58) = 3.28, p = 0.001, k
=3, d-Cohen = 1.24) (Figura 24).
No hubo activacion diferencial postratamiento superior al pretratamiento en ninguno de los

grupos de intervencion.

Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervenciéon-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 24. Actividad cerebral diferencial pretratamiento del area visual secundaria (BA 19) en ambos grupos de
intervencion (diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento)
con punto de corte p < 0.005. A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue mayor en el momento del
pretratamiento en comparacion con el postratamiento en el grupo de intervencién expuesto a imagenes reales; y a
la derecha se presenta esta misma comparacion en el grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales.

5.2.5.2. Estructuras implicadas en la regulacién emocional.
5.2.5.2.1. Corteza orbitofrontal.

Antes del tratamiento se observo actividad bilateral de la corteza orbitofrontal tanto en el
grupo de intervencién expuesto a imagenes reales (corteza orbitofrontal derecha: F (1, 58) =
30.56, p = 0.000, k = 5; corteza orbitofrontal izquierda: F (1, 58) = 24.77, p = 0.000, k = 4)
como en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales (corteza orbitofrontal derecha:
F (1, 58) = 26.20, p = 0.000, k = 4; corteza orbitofrontal izquierda: F (1, 58) = 22.41, p = 0.000,
k = 8) al utilizar el nivel de significacion no corregido (p < 0.001), siendo mayor la actividad
detectada en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales. Sin embargo, se observo
que esta actividad decayo tras el tratamiento, pues tras éste, no se observaron activaciones de
esta region en ninguno de los grupos de intervencion con ningun nivel de significacion utilizado

(Figura 25).
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Actividad cerebral pretratamiento

Grupo Intervencién-Real

Grupo Intervencion-Virtual

Figura 25. Comparacion de la actividad cerebral pretratamiento de la corteza orbitofrontal en ambos
grupos de intervencion (p no corregida: p < 0.001).

Al realizar una prueba t para comparar la activacion diferencial pre y postratamiento se
observd actividad significativamente mayor en la corteza orbitofrontal derecha antes del
tratamiento en el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales (actividad pretratamiento
mayor que la actividad postratamiento) utilizando el nivel de significacion no corregido (p <
0.001) (t (58) =3.37, p=0.001, k =5, d-Cohen = 1.10). En este nivel de significacion también
se encontré actividad bilateral significativamente mayor antes del tratamiento en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales (corteza orbitofrontal derecha: t (58) = 3.59, p =
0.000, k = 4, d-Cohen = 1.35; corteza orbitofrontal izquierda: t (58) = 3.97, p = 0.000, k = 4, d-
Cohen = 1.50) (Figura 26).

En relacion a la actividad postratamiento (actividad postratamiento mayor que la actividad

pretratamiento), no se obtuvo diferencia significativa en ninguno de los grupos de intervencion.
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Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencién-Virtual

Figura 26. Actividad cerebral diferencial pretratamiento de la corteza orbitofrontal en ambos grupos de
intervencion (diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento)
con un nivel de significacién de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue
mayor en el momento del pretratamiento en comparacién con el postratamiento en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacion en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes virtuales.

5.2.5.2.2. Corteza prefrontal dorsolateral.

Al utilizar el nivel de significacion no corregido (p < 0.001), se observé que la actividad
dorsolateral encontrada antes del tratamiento decayd tras éste en ambos grupos de intervencion
(Figura 27). Especificamente, en el grupo de intervencién expuesto a imagenes reales se
observd una activacion bilateral, aunque con mayor extension de la corteza prefrontal
dorsolateral derecha, antes del tratamiento (corteza prefrontal dorsolateral derecha: F (1, 58) =
62.39, p = 0.000, k = 31; corteza prefrontal dorsolateral izquierda: F (58) = 62.24, p = 0.001, k
= 20). El grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales Gnicamente mostrd activacion
en la corteza prefrontal dorsolateral derecha (F (58) = 40.78, p = 0.000, k = 21).

En relacion a las activaciones mostradas tras el tratamiento, se observd activacion
significativa con el mismo patron de activacion en el grupo de intervencion expuesto a imagenes
reales antes de la intervencidn, aunque con una extension bastante menor (corteza prefrontal
dorsolateral derecha: F (58) = 30.48, p = 0.000, k = 10; corteza prefrontal dorsolateral izquierda:

F (58) = 22.47, p = 0.000, k = 4).
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La actividad que present6 el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales tras el
tratamiento se identificé mas con actividad medial de la corteza prefrontal que dorsolateral, por

lo que se desestimé que hubiera actividad en la corteza prefrontal dorsolateral.

Actividad cerebral pretratamiento
Grupo Intervenciéon-Real Grupo Intervencion-Virtual

Actividad cerebral postratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 27. Comparacion de la actividad cerebral pre y postratamiento de la corteza dorsolateral en ambos grupos
de intervencion (p no corregida: p < 0.001).

Para determinar las diferencias entre las activaciones pre y postratamiento se realizé una
prueba t cuyos resultados mostraron que en ambos grupos de intervencion hubo diferencia
significativa en la activacién pretratamiento, es decir, que fue mayor que la activacion en el
postratamiento (grupo de intervencion expuesto a imagenes reales corteza prefrontal
dorsolateral derecha: t (58) = 3.95, p = 0.000, k = 6, d-Cohen = 1.49; grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales corteza prefrontal dorsolateral izquierda: t (58) = 4.43, p = 0.000, k

= 6, d-Cohen = 1.67; grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales corteza prefrontal
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dorsolateral derecha: t (58) = 4.00, p = 0.000, k = 6, d-Cohen = 1.51) (Figura 28); y no hubo

actividad diferencial significativa en el postratamiento.

Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencién-Virtual

Figura 28. Actividad cerebral diferencial pretratamiento de la corteza prefrontal dorsolateral en ambos grupos de
intervencion (diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento)
con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue
mayor en el momento del pretratamiento en comparacion con el momento del postratamiento en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales.

5.2.5.2.4. Corteza prefrontal ventromedial

Se observo activacion en la corteza prefrontal ventromedial derecha en el antes del
tratamiento en ambos grupos de intervencion con un nivel de significacion p < 0.001 (p no
corregida) (grupo de intervencion expuesto a imagenes reales: F (1, 58) = 17.07, p =0.000, k =
3; grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales: F (1, 58) = 12.94, p = 0.001, k = 8)
(Figura 29). Tras el tratamiento, no hubo activacion en la corteza prefrontal ventromedial que
superase el umbral de extension previamente definido (k > 3mm) en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales y en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales no se

encontro activacion en ningun nivel de significacion estadistica utilizado.
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Actividad cerebral pretratamiento

Grupo Intervencion-Real  Grupo Intervencién-Virtual

Figura 29. Comparacion de la actividad cerebral pre y postratamiento de la corteza prefrontal ventromedial en
ambos grupos de intervencion (p no corregida: p < 0.001).

Al comparar las diferencias entre las actividades pre y postratamiento, se observd una
diferencia significativa en la activacion pretratamiento en esta area cerebral tanto en el grupo
de intervencién expuesto a imagenes reales (en el hemisferio derecho) como en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales (en el hemisferio izquierdo) (grupo de intervencién
expuesto a imagenes reales: t (58) = 4.53, p = 0.000, k = 3, d-Cohen = 1.51; grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales: t (58) = 3.83, p = 0.000, k = 9, d-Cohen = 1.31)
(Figura 30).

No se observé actividad diferencial significativa en el momento del postratamiento en
ninguno de los grupos de intervencidn, por lo que la actividad diferencial registrada antes del

tratamiento decae tras éste.
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Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 30. Actividad cerebral diferencial pretratamiento de la corteza prefrontal ventromedial en ambos grupos
de intervencion (diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral
postratamiento) con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad
cerebral que fue mayor en el momento del pretratamiento en comparacién con el postratamiento en el grupo de
intervencién expuesto a iméagenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales.

5.2.5.2.3. Corteza cingulada anterior.

Antes de iniciar el tratamiento no se observo actividad significativa que superase el criterio
de extensién previamente establecido (k > 3mm) en la corteza cingulada anterior en ningin
grupo de intervencion. Sin embargo, tras el tratamiento se observo una pequefia actividad en la
corteza cingulada anterior derecha en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales a
utilizando nivel de significacién no corregido (p < 0.001) (F (1, 58) = 13.04, p = 0.001, k = 3)

(Figura 31).

Figura 31. Actividad cerebral pretratamiento de la corteza cingulada anterior en el grupo de intervencion expuesto
a imagenes virtuales (p no corregida p < 0.001).
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La prueba t para determinar la actividad diferencial pre y postratamiento en cada grupo de
intervencion mostro que las activaciones cerebrales de ambos grupos de intervencion fueron
significativamente mayores en el pretratamiento en relacion al postratamiento. Concretamente,
en la corteza cingulada anterior derecha en el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales
(t (58) = 3.54, p = 0.000, k = 4, d-Cohen = 1.21) y en la corteza cingulada anterior izquierda en
el grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales (t (58) = 3.39, p = 0.001, k = 17, d-

Cohen = 1.16) (Figura 32).

Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervenciéon-Virtual

Figura 32. Actividad cerebral diferencial pretratamiento de la corteza cingulada anterior en ambos grupos de
intervencion (diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento)
con un nivel de significacién de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue
mayor en el momento del pretratamiento en comparacién con el postratamiento en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes virtuales.

En relacién a la actividad diferencial después del tratamiento de esta region, sélo se observé
una activacion diferencial postratamiento en la corteza cingulada anterior izquierda en el grupo
de intervencion expuesto a imagenes virtuales utilizando un nivel de significacion de p < 0.001
(no corregido) (t (58) = 3.54, p = 0.000, k = 8, d-Cohen = 1.21) aunque la localizacién de esta

activacion cambi6 con respecto a la actividad pretratamiento (Figura 33).
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Figura 33. Actividad cerebral diferencial postratamiento de la corteza cingulada anterior en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales (p no corregida: p < 0.001).

5.2.5.3. Otras estructuras implicadas en las fobias especificas.
5.2.5.3.1. Insula.

En relacién a los procesos de interocepcion, antes del tratamiento se observd actividad en la
insula derecha en el grupo de intervencidn expuesto a imagenes reales cuando se utilizo el
criterio de correccion FWE para los falsos positivos (p < 0.05) (F (1, 58) = 31.32, p = 0.000, k
= 5), sin embargo, al aplicar un nivel de significacién de p < 0.001 se observé activacion
bilateral de la insula (insula derecha: F (1, 58) = 31.32, p = 0.000, k = 35; insula izquierda: F
(1, 58) =17.13, p = 0.000, k = 10). En el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales
solo se encontro activacion significativa al utilizar el nivel de significacion de p < 0.001 (p no
corregida) coincidiendo con el patron de activacion bilateral del grupo de intervencion expuesto
a iméagenes reales, pero en este caso con una mayor extension de la activacion (insula derecha:
F (1, 58) = 32.48, p = 0.000, k = 56; insula izquierda: F (1, 58) = 31.88, p = 0.000, k = 55).

En el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales esta activacion bilateral decay6
después del tratamiento, ya que no se observd activacion en la insula estadisticamente
significativa ni con una extension de activacién mayor o igual a 3 véxeles bajo ningdn nivel de
significacion utilizado. En el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales, se observd

actividad en la insula derecha (F (1, 58) = 15.72, p = 0.000, k = 7) (Figura 34).
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Actividad cerebral pretratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencién-Virtual

Actividad cerebral postratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervencién-Virtual

Figura 34. Comparacion de la actividad cerebral pre y postratamiento de la insula en ambos grupos de intervencion
(p no corregida: p < 0.001).

Al analizar la actividad diferencial antes y después del tratamiento, se observd activacion
bilateral diferencial en el pretratamiento en ambos grupos de intervencion con una mayor
extension en el grupo de intervencidn expuesto a imagenes virtuales con significacion de p <
0.001 (p no corregida) (grupo de intervencion expuesto a imagenes reales insula derecha: t (58)
=3.18, p = 0.001, k = 13, d-Cohen = 1.09; insula grupo de intervencion expuesto a imagenes
reales izquierda: t (58) = 3.16, p = 0.001, k = 8, d-Cohen = 1.08; grupo de intervencion expuesto
a imagenes virtuales insula derecha: t (58) = 4.56, p = 0.000, k = 23, d-Cohen = 1.56; grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales insula izquierda: t (58) = 5.49, p = 0.000, k = 48, d-

Cohen = 1.88) (Figura 35). No hubo actividad diferencial significativa en el postratamiento.
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Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 35. Actividad cerebral diferencial pretratamiento de la insula en ambos grupos de intervencién (diferencias
de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento) con un nivel de
significacion de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue mayor en el
momento del pretratamiento en comparacién con el postratamiento en el grupo de intervencién expuesto a
imégenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de intervencién expuesto a
imagenes virtuales.

5.2.5.3.2. Hipocampo.

En relacion a los procesos de memoria, antes del tratamiento el grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales mostré una importante activacion bilateral del hipocampo al utilizar
el criterio de correcciéon FWE (p < 0.05) (grupo de intervencion expuesto a imagenes reales
hemisferio derecho: F (1, 58) = 81.45, p = 0.001, k = 23; grupo de intervencién expuesto a
imagenes reales hemisferio izquierdo: F (1, 58) = 71.82, p = 0.001, k = 22). El grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales mostro activacion significativa superior a 3 voxeles
solo en el hemisferio derecho (F (1, 58) = 57.20, p = 0.000, k = 30).

Tras el tratamiento, el grupo de intervencidon expuesto a imagenes reales mostré una
disminucion en la extension de la activacion bilateral del hipocampo (hemisferio derecho: F (1,
58) = 57.46, p = 0.008, k = 12; hemisferio izquierdo: F (1, 58) = 61.18, p = 0.003, k = 16). Por
su parte, en el grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales no se encontré activacion

que superase el umbral establecido para la extension de activacién > 3mm (Figura 36).
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Actividad cerebral pretratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencién-Virtual

Actividad cerebral postratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervencién-Virtual

Figura 36. Actividad cerebral pre y postratamiento del hipocampo en ambos grupos de intervencion (p corregida
con algoritmo FWE: p < 0.05).

Al analizar la actividad diferencial antes y después del tratamiento, se observé que no hubo
diferencias significativas en la activacion de esta estructura antes y después del tratamiento para
ninguno de los grupos de intervencién bajo ningdn nivel de significacion aplicado, pues no
hubo actividad cerebral que superase el punto de corte preestablecido para la intensidad y

extension de la activacion (t (58) = 3.24; k > 3mm).

5.2.5.3.3. Giro fusiforme.

Se observo una gran activacion bilateral del giro fusiforme antes del tratamiento en el grupo
de intervencidn expuesto a imagenes reales al utilizar el criterio de correccion FWE (p < 0.05)
(giro fusiforme derecho: F (1, 58) = 147.87, p = 0.000, k = 126; giro fusiforme izquierdo: F (1,

58) = 122.87, p = 0.000, k = 127), este mismo patron de activacion cerebral pretratamiento se
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encontrd en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales, aunque con menor
intensidad y extension (hemisferio derecho: F (1, 58) = 60.40, p = 0.000, k = 40; hemisferio
izquierdo: F (1, 58) = 77.42, p = 0.000, k = 56).

Tras el tratamiento, se siguid observando una activacion bilateral tanto en el grupo de
intervencién expuesto a imagenes reales (giro fusiforme derecho: F (1, 58) = 102.90, p = 0.000,
k = 95; giro fusiforme izquierdo: F (1, 58) = 108.87, p = 0.000, k = 104) como en el grupo de
intervencion expuesto a imagenes virtuales (giro fusiforme derecho: F (1, 58) = 57.20, p =
0.000, k = 30; giro fusiforme izquierdo: F (1, 58) = 84.02, p = 0.000, k = 38) aunque en menor

medida que antes del tratamiento (Figura 37).

Actividad cerebral pretratamiento

Actividad cerebral postratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 37. Comparacion de la actividad cerebral pre y postratamiento del giro fusiforme en ambos grupos de
intervencion (p corregida con algoritmo FWE: p < 0.05).

Al analizar la actividad diferencial antes y después del tratamiento, se observo que en ambos

grupos de intervencion hubo diferencia significativa en la actividad pretratamiento (actividad
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pretratamiento mayor que la actividad postratamiento) en esta area cerebral con un nivel de
significacion p < 0.001 (p no corregida) (grupo de intervencion expuesto a imagenes reales
hemisferio derecho: t (58) = 4.47, p = 0.000, k = 7, d-Cohen = 1.53; grupo de intervencion
expuesto a imégenes reales hemisferio izquierdo: t (58) = 4.50, p = 0.000, k = 11, d-Cohen =
1.54; grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales hemisferio derecho: t (58) = 3.76, p
=0.000, k =7, d-Cohen = 1.29; grupo de intervencidn expuesto a imagenes virtuales hemisferio
izquierdo: t (58) = 3.41, p = 0.000, k = 3, d-Cohen = 1.17) (Figura 38); y no hubo actividad

diferencial significativa en el postratamiento.

Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencion-Real Grupo Intervencion-Virtual

Figura 38. Actividad cerebral diferencial pretratamiento del giro fusiforme en ambos grupos de intervencion
(diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento) con un nivel
de significacion de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue mayor en el
momento del pretratamiento en comparacion con el postratamiento en el grupo de intervencion expuesto a
imégenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de intervencion expuesto a
imagenes virtuales.

5.2.5.3.4. PrecUneo.

Se observd una actividad en el preciineo que mostré ser bastante extensa y difusa en ambos
grupos de intervencion.

Especificamente, en el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales se observo un
efecto de contralateralizacion en el efecto de mayor extension de la actividad cerebral. Antes
del tratamiento, se observé una mayor actividad cerebral en el hemisferio derecho que, tras el

tratamiento, se traslado al hemisferio izquierdo.
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En el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales, se encontrd una activacion bilateral
de mayor extension tras el tratamiento, llegando a triplicar el nimero de voxeles en el
hemisferio derecho y triplicAndolos en el hemisferio izquierdo.

Al analizar la activacion diferencial pre y postratamiento del precineo, se observd una
actividad significativamente mayor del precineo izquierdo en el grupo de intervencion
expuesto a imagenes reales (t (58) = 3.59, p = 0.000, k = 3, d-Cohen =1.23) y en el preclineo
derecho en el grupo de intervencidn expuesto a imagenes virtuales (t (58) = 4.21, p = 0.000, k
= 18, d-Cohen = 1.44) antes del tratamiento con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no
corregida) (Figura 39).

En relacion a la actividad postratamiento se observo una activacion diferencial bilateral en
el prectineo en el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales (hemisferio derecho: t (58)
=3.90, p = 0.000, k = 6, d-Cohen = 1.33; hemisferio izquierdo: t (58) = 4.17, p = 0.000, k = 9,
d-Cohen = 1.43) y una activacion del prectneo izquierdo en el grupo de intervencion expuesto

a imagenes virtuales (t (58) = 3.90, p = 0.000, k = 21, d-Cohen = 1.33) (Figura 39).
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Actividad cerebral pretratamiento > postratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervencion-Virtual

Actividad cerebral postratamiento > pretratamiento
Grupo Intervencién-Real Grupo Intervenciéon-Virtual

Figura 39. Actividad cerebral diferencial pre y postratamiento del precineo en ambos grupos de intervencion
(diferencias de la actividad cerebral pretratamiento mayor que la actividad cerebral postratamiento) con un nivel
de significacion de p < 0.001 (p no corregida). A la izquierda se muestra la actividad cerebral que fue mayor en el
momento del pretratamiento en comparacion con el postratamiento en el grupo de intervencién expuesto a
imégenes reales; y a la derecha se presenta esta misma comparacién en el grupo de intervencion expuesto a
imagenes virtuales.

5.2.7. Comparacion del patron de actividad cerebral de los participantes de ambos

grupos de intervencion y los participantes de los grupos control.

Una vez contrastados y analizados los cambios observados en el patron de actividad cerebral
de los participantes intervenidos, asi como los cambios observados antes y después del
tratamiento, es decir, los generados por el efecto terapéutico del programa psicoeducativo en
estos participantes; se llevo a cabo el contraste y analisis de la actividad cerebral de ambos
grupos de intervencion tras la terapia y los grupos control, con el objetivo de detectar
variaciones y similitudes entre ambos grupos de participantes y poder dar respuesta a la
hipotesis nimero siete de este estudio.
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5.2.7.1. Comparacidn grupo de intervencion y grupo control con exposicion a imagen real.
Se observé que la actividad cerebral del grupo de intervencion expuesto a imagenes reales
tras el tratamiento fue significativamente mayor que la actividad del grupo control expuesto a
las mismas imégenes (actividad grupo de intervencién expuesto a imagenes reales mayor que
la actividad grupo control expuesto a imagenes reales), en la corteza temporal medial izquierda
(t (66) = 4.24, p = 0.000, k = 15, d-Cohen = 1.45), insula derecha (t (66) = 3.77, p = 0.000, k =
3, d-Cohen = 1.29) y precuneo derecho (t (66) = 3.76, p = 0.000, k = 10, d-Cohen = 1.29) con

un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida) (Figura 40).

Figura 40. Actividad cerebral diferencial del grupo de intervencién expuesto a imagenes reales tras el tratamiento
sobre actividad del grupo control expuesto a imagenes reales (diferencias de la actividad postratamiento del grupo
de intervencidn expuesto a imagenes reales mayor que la actividad grupo control expuesto a iméagenes reales) con
un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida).

En relacién a la actividad diferencial del grupo control sobre el grupo de intervencion en el
momento del tratamiento (actividad grupo control expuesto a imagenes reales mayor que la
actividad grupo de intervencion expuesto a imagenes reales), se observo actividad significativa
en varias estructuras del hemisferio derecho como la corteza temporal superior (t (66) = 4.42,
p = 0.000, k = 21, d-Cohen = 1.51), el &rea motora suplementaria (t (66) = 4.16, p = 0.000, k =
19, d-Cohen = 1.42), la corteza frontal (t (66) = 3.76, p = 0.000, k = 8, d-Cohen = 1.29), el
talamo (t (66) = 3.53, p = 0.000, k = 6, d-Cohen = 1.21) y el giro precentral (t (66) = 3.66, p =
0.000, k =4, d-Cohen = 1.25), ademas de actividad significativa referida a esta comparacién en

el giro supramarginal izquierdo (t (66) = 3.77, p = 0.000, k =19, d-Cohen = 1.29) (Figura 41).
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Figura 41. Actividad cerebral diferencial del grupo control expuesto a imagenes reales sobre actividad del grupo
de intervencion expuesto a imagenes reales tras el tratamiento (diferencias de la actividad del grupo control
expuesto a imagenes reales mayor que la actividad postratamiento grupo de intervencién expuesto a imagenes
reales) con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida).

5.2.7.2. Comparacion grupo de intervencion y grupo control con exposicion aimagen virtual.

Se observo que la actividad cerebral del grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales
tras el tratamiento fue significativamente mayor que la actividad del grupo control expuesto a
las mismas iméagenes (actividad grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales mayor
que la actividad grupo control expuesto a imagenes virtuales), en la corteza occipital (t (66) =
3.62, p =0.000, k = 6, d-Cohen =1.24) y en el surco calcarino (t (66) = 3.44, p = 0.001, k = 4,

d-Cohen = 1.18) con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida) (Figura 42).

Figura 42. Actividad cerebral diferencial del grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales tras el
tratamiento sobre actividad del grupo control expuesto a imagenes virtuales (diferencias de la actividad
postratamiento del grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales mayor que la actividad grupo control
expuesto a imagenes virtuales) con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida).
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Las diferencias observadas entre la actividad diferencial del grupo control expuesto a
imagenes virtuales sobre el grupo de intervencion expuesto a las mismas imagenes tras el
tratamiento son bastante mayores que las observadas en los grupos expuestos a imagenes reales.
Especificamente, destaca la activacion significativa del giro angular derecho (t (66) =5.14, p =
0.000, k = 62, d-Cohen = 1.76), de la corteza frontal inferior izquierda (t (66) = 4.25, p = 0.000,
k = 27, d-Cohen = 1.45), del caudado izquierdo (t (66) = 4.40, p = 0.000, k = 17, d-Cohen =
1.50) y de la corteza parietal izquierda (t (66) = 3.63, p = 0.000, k = 4, d-Cohen = 1.24), asi
como la activacion bilateral de la corteza frontal superior (derecha: t (66) = 5.11, p = 0.000, k
=43, d-Cohen = 1.75; izquierda: t (66) = 4.36, p = 0.000, k = 30, d-Cohen =1.49) y también de
la corteza temporal (derecha: t (66) = 3.80, p = 0.000, k = 5, d-Cohen = 1.30; izquierda: t (66)

=4.24,p =0.000, k = 16, d-Cohen = 1.45), en menor medida (Figura 43).

Figura 43. Actividad cerebral diferencial del grupo control expuesto a imagenes virtuales sobre grupo de
intervencion expuesto a iméagenes virtuales tras el tratamiento (diferencias de la actividad grupo control expuesto
a imagenes virtuales mayor que la actividad postratamiento grupo de intervencién expuesto a imagenes virtuales)
con un nivel de significacion de p < 0.001 (p no corregida).
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6. Discusion

El objetivo principal de este trabajo de investigacion era estudiar si el tratamiento cognitivo-
conductual con exposicion a imagenes virtuales es de una eficacia comparable al tratamiento
cognitivo-conductual con exposicion a imégenes reales en el tratamiento de personas con fobia
especifica a pequefios animales, concretamente a arafias, cucarachas o lagartos; y si los
resultados de la terapia se mantienen en ambas modalidades de tratamiento durante un periodo
de seguimiento a tres meses observados a través de los instrumentos de evaluacion
administrados.

Asimismo, se han comparado los patrones de actividad cerebral presentes en ambos grupos
de intervencion antes y después del tratamiento y si estos patrones de activacion cerebral tras
la terapia se asemejaron a la actividad cerebral propia de personas sin este tipo de fobias
expuestas a los mismos estimulos. Especificamente, se exploré en profundidad el
comportamiento funcional de determinadas estructuras cerebrales que han sido relacionadas
con este trastorno.

En este estudio también se han comparado las distintas modalidades de intervencion entre si
y con las respectivas condiciones control a razén de las puntuaciones recogidas en los

instrumentos administrados y de la actividad hemodinamica registrada con pruebas de RMNT.

6.1. Implicaciones clinicas

6.1.1. Efectos observados en los instrumentos de evaluacion psicoldgica

En relacion a las dos primeras hipétesis planteadas en este estudio y atendiendo a las
puntuaciones observadas en los instrumentos de evaluacion, no se evidenciaron diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos de intervencion en los instrumentos utilizados
relacionados con la fobia. Las puntuaciones de ambos grupos de intervencidn en el inventario
S-R y en la escala HARS disminuyeron significativamente tras la terapia, no observandose
diferencias significativas entre los dos grupos y sugiriendo asi una eficacia terapéutica

comparable entre ambas modalidades de tratamiento.
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Las puntuaciones observadas en el inventario S-R en el momento del seguimiento fueron
ligeramente mayores a las observadas en el postratamiento. Sin embargo, se mantuvieron
considerablemente inferiores a las obtenidas antes del tratamiento. Este hecho sugiere que el
efecto terapéutico del tratamiento, fuera con exposicion a imagenes reales o a imagenes
virtuales, se mantuvo, como minimo, tres meses después de la finalizacion de la terapia.

En relacién a niveles generales de ansiedad medidos a través del inventario BAI y la
subescala ansiedad de la escala HAD no se observaron diferencias significativas entre los
grupos de intervencion. Estos instrumentos exploran los niveles de ansiedad percibidos por la
persona en relacion a la Gltima semana y en relacion a aspectos de la vida cotidiana, por lo que
es coherente el efecto encontrado en los participantes del grupo control, ya que los cuestionarios
han podido apresar posibles episodios de ansiedad cotidianos en los participantes sin este
trastorno segun la clasificacion de los niveles de ansiedad que mide esta escala (Julian, 2014).
Sin embargo, al compararlos con los grupos de intervencién se observaron grandes diferencias,
siendo mayores las puntuaciones en los participantes con fobia especifica.

Atendiendo a las puntuaciones registradas en la subescala ansiedad de la escala HAD se
observé que los niveles de ansiedad disminuyeron tras la terapia y dicha reduccién se mantuvo
tres meses después de la finalizacion de la misma, aproximandose en puntuaciones a los grupos
control. Es de interés sefialar esta reduccion de las puntuaciones tras el tratamiento, pues el
momento de administracion de esta subescala fue aproximadamente una semanas después de
su Gltima sesion de terapia donde hubo exposicién y la instruccion por parte del terapeuta a
exponerse in vivo al animal temido para poner en practica las herramientas aprendidas durante
las sesiones de terapia.

Tampoco hubo diferencias significativas entre los grupos de intervencion en sus niveles de
autoeficacia registrados por medio de la escala EAG. No obstante, si se encontraron diferencias
significativas entre los grupos de intervencion y los grupos control en este instrumento. En este

sentido, los resultados de este trabajo son congruentes con la literatura que apoya que las
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personas sin fobia se ven a si mismas mas eficaces que aquellas personas con fobia especifica
(Meyerbroker & Emmelkamp, 2010).

Los resultados obtenidos en la comparacion entre los grupos de intervencion y los grupos
control sugieren que la seleccién de los participantes con fobia y, por ende, su diferenciacion
con participantes que no padecen este trastorno fue adecuada.

En relacion a la alianza terapéutica, medida con el instrumento HAQ-11-PV, existe literatura
que evidencia que el efecto terapéutico puede explicar un buen porcentaje de varianza del efecto
del tratamiento (Hadjistavropoulos, Pugh, Hesser, & Andersson, 2017; Norcross & Lambert,
2011; Pihlaja et al., 2018). Sin embargo, en los resultados de este estudio, de darse ese efecto,
no fue significativo en ninguna de las condiciones de intervencion, por lo que en este estudio la

alianza terapéutica no parece explicar los resultados de la terapia.

6.1.2. Efectos observados en los resultados de neuroimagen

En relacion a las hipotesis tres y cuatro de este estudio, se observé que los patrones de
actividad cerebral de ambos grupos de intervencion fueron diferentes antes del tratamiento y
después de éste, asumiblemente por el efecto de la terapia.

Los resultados de la comparacion pre y postratamiento en los grupos de intervencion
mostraron una menor activacion en varias areas del cerebro después del tratamiento.

Como se ha mencionado anteriormente, existen trabajos que apoyan la premisa de que la
amigdala es la estructura donde se produce el condicionamiento fobico y las técnicas de
exposicion actlan sobre éste (LeDoux, 2015; Shin & Liberzon, 2010). En este estudio, aunque
se aprecid una activacion diferencial pretratamiento mayor que la actividad postratamiento en
ambos grupos de intervencion, en el grupo de intervencién expuesto a imagenes reales esta
actividad fue mayor quizas debido a las caracteristicas de la imagen, pues en el grupo de
intervencion expuesto a iméagenes reales el estimulo fobico utilizado guarda mayor similitud
con el estimulo fébico que generd el condicionamiento, un animal real; y en el grupo de

intervencion expuesto a imagenes virtuales el estimulo fébico es una reconstruccion del
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estimulo fébico que generd el condicionamiento, por lo que se entiende que no genere
exactamente la misma respuesta cerebral. Por ello, una vez tratada la fobia, en caso de que la
amigdala se activase, se activaria mas ante un estimulo real (Clemente et al., 2014, Rivero et
al., 2017).

En los resultados de los analisis ROI llevados a cabo sobre el hipocampo, se observé que,
pese a que la actividad cerebral en el grupo de intervencién expuesto a imégenes reales tuvo
mayor intensidad y extension que el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales antes
y después del tratamiento, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas en esta
region producto del efecto del tratamiento. Una posible explicacion de estos resultados podria
ir en la linea de estudios que sugieren que la activacion del hipocampo podria estar relacionada
con la memoria de miedo contextual relacionado con un estimulo fobico (Marschner, Kalisch,
Vervliet, Vansteenwegen, & Buchel, 2008; Paquette et al., 2003; Wiltgen, 2006), ya que en este
estudio se eliminaron las claves contextuales relacionadas con los estimulos fébicos al limitar
el escenario de aparicién a un fondo blanco, lo que supone que en ambos casos de intervencion
este factor contextual no varia producto de la terapia.

Por otra parte, hubo una disminucidn en la actividad en el tdlamo tras la terapia. Este cambio
de activacion es consistente con los resultados obtenidos en otros trabajos donde se ha
encontrado una actividad reducida en las areas limbicas y paralimbicas producto de la terapia
cognitivo- conductual (Linden, 2006). Estos datos apoyan la importancia de la conectividad de
los circuitos limbicos y paralimbicos en la desregulacion emocional en las formas patoldgicas
del miedo (Stefanescu, Endres, Hilbert, Wittchen, & Lueken, 2018).

Atendiendo a los resultados de los analisis llevados a cabo sobre el efecto principal de la
imagen, se observaron activaciones del calcarino, el precineo, el giro fusiforme y la corteza
parietal, todas estructuras implicadas en procesos atencionales y perceptivos, asi como en la
integracion de éstos. Analizando en mas detalle el comportamiento de estas estructuras, cabe
mencionar que la activacion del calcarino fue diferente entre los grupos de intervencion y los
grupos control y, ademas, menor en los grupos de intervencion después del tratamiento, lo que
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implica una menor actividad funcional del area visual primaria (Kastner & Ungerleider, 2000;
Shipp, 2004).

Teniendo en cuenta que la exposicion en las sesiones de terapia fue Gnicamente de caracter
visual utilizado (no auditiva o tactil), esta activacion mas baja puede indicar una reduccion del
escrutinio visual del estimulo fobico como un efecto de la TCC.

En este sentido, cabe mencionar el concepto de persistencia a pesar del miedo propuesto por
Howard y Alipour (Howard & Alipour, 2014) que se define como el mantenimiento del
comportamiento a pesar del sentimiento subjetivo de miedo, como una construccion méas
productiva en la explicacion de la superacion de las fobias. Pese a que el programa
psicoeducativo no fue disefiado teniendo en cuenta este concepto, puede haber propiciado su
aparicion, entendida como resultado del proceso por el cual los participantes no fueron incitados
a la distraccion frente al estimulo temido, sino mas bien a utilizar estrategias que implicasen un
concentracién plena en animal fébico. Esto facilitael desarrollo de la preparacion para
enfrentar las situaciones temidas, ya que se enfatiza en el desarrollo de estrategias para hacer
frente al estimulo temido. Es probable que esta conceptualizacion explique
las diferencias encontradas en el patron de respuestas cerebrales entre los grupos de
intervencion y los grupos control.

En relacion con la actividad registrada en el prectineo, se observd una activacion bilateral
mayor en los participantes de ambos grupos de intervencion después de recibir el programa
psicoeducativo. Esta estructura se ha relacionado con la memoria episddica, la integracion de
procesos atencionales y perceptivos, el procesamiento visoespacial, la autoconciencia y con
la respuesta a los estimulos emocionales (Bas-Hoogendam et al., 2017; Zhu et al., 2017).
También se ha destacado el papel relevante del prectneo en la extincién de fobia condicionada
a las arafias (Lange et al., 2019) pues se ha visto que en experimentos de condicionamiento a
estimulos fébicos y su extincién posterior, esta estructura muestra desactivaciones bajo

condiciones de amenaza (Fullana et al., 2016; Fransson & Marrelec, 2008; Marstaller et al.,
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2017) sugiriendo que las personas con fobias especificas se encuentran menos autofocalizadas
durante la extincidn (Lange et al., 2019).

Se ha encontrado que el volumen de materia gris en la parte posterior del precineo se
correlaciona positivamente con la autoeficacia, sugiriendo asi que las experiencias exitosas que
contribuyen a la autoeficacia también modifican la anatomia del precineo (Sugiura et al.,
2016).

En este sentido, el precineo podria actuar como un regulador emocional encargado de
reorganizar el procesamiento de estimulos fébicos, pues es légico esperar que las personas que
han superado su fobia hayan aumentado sus niveles de autoeficacia con respecto a su problema,
reflejado en unaumento de laactividad de esta estructura, pues las representaciones
egoceéntricas se logran por medio de una red especifica que incluye al prectneo derecho y al
giro angular.

En los resultados de este estudio, dado que el cambio encontrado en la amigdala antes y
después de la terapia fue minimo, cabe la posibilidad de que los participantes se hubieran auto-
referenciado de manera diferente ante el estimulo fébico, no importante las caracteristicas de la
imagen (real o virtual), explicando asi el mayor consumo energético de esta estructura cerebral.

En esta linea, trabajos como el de Cabanis et al. (2013) (Cabanis et al., 2013) sobre el papel
del precineo en las auto-atribuciones, ya que se ha observado cémo la evaluacion de la
informacion que es inconsistente con un estado emocional previo activa areas del cerebro
involucradas en la deteccion de errores y la resolucion de conflictos, pues son areas importantes
en la red de control ejecutivo (Sugiura et al., 2016).

En este sentido de percepcion de la realidad propia del precineo, se encuentra consistencia
con un aspecto Ilamativo que los participantes comentaban en la entrevista que se les realizaba
antes de las sesiones de tratamiento, y era que cuando veian al estimulo fobico “ya no veian
nada mas a su alrededor, solo al animal”. Estos comentarios sugieren que los participantes que
padecen fobia se referencian de manera diferente respecto al estimulo fébico en comparacion a
una persona que no tiene fobia, pues en los participantes de los grupos control comentaban que
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cuando estaban en presencia de dicho animal éste no tenia preminencia sobre el resto de
estimulos que la persona estaba procesando visualmente.

Este aspecto guarda relacién con la capacidad del precineo para reconstruir imagenes
mentales que evocan episodios pasados de la propia vida y/o proyectan a la persona a
situaciones futuras gracias a su extensa conexion con la corteza occipital (Redolar, 2014). Este
hecho podria vincular la actividad del precineo con la via larga del modelo de doble via de
procesamiento, ya que parece estar implicado en la integracién de la informacion multimodal
con la respuesta emotivo-visceral (Redolar, 2014), un aspecto que puede estar relacionado con
la fobia especifica.

Esta preminencia conlleva la implicacion de la red viso-atencional donde interviene el giro
fusiforme, que guarda relacion con el procesamiento atencional de estimulos debido a sus
conexiones con la corteza occipital, implicada en el procesamiento de la informacion visual. En
este sentido, en el analisis de resultados se observé que en ambos grupos de intervencion hubo
una importante actividad del giro fusiforme, siendo mayor antes del tratamiento y
desapareciendo tras la terapia. La actividad encontrada en el giro fusiforme posterior va en la
linea de otros trabajos en los que se ha observado el papel central que juega esta estructura en
la red viso-atencional relacionada con la percatacion del estimulo visual (Colmenero, 2004)
pues esta estructura esta especializada en la visién de alto nivel como el reconocimiento de
objetos (Weiner & Zilles, 2016). La disminucidn de la activacion de esta estructura encontrada
tras la terapia en ambos grupos de intervencion podria interpretarse como un menor gasto de
recursos hemodinamicos que el participante hace al atender visualmente al estimulo fobico tras
la terapia (Colmenero, 2004; Weiner & Zilles, 2016).

Atendiendo al comportamiento del preciineo comentado anteriormente, este hecho puede
estar relacionado con el proceso atencional que ocurre ante el estimulo fébico y la desaparicion
de la fijacion viso-atencional en el animal temido tras el tratamiento, entendiendo que el
estimulo fobico deja de tener efecto sobre el paciente y éste es capaz de ver todo el contexto
que le rodea, no sélo un parte de la realidad, es decir, el estimulo fobico.
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En relacion al efecto principal del tratamiento se observo actividad en areas cerebrales mas
anteriores y relacionadas con la regulacion emocional, como la corteza prefrontal y la insula,
implicada en los procesos interoceptivos.

Al realizar un anélisis ROI para estudiar en profundidad el comportamiento de la corteza
prefrontal antes y después del tratamiento para ambos grupos de intervencion, dejando al
margen la actividad cerebral en su conjunto, se observé que la actividad dorsolateral,
orbitofrontal y ventromedial decay6 tras el tratamiento, lo que se puede interpretar como un
menor consumo de recursos en la hemodinamica cerebral destinados a la regulacién emocional
tras el tratamiento. En este sentido, y observando la disminucion de la activacion de la amigdala
tras el tratamiento, cabria esperar que los participantes hicieran un menor esfuerzo por
autorregularse emocionalmente ante el estimulo fobico, pues si la activacion de la amigdala es
menor, serd menos necesario que la corteza prefrontal intervenga en el proceso de regulacion
emocional, traducido como una menor activacion.

Este hecho devuelve la atencidn a los mecanismos subyacentes a la eficacia terapéutica, pues
si el efecto de la terapia estuviera centrado exclusivamente en una mayor regulacién por parte
de la corteza prefrontal deberia haberse observado mas actividad en esa zona tras la terapia.

Los resultados de los analisis ROl mostraron una mayor actividad bilateral de la insula antes
del tratamiento que, posteriormente, desaparece tras éste. Estos resultados podrian estar
relacionados con el efecto del tratamiento, ya que una menor actividad de la insula implicaria
una disminucion del procesamiento del malestar interoceptivo relacionado con la exposicién
del estimulo fobico, reflejando asi la efectividad del tratamiento en este sentido.

Esto Ultimo guarda relacion con la actividad reflejada en la corteza cingulada anterior, pues
los resultados sugieren que, dadas sus conexiones con la insula y con la corteza orbitofrontal,
la corteza cingulada anterior podria estar implicada en la regulacién del procesamiento
interoceptivo que se produce en la insula y en la propia regulacién emocional. En este sentido,
y como se ha comentado anteriormente, en los resultados de los analisis ROl llevados a cabo
en la corteza cingulada anterior, se observo que, pese a la actividad cerebral significativa antes
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y después del tratamiento, ésta no muestra ser diferente en ambos momentos de la terapia. La
actividad registrada en esta estructura en el grupo de intervencion expuesto a imagenes reales
tras el tratamiento fue congruente con la actividad registrada en la insula, pues al decaer en ésta
decayé también la actividad de la corteza cingulada anterior, entendida como una menor
necesidad de procesamiento de regulacién emocional. No obstante, los resultados obtenidos en
el grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales mostraron que las activaciones
registradas antes y después de la terapia cambiaron de lugar dentro en la corteza cingulada,
apreciandose una actividad mas medial en el momento del pretratamiento para, una vez
finalizada la terapia, observarse esta actividad en la zona mas anterior de la corteza cingulada
anterior.

Estos resultados parecen apuntar en la linea de trabajos realizados sobre la especificidad de
la corteza cingulada anterior segln su activacion, pues se ha observado que la corteza cingulada
anterior se ha implicado en una diversidad de funciones, desde el procesamiento de
recompensas hasta la ejecucién de acciones de autocontrol (Shenhav, Botvinick, & Cohen,
2013). En este sentido, esta estructura integra informacion sobre la recompensa esperada de un
proceso controlado, la cantidad de control que se debe invertir para lograr esa recompensa y el
costo en términos de esfuerzo cognitivo (Shenhav, Botvinick, & Cohen, 2013). Se ha
encontrado que la corteza cingulada anterior medial es activada por situaciones de miedo y la
ansiedad (Shackman et al., 2011; Craske et al., 2009) pues, estudios funcionales sugieren que
esta zona de la corteza cingulada anterior modula la expresion del miedo en los humanos
(Milad, Quirk, et al., 2007).

Otros estudios han puesto de manifiesto la implicacion de la corteza cingulada anterior
rostral en areas relacionadas con el control cognitivo (Tang et al., 2019), descrito como un tipo
de sistema de alerta temprana que influye de manera proactiva la atencién o el comportamiento
de la persona para emitir respuestas anticipatorias adaptativas ante un estimulo nocivo
(Niendam et al., 2012; Seymour, Singer, & Dolan, 2007). Otros trabajos apuntan a que las
demandas del control cognitivo que ejecuta esa region cerebral motivan el nuevo aprendizaje
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(Botvinick, 2007) sesgando la toma de decisiones conductuales hacia tareas y estrategias
cognitivamente eficientes en términos de autocuidado (Botvinick, 2007; Lockwood &
Wittmann, 2018).

Por otra parte, al analizar la interaccion entre el efecto principal de la imagen y del
tratamiento, se observo la actividad del giro precentral, esperable al tratarse de una estructura
ubicada entre areas relacionadas con lo sensorial y con lo motor.

El hecho de no encontrarse un mayor efecto de la imagen en la comparacién de la actividad
cerebral del grupo de intervencion expuesto a imagenes virtuales sobre la actividad cerebral del
grupo de intervencion expuesto a imagenes reales era de esperar dadas las caracteristicas de la
imagen, ya que cuanto mas real sea la imagen presentada, mayor activacion generara pues mas
se corresponde con el estimulo que genero la fobia, una imagen real.

En este sentido, teniendo en cuenta los resultados en los analisis ROI para las areas visuales,
en este estudio no se encontro indicios de que el procesamiento visual primario correspondiente
a la actividad del area visual BA 17 y el procesamiento visual producido en el area BA 18,
fuesen diferentes antes y después del tratamiento. En relacion con el area visual BA 19, los
resultados de este estudio apuntan a la existencia de un procesamiento visual ligeramente mayor
antes del tratamiento que podria estar vinculado al procesamiento visoespacial y del
movimiento en la atencién selectiva orientada al estimulo fobico y a los patrones de deteccion
perceptiva.

Existe literatura que vincula la actividad del cerebelo con la respuesta emocional (Turner et
al., 2007), sin embargo, también hay evidencia de que esta estructura guarda relacién con la
tridimensionalidad, pues esta implicada en el equilibrio (Morton & Bastian, 2004). La actividad
registrada en los resultados de este estudio procedente del cerebelo podria estar relacionada al
propio disefio del mismo por utilizar iméagenes con estereoscopia en 3D. No obstante, es una
hipotesis que en este estudio no se pudo comprobar, ya que podrian existen otros argumentos
que podrian explicar dicha actividad como el hecho de usar gafas de visionado durante las

sesiones de resonancia.
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En lineas generales, dadas las activaciones encontradas en ambos grupos de intervencion los
resultados de este estudio parecen ir en la linea del procesamiento de la via larga presente en el
modelo de doble via deprocesamiento (Papez, 1995).

Ademas, desde el punto de vista terapéutico, los resultados coinciden con el modelo de
aprendizaje inhibitorio (Craske et al., 2008; Craske, Treanor, Conway, Zhozinek, & Vervliet,
2014) mas que con el modelo de procesamiento emocional del miedo (Foa et al., 2006; Foa &
Kozak, 1986; Kaczkurkin & Foa, 2015), pues, a pesar de que se observé una disminucion
significativa de los niveles de ansiedad relacionados con las fobias especificas a pequefios
animales, registrados en los instrumentos de evaluacién administrados, los resultados apuntan
a que, desde el punto de vista cerebral, la persona sigue sintiendo miedo, pues areas
significativas como amigdala, ain permanecen con una activacion relevante ante la presencia
de estimulos fdbicos tras la terapia. Estos datos sugieren que las respuestas iniciales de miedo
no fueron reemplazadas por una nueva respuesta adaptativa, sino que ambas respuestas
suceden juntas. Es decir, la persona ha aprendido otro modo de responder al miedo en la linea
de la inhibicion de la respuesta de miedo.

En este sentido, los resultados de este estudio cuestionan la idea de que la exposicion no
requiera funciones cognitivas de orden superior para reducir las respuestas de miedo (Ragsdale
et al., 2018) pues el efecto de la terapia fue consistente independientemente de la condicion de

exposicion administrada.

6.2. Limitaciones y futuras lineas de investigacion.

Las diferencias encontradas en la escala IPDE entre los participantes de ambos grupos de
intervencion, especificamente la subescala relacionada con el trastorno de dependencia, y con
los grupos control en las escalas relacionadas con los trastornos obsesivo-compulsivo y de
evitacion podrian ser variables intervinientes que pudieran estar incidiendo en los resultados

terapéuticos observados, por lo que en fututas investigaciones se deberia estudiar el posible
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efecto mediador de los factores de personalidad en el tratamiento de la fobia con exposicién a
imagenes reales y virtuales.

En lo relativo al papel de la neurociencia en el abordaje de este trastorno psicoldgico, en este
estudio se encontré un efecto en la amigdala tras el tratamiento, no obstante, seria de interés
haber contado con una prueba de RMN en el periodo seguimiento para ver si esta actividad tras
la terapia se mantiene y se sigue diferenciando del registro realizado antes del tratamiento.

En este sentido, y en relacion con la Gltima hip6tesis presentada en este estudio, el patrén de
actividad cerebral de los participantes con fobias tras la terapia no fue idéntico al de los
participantes sin fobia, por lo que se necesitarian estudios longitudinales para comprobar si con
el paso del tiempo se encuentran mas similitudes entre ambos grupos.

Son necesarias mas investigaciones sobre conectividad funcional para explorar si la
actividad de la amigdala ante la visualizacion de los estimulos fobicos es debida a actividad en
lavia larga o a la via corta, pues, en este estudio dadas las caracteristicas técnicas de la maquina
de RMN, se pueden deducir cambios el procesamiento de la via larga si se observa actividad en
la corteza occipital, implicada en esta via, pero no se puede conocer a qué input especifico es
debida la actividad de la amigdala.

La obtencién de imagenes de RMN en el seguimiento también se vuelve especialmente de
interés para explorar si la configuracion de activaciones del prectineo que se obtiene en el
presente estudio es temporal o con el paso del tiempo este efecto desaparece. Es decir, explorar
si con el paso del tiempo el patron de activacion cerebral de las personas tratadas con TERV y
TCC con exposicion a imagen real se acerca mas a la activacion cerebral que tuvieron los

participantes de los grupos control no fébico.
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7. Conclusiones

Las principales conclusiones de este trabajo son las siguientes:

1. El tratamiento cognitivo-conductual con exposicion a imagenes virtuales (TERV) es
de una eficacia comparable al tratamiento cognitivo-conductual con exposicion a
imégenes reales (TCC).

2. Los efectos de la terapia observados se mantienen en ambos grupos de intervencion
tres meses desde la finalizacion de las sesiones de tratamiento.

3. El patron de actividad cerebral de las personas tratadas con TCC cambia en relacion
con su respuesta hemodinamica una vez han recibido tratamiento con exposicion a
iméagenes reales.

4. Elpatron de actividad cerebral de las personas tratadas con TERV cambia en relacion
con su respuesta hemodindmica una vez han recibido tratamiento con exposicion a
imagenes virtuales.

5. La eficacia terapéutica de la TCC y la TERV no se ve reflejada en una similitud
significativa entre los patrones de actividad de personas sin fobia y personas con
fobia inmediatamente después de la terapia.

6. Laeficaciadela TCCy T TERV disminuyen la actividad postratamiento de estructuras
relacionadas con el procesamiento viso-atencional de los estimulos fobicos.

7. Tras el tratamiento, la actividad hemodinadmica de la red cerebral vinculada a la
emocion del miedo sigue activa, aunque modificando su patrén e intensidad de
respuesta.

8. EIl efecto principal del tratamiento estuvo relacionado con actividad en éreas
cerebrales mas anteriores y relacionadas con la regulacion emocional, como la

corteza prefrontal, la insula y el precineo.
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9. Laactividad postratamiento identificada en el precineo sugiere que las personas con
fobia cambian su forma de auto-referenciarse con el estimulo fobico en términos de
percepcion de la realidad.

10. El efecto terapéutico de la TERV y TCC parece residir en que la persona ha
aprendido otro modo de responder al miedo en la linea de la inhibicion de la respuesta

de miedo.
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9. Anexos

Anexo 1. Actividades Proyecto Nacional PS12013-42912-R

2015:
- Reclutamiento, entrevistas y primeras sesiones de RMN.

2016:
- Reclutamiento, entrevistas, primeras sesiones de RMN, sesiones de tratamiento, segundas
sesiones de RMN de los participantes que finalizaban la terapia y seguimientos.

2017:
- Sesiones de tratamientos, segundas sesiones de RMN de los participantes que finalizaban
la terapia y seguimientos.

- Andlisis e interpretacion de los datos procedentes de la comparacion entre el grupo de
intervencion con exposicién imagenes reales y del grupo control con exposicion imagenes
reales.

2018:
- Andlisis e interpretacion de los datos procedentes de la comparacion entre el grupo de
intervencién con exposicion imagenes virtuales y del grupo control con exposicion
imagenes virtuales.

- Anadlisis e interpretacion de los datos procedentes de la comparacion entre ambos grupos
de intervencion.

2019:
- Difusion de resultados.
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Anexo 2. Ejemplos de las iméagenes utilizadas como estimulos fébicos y neutros

Imagenes reales Imégenes virtuales
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Anexo 3. Caracteristicas técnicas de la maquina de RMN utilizada en este estudio

Protocolo de adquisicion de imagenes
Equipo de RMN utilizado: GE 3.0T Signa Excite HD.
A) Iméagenes estructurales T1 FSPGR 3D con ASSET
- TR=8852ms
- TE=1756 ms
- FA=10°
- FOV=256
- Dim. Image = 256x256x172
- Dim. Voxel = 1x1x1mm
- Espesor =1 mm
- Espacio =0 mm
- El método ASSET fue calculado con 35 imagenes con angulo =50 °, TE = 2.1 ms,
TR=150ms, 32x32matrix y 6mm slice width.

B) Las iméagenes funcionales eran registradas con Gradient Echo
- 32 imégenes por pulso de resonancia y 10 pulsos por bloque experimental.
- TR=2000 ms
- TE=30ms
- FA=75°
- FOV=25.6
- Dim. Image = 64x64x32
- Dim. Voxel = 4x4x4 mm
- Espesor =3.3mm
- Espacio =0.7 mm.

¢) Imagenes T2 AX FSE
- TR=4140 ms
- TE=89.4ms
- FA=90°
- Dim. Image= 512x256x20
- Dim. Voxel = 0.469x0.469x6.985 mm
- Espesor =5mm
- Espacio=2 mm
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Anexo 4. Pruebas

Anexo 4.1. Inventario S-R (S-R Inventory of Anxiousness) adaptado a arafias, cucarachas o
lagartos

INVENTARIO S-R

A continuacion, se recogen una serie de sensaciones que podemos experimentar cuando nos
encontramos ante un objeto o situaciéon temida que nos provoca ansiedad. Por favor, indique sus
reacciones y actitudes, rodeando con un circulo la alternativa de respuesta que mejor represente sus
sensaciones en relacion con la situacion temida:

Cuando estoy en presencia de (cucarachas/arafias/lagartos):

1. Elcorazén me late mas deprisa Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muydeprisa
2. Siento una sensacion de incomodidad Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muyintensa
3. Las emociones me impiden actuar Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muchisimo
4. Me siento alegre y emocionado/a Muchisimo 0 1 2 3 4 Enabsoluto
5. Deseo evitar la situacion Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muchisimo
6. Sudo Enabsoluto 0 1 2 3 4 Sudomucho
7. Necesito orinar Enabsoluto 0 1 2 3 4 Con frecuencia
8. Disfruto del riesgo Muchisimo 0 1 2 3 4 En absoluto
9. Se me seca la boca Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muyseca
10. Me quedo paralizado/a Enabsoluto 0 1 2 3 4 Totalmente
11. Siento intensas molestias en el estémago Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muyintensas
12. Me gusta buscar experiencias como ésta Muchisimo 0 1 2 3 4 Enabsoluto
13. Estoy suelto/a de vientre Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muchisimo
14. Siento nauseas Enabsoluto 0 1 2 3 4 Muchisimas
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Anexo 4.2. Inventario de Ansiedad de Beck (BAI; Beck Anxiety Inventory)

INVENTARIO BAI

Por favor, lea atentamente cada item de la lista. Indique en qué medida le ha afectado a usted cada
sintoma durante la semana pasada, incluyendo hoy, colocando una X en el espacio correspondiente
de la fila que hay al lado de cada uno.

NINGUNO | LIGERO | MODERADO | GRAVE
0 1 2 3

. Insensibilidad fisica o cosquilleo

. Acaloramiento

. Debilidad en las piernas

. Incapacidad para relajarme

. Temor a que suceda lo peor

. Mareos o vértigo

. Aceleracion del ritmo cardiaco

. Sensacioén de inestabilidad

OO (IN|O |~ |W|N|F

. Sensacion de estar aterrorizado

10. Nerviosismo

11. Sensacion de ahogo

12.Temblor de manos

13.Temblor generalizado a estremecimiento

14. Miedo a perder el control

15. Dificultad para respirar

16. Miedo a morir

17. Estar asustado o sobresaltado.

18.Indigestion o malestar en el abdomen

19. Sensacion de irme a desmayar
20. Rubor facial
21.Sudor (No debido al calor)
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Anexo 4.3. Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HAD; Hospital Anxiety and
Depression scale)

ESCALA HAD

Este cuestionario tiene el objetivo de ayudarnos a conocer como se siente usted: Lea cada frase y
marque la respuesta que mejor describa sus sentimientos en los Ultimos dias, poniendo una cruz en el
cuadrado delante de la frase que mejor refleje su situacion. No piense mucho sus respuestas,
seguramente su primera reaccion ante cada frase ser4& mas exacta que una respuesta largamente

meditada.
1. Me siento tenso/a y nervioso/a 8. Siento como si cada dia hiciera las cosas
La mayor parte del tiempo mas despacio
Bastantes veces Casi siempre
A veces Muy a menudo
Nunca A veces
Nunca
2. Sigo disfrutando de las cosas que siempre
me han gustado 9. Tengo una sensacion extrafia, como de
Como siempre “aleteo” en el estémago
No tanto como antes Nunca
Solo un poco Ocasionalmente
Nada Con bastante frecuencia
Muy frecuentemente
3. Tengo una sensacion de miedo como si algo
horrible me fuera a suceder 10. He perdido interés por mi aspecto personal
Si, y ademas es muy fuerte Totalmente
Si, pero no es muy fuerte No me preocupo tanto como debiera
Un poco, pero no me preocupa Podria tener un poco més de interés
No Me preocupa igual que siempre
4. Puedo reirme y ver el lado divertido de las 11. Me siento inquieto/a, como si no pudiera
cosas parar a moverme
Igual que siempre lo hice Mucho
Un poco menos ahora Bastante
Bastante menos ahora No mucho
Ahora ya no Nada
5. Tengo mi cabeza llena de preocupaciones 12. Veo con optimismo el futuro
Casi todo el tiempo Igual gque siempre
Bastantes veces Menos de lo que acostumbraba
A veces, aunque no muy a menudo Mucho menos de lo que acostumbraba
Sélo en ocasiones Nunca
6. Me siento alegre 13. Me asaltan sentimientos repentinos de
Nunca pénico
No muy a menudo Muy frecuentemente
A veces Bastante a menudo
Casi siempre No muy a menudo
Nunca
7. Puedo estar sentado/a tranquilamente y
sentirme relajado/a 14. Puedo divertirme leyendo un buen libro o
Siempre con un programa de radio y television
Normalmente Frecuentemente
No muy a menudo A veces
Nunca Muy pocas veces
Rara vez
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Anexo 4.4. Escala de Autoeficacia General (EAG)

EAG

A continuacion, se recogen una serie de maneras de pensar y actuar que las personas podemos
tener a la hora de enfrentarnos a situaciones estresantes. Por favor, seleccione la alternativa de
respuesta mas acorde a como actla usted ante esas situaciones, de acuerdo con su
comportamiento usual.

pocas a
veces | veces

nunca siempre

1 Puedo encontrar la forma de obtener lo que quiero,
aunque alguien se me oponga.

2 Puedo resolver problemas dificiles si me esfuerzo lo
suficiente.

3 Me es facil persistir en lo que me he propuesto hasta
llegar a alcanzar mis metas.

4 Tengo confianza en que podria manejar eficazmente
acontecimientos inesperados.

5 Gracias a mis cualidades y recursos puedo superar
situaciones imprevistas.

6 Cuando me encuentro en dificultades puedo
permanecer tranquilo/a porque cuento con las
habilidades necesarias para manejar situaciones
dificiles.

7 Venga lo que venga, por lo general soy capaz de
manejarlo.

8 Puedo resolver la mayoria de los problemas si me
esfuerzo lo necesario.

9 Si me encuentro en una situacion dificil,
generalmente se me ocurre qué debo hacer.

10 Al tener que hacer frente a un problema,
generalmente se me ocurren varias alternativas de
como resolverlo.
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Anexo 4.5. Cuestionario Internacional de los Trastornos de las Personalidad (IPDE;
International Personality Disorder Examination)

CUESTIONARIO IPDE
ANS/INH

A continuacién, se presentan una serie de afirmaciones sobre cdmo piensa o céomo es Vd.,
generalmente. Por favor, lea cada una cuidadosamente y marque con una X en la casilla de la
respuesta que corresponde mejor con sus coincidencias y desacuerdos. Cuando la respuesta
sea VERDADERO, marque con una X debajo de la casilla V, cuando la respuesta sea FALSO,
marque con una X debajo de la casilla F. Si no esta seguro de una respuesta, sefalar la
respuesta (VERDADERO o FALSO) gque se aproxime mas a su manera de pensar.

Afirmaciones Escala |V | F
1. No soy minucioso/a con los detalles pequefios ocC
2. Dejo que los demas tomen decisiones importantes por mi DE
3. Me siento molesto/a o fuera de lugar en situaciones sociales EV
4. Me resulta muy dificil tirar las cosas ocC
5. Paso demasiado tiempo tratando de hacer las cosas perfectamente ocC
6. Para evitar criticas prefiero trabajar solo/a EV
7. Lagente cree que soy demasiado estricto/a con las reglas y normas oC
8. Generalmente me siento incdmodo/a o desvalido/a si estoy solo/a DE
9. No me gusta relacionarme con gente hasta que no estoy seguro/a de EV
gue les gusto
10. Me preocupa mucho no gustar a la gente EV
11. Trabajo tanto que no tengo tiempo para nada mas ocC
12. Me da miedo que me dejen solo y tener que cuidar de mi mismo/a DE
13. La gente piensa que soy tacafio/a con mi dinero ocC
14. Con frecuencia busco consejos o recomendaciones sobre decisiones DE
de la vida cotidiana
15. Para caer bien a la gente me ofrezco a realizar tareas desagradables DE
16. Tengo miedo a ponerme en ridiculo ante gente conocida EV
17. Todo el mundo necesita uno o dos amigos para ser feliz ED
18. Normalmente trato de que la gente haga las cosas a mi manera ocC
19. Cuando finaliza una relacién, tengo que empezar otra rapidamente DE
20. Evito las actividades que no me resulten familiares para no sentirme EV
molesto/a tratando de hacerlas
21. Suelo ser capaz de iniciar mis propios proyectos DE
22. Me resulta dificil no estar de acuerdo con las personas de las que DE
dependo
23. Llego al extremo para evitar que la gente me deje DE
24. Cuando conozco a alguien no hablo mucho EV
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Anexo 4.6. Entrevista Diagnéstica Internacional Compuesta (CIDI; Composite
International Diagnostic Interview)

ENTREVISTA INICIAL

Fecha: Codigo:
Nombre y apellidos:

DNI:

Fecha de nacimiento: Edad:

Género: [ Mujer | Hombre

Teléfonos:

Tratamiento psicofarmacolégico:
Tiempo de tratamiento (afios):
Tipo de Terapias Psicol6gicas recibidas:

Cognitivo-conductual
Humanista
Sistémica
Psicoanalitica

T. Apoyo

Otra,

Ninguna

ooopoooo

Tiempo de tratamiento (afios):
Nivel de estudios:
[ Primarios [] Bachiller elemental [ Bachiller Superior [ Titulado Medio (] Titulado Superior

Profesion:

Situacion Laboral:

[ 1. transitoria 1. definitiva [ activo-a [ estudiante [ labores del hogar

Estado civil:
Ne de hijos:
Antecedentes Biograficos Psicopatolégicos:

Q Personales:
a Familiares:
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ENTREVISTA DIAGNOSTICA INTERNACIONAL COMPUESTA (CIDI) V 2.1

SECCION D

VARIOS | ¢Alguna vez ha tenido un miedo extraordinariamente fuerte a o ha
evitado?

1 1. Insectos Sl NO
2. Culebras. SI NO
3. Pajaros. Sl NO
4. Otros animales: S NO
5. Alturas. SI NO
6. Tormentas. SI NO
7. Truenos o relampagos. SI NO
8. Piscinas. SI NO
9. Mar. Sl NO
10. Volar en avién. SI NO
11. Espacios cerrados: cuevas, tineles o ascensores. Sl NO
12. Ver sangre. SI NO
13. Ponerse una inyeccion. SI NO
14. Ir al dentista. SI NO
15. Ir al hospital. SI NO

SOCIAL | Ahora quisiera preguntarle sobre otras situaciones en las que usted
pudiera haberse sentido ansioso-a o con miedo. Algunas personas

D33 sienten un miedo muy fuerte de hacer cosas frente a otras
personas o de ser el centro de atencion.
¢Alguna vez ha sentido un miedo extraordinariamente fuerte o ha
evitado cualquiera de las situaciones de la lista?
1. ;,Comer o beber donde alguien podria mirarlo(a)? SI NO
2. ¢Hablar con otras personas porque podria no tener nada que decir | S| NO
o decir tonterias?
3. ¢ Escribir mientras alguien mira? S| NO
4. ¢ Participar o hablar en una reunién o en una clase?
5. ¢Ir a una fiesta u otra actividad social? Sl NO
6. ¢ Dar un discurso o hablar en publico? SI NO
7. ¢Alguna vez ha tenido un miedo extraordinariamente a cualquier SI NO
situacién en la cual usted podria ser el centro de atenci6n? Sl NO

AGORAF | Ahora quisiera preguntarle sobre otras situaciones en las que usted
pudiera haber sentido miedo.
¢Alguna vez ha tenido mucho miedo a/ de:

D43
1. estar solo/a fuera de su casa? Sl NO
2. viajar en una guagua (autobus), barco o coche (automovil)? Sl NO
3. estar en una multitud o en una fila de personas? SI NO
4. estar en un lugar pablico, como en una tienda? Sl NO
5. viajar solo/a? Sl NO
6. Vviajar lejos de casa? Sl NO
7. pasar por un puente? Sl NO
8. GAIQUNA Otra?.....ccoviiiiiiiieiiicieiiens Sl NO

D44 ¢Con frecuencia, ha evitado situaciones por causa de miedo?
¢ Cuéles?
1. Estar solo/a fuera de su casa SI NO
2. Viajar en una guagua (autobus), barco o coche (automovil) SI NO
3. Estar en una multitud o en una fila de personas Sl NO
4. Estar en un lugar publico, como en una tienda Sl NO
5. viajar solo/a Sl NO
6. viajar lejos de casa Sl NO
7. pasar por un puente Sl NO
8. GAIQUNA Or@%.. .o Sl NO

178

Este documento incorpora firma electrénica, y es copia auténtica de un documento electrénico archivado por la ULL segun la Ley 39/2015.
Su autenticidad puede ser contrastada en la siguiente direccion https://sede.ull.es/validacion/

I dentificador del docunmento: 1996074 Codigo de verificaci 6n:

rRoQx EcL

Firmado por: YOLANDA BEATRIZ ALVAREZ PEREZ
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

Fecha: 05/07/2019 16:37:19

Wenceslao Pefate Castro
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

09/07/2019 12:07:27

Francisco Luis Rivero Pérez
UNIVERSIDAD DE LA LAGUNA

09/07/2019 15:09:47

178/186



Universidad de La Laguna
Oficina de Sede Electréonica

Fecha: 05/07/2019 16:40:06

Entrada
N° registro:
N° reg. oficina: OFO002/2019/47212

2019/49339

D45 A. ¢Ha habido algin momento de su vida en que haya tenido tanto
miedo de esas situaciones como para no poder permanecer en Sl NO
ellas solo(a)?
B. ¢Podria permanecer en situaciones como las marcadas en el Sl NO
apartado D43 acompafiado(a) de alguien que usted conocia?
¢ Consulté a un médico (su miedo o necesidad de evitar) esas Sl NO
D46 situaciones?
¢OTRO PROPESIONAL?:. SI NO
D47 Cuéndo se encontraba en situaciones como las sefialadas en D43 o
pensaba que tendria que encontrarse en ellas, ¢ por lo general, se
sentia muy molesto(a)- incémodo(a)? SI NO
D48 A. Cuando estuvo en una situaciéon como las sefialadas en D 43 o
pensaba que tendria que hacerlo
1. ¢ Sentia que su corazon latia fuerte o rapidamente? Sl NO
2. ¢Sudaba? SI NO
3. ¢ Temblaba o se estremecia? Sl NO
4. ¢Tenia la boca seca? Sl NO
5. ¢ Le faltaba el aire? Sl NO
6. ¢, Sentia que se ahogaba? Sl NO
7. ¢ Tenia dolor o malestar en el pecho? SI NO
8. ¢ Tenia nduseas o malestar en el estbmago? SI NO
9. ¢Se sentia mareado(a) o que se iba a desmayar? Sl NO
10. ¢ Se sentia que usted o las cosas a su alrededor no eran reales? Sl NO
11. ¢ Tenia miedo de perder el control, actuar de una manera alocada | Sl NO
(loca) o perder el conocimiento?
12. ¢ Tenia miedo de que se pudiera morir? Sl NO
13. ¢ Tenia sofoques (sofocones)/oleadas de calor o escalofrios? Sl NO
14. ¢ Sentia hormigueo o adormecimiento? Sl NO
15. ¢ Le faltaba el aliento? Sl NO
16. ¢ Sentia que se atragantaba? Sl NO
17. ¢ Tuvo diarreas? Sl NO
D49 ¢ Tuvo (miedo de / evitd) situaciones como las sefialadas en D 43
porque no podria escapar si de pronto tuviera alguno de estos Sl NO
problemas?
D50 ¢ Tuvo (miedo de / evitd) situaciones como las sefialadas en D 43
porque sintié que no podria conseguir ayuda si de pronto tuviera
alguno de estos problemas? SI NO
D51 A. ¢Alguna vez (su miedo a/ evitar) cualquiera de estas situaciones | Sl NO
como las sefialadas en D 43, fue excesivo, es decir, mucho mas
fuerte que en otras personas?
B. ¢Alguna vez (su miedo a / evitar) cualquiera de estas situaciones | Sl NO
como las sefialadas en D 43, era irrazonable, es decir, era
mucho mas fuerte que lo que deberia ser?
C. ¢Alguna vez se ha sentido molesto(a) consigo mismo(a) por SI NO
(tener miedo / evitar) situaciones como las sefialadas en D 437
D52 INI/REC: ¢ Cuéndo fue la (primera/ | Fecha de inicio:
Gltima) vez que usted (sinti6é miedo | EDAD inicio:
de / evito) situaciones como las Fecha del dltimo:
sefialadas en D 43. EDAD del ultimo:
D53 Entre la primera vez y la Ultima vez, cuando tenia que enfrentarse a
situaciones como las sefialadas en D 43 o pensaba que tenia que
estarlo, por lo general, ¢ (sentia mucho miedo / las evitaba)? Sl NO
PANICO | Ahora quisiera preguntarle sobre ataques de miedo que pueden
D54 suceder en cualquier lugar. ¢Alguna vez ha tenido un ataque en el Sl NO
cual de pronto se sinti6 asustado(a), ansioso(a) 0 muy
intranquilo(a)?
D55 A. ¢Tuvo alguno de estos ataques en situaciones en que peligraba | SI NO
su vida?
B. ¢tuvo alguno de estos ataques en situaciones en que no Sl NO
peligraba si vida?
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D56 Cuando conteste las siguientes preguntas, piense solamente en los
ataques que ocurrieron en situaciones en que no peligraba su vida.
¢Tuvo mas de una vez un atague como ese que fuera totalmente Sl NO
inesperado?
D57 Piense en un ataque severo gque haya sufrido. Durante ese ataque,
¢ cudles de estos problemas tuvo?
1. ¢ Sentia que su corazon latia fuerte o rapidamente? SI NO
2. ¢Sudaba? SI NO
3. ¢ Temblaba o se estremecia? SI NO
4. ¢Tenia la boca seca? Sl NO
5. ¢ Le faltaba el aire? Sl NO
6. ¢, Sentia que se ahogaba? Sl NO
7. ¢ Tenia dolor o malestar en el pecho? SI NO
8. ¢ Tenia nduseas o malestar en el estbmago? SI NO
9. ¢, Se sentia mareado(a) o que se iba a desmayar? Sl NO
10. ¢ Se sentia que usted o las cosas a su alrededor no eran reales? Sl NO
11. ¢ Tenia miedo de perder el control, actuar de una manera alocada | Sl NO
(loca) o perder el conocimiento?
12. ¢ Tenia miedo de que se pudiera morir? Sl NO
13. ¢ Tenia sofoques (sofocones)/oleadas de calor o escalofrios? Sl NO
14. ¢ Sentia hormigueo o adormecimiento? Sl NO
15. ¢ Le faltaba el aliento? Sl NO
16. ¢ Sentia que se atragantaba? SI NO
17. ¢ Tuvo diarreas? Sl NO
D58 Durante sus ataques en que sinti6 mucho miedo o ansiedad,
¢comenzaron estos problemas de repente y luego empeoraron en
los primeros minutos, SI NO
A. ¢Consulté a un médico sobre un atague como ese? Sl NO
OTRO PROPESIONAL?:. .ttt sttt ss e sresne s sne e
D59 Después de haber tenido uno de esos ataques, alguna vez, durante
un mes 0 mas:
A. (Se preocupaba con frecuencia de que pudiera tener otro ataque | Sl NO
de miedo o ansiedad?
B. ¢ Se preocupaba de que los ataques pudieran causarle algo terrible | SI NO
como morirse, perder el control o volverse loco/a?
C. ¢,Cambi6 sus actividades diarias por miedo a los ataques? Sl NO
D. ¢ Tuvo necesidad de huir de la situacion? Sl NO
D60 A. ¢Alguna vez ha tenido cuatro de estos ataques graves durante | S| NO
un periodo de cuatro semanas?
B. ¢Alguna vez ha tenido un periodo de un mes en que sufrié al Sl NO
menos cuatro atagues graves cada semana?
D61 INI/REC: ¢Cuando fue la (primera/ |Fecha de inicio:
Gltima) vez que tuvo usted uno de EDAD inicio:
estos ataques repentinos en que Fecha del dltimo:
sinti6 miedo o ansiedad? EDAD del ultimo:
SECCION COMPLEMENTARIA 1 (A CUMPLIMENTAR POR TERAPEUTA):
1. | Los sintomas, psicoldgicos o vegetativos, son manifestaciones primarias | SI NO
de ansiedad y no secundarias a otros sintomas, como por ejemplo ideas
delirantes u obsesivas.
2. | En el periodo entre las crisis la persona esta relativamente libre de Sl NO
ansiedad, aungue es frecuente la ansiedad anticipatoria leve.
3. |Las crisis de angustia se deben a los efectos fisiolégicos directos de una
sustancia (por ej., drogas, farmacos). Sl NO
4. | Solo se responde si presenta enfermedad médica:
A. Las crisis de angustia se deben a los efectos fisioldgicos directos de Sl NO
una enfermedad médica (por ej., hipertiroidismo).
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B. Si presenta una enfermedad, pero los temores agorafébicos son SI NO
claramente excesivos en comparacion con el habitualmente asociado a
una enfermedad médica.

5. | Las crisis de angustia pueden explicarse mejor por la presencia de otro Sl NO

trastorno mental, como fobia social (por ej., aparecen al exponerse a

situaciones sociales temidas); fobia especifica ( por €j., el exponerse a

situaciones fébicas especificas); trastorno obsesivo-compulsivo (por €j., el

exponerse a la suciedad cuando la obsesion versa sobre el tema de la

contaminacion); trastorno por estrés postraumatico (por ej., en respuesta a

estimulos asociados a situaciones altamente estresantes); o trastorno por

ansiedad de separacion (por €j., al estar lejos de casa o de los seres
gueridos).

SECCION COMPLEMENTARIA 2 (A CUMPLIMENTAR POR TERAPEUTA):

HISTORIA PERSONAL DEL CUESTIONARIO BIOGRAFICO (modificado)
(Pastor y Sevilla, 1998)

ORGANISMO: HISTORIA DE APRENDIZAJE
¢ Desde cuando le ocurre?

¢ Recuerda algunas circunstancias que coincidan con el inicio del problema?
¢Alguien de su familia o amigos ha tenido problemas parecidos?

ESTILO PERSONAL:

Estudios:

Laboral:

Familia:

Padre:

Madre:

Hermanos:

Pareja:

Hijos:

Relacion sexual:

Social:

HABILIDADES PROPIAS:
¢ Sabe usted relajarse?

¢Cémo?
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VARIABLES BIOLOGICAS:
Nombre los medicamentos que estd tomando (incluyendo psicofarmacos, anticonceptivos,
vitaminas o cualquier otro):

¢ Toma alguna droga (incluido el alcohol y tabaco)?
Tabaco:

Alcohol:

Opioides:

Cannabinoides:

Sedantes o hipnéticos:

Cocaina:

Estimulantes:

Alucinégenos:

Disolventes volatiles:

|y o

¢Y en el pasado? ¢cudl o cuéles?

Frecuencia y cantidad (actual o pasadas):

¢ Tiene alguna enfermedad?

¢ Ha sufrido algun accidente o intervencién quirdrgica?

Hora de suefios regulares:

Horario:

¢Hace siesta?

Tiempo:

¢ Cree usted que lleva una dieta equilibrada?

¢ Hace ejercicio fisico con regularidad?

HABILIDADES DE AFRONTAMIENTO:

¢Qué intenta hacer usted para sentirse mejor cuando se le presenta el problema?

¢Hasta qué punto le funciona?

SISTEMAS DE REFUERZOS:
¢ Cuales son sus hobbies?

¢Ha dejado de hacer alguna actividad que antes le gustaba?
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PERSONAS SIGNIFICATIVAS:
¢, Cudles son las personas mas significativas de su vida actualmente?

¢Quién de ellas podria ayudarte en la terapia?
EXPECTATIVAS HACIA LA TERAPIA:
1100% me curo  [] 75% bastante probable (150 % tal vez ] 0% de ninguna manera
¢ Hasta qué punto esta usted dispuesto/a a trabajar por la terapia?:
¢ Cree que tendra éxito?: [1Si [1No [1No sé
OTROS PROBLEMAS

Describa otras areas-problema de su vida que no hayan aparecido. Indique hasta qué punto le
afecta:

VIDA COTIDIANA
Describa, paso a paso y con horario, como es un dia normal de entre semana:

idem de un dia del fin de semana:

INTENTOS AUTOLITICOS
¢ Ha realizado algun 1A?

¢, Cuantos?
Motivo:

1. Relacionado con el T. Agorafébico.
2. Otros:
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Anexo 4.7. Escala de ansiedad de Hamilton (HARS; Hamilton Anxiety Rating Scale)

ESCALA DE HAMILTON PARA LA ANSIEDAD

De acuerdo a su conocimiento, valore el estado del paciente en los siguientes sintomas, segin
su intensidad, donde (0) significa ausencia de intensidad y (4) méaxima intensidad

Descripcion operativa de los items

ESCALA

1. Humor ansioso (inquietud, espera de lo peor, aprension [anticipacion
temerosa], irritabilidad)

1

2

3

2. Tension (sensacion de tension, fatigabilidad de relajarse, llanto facil,
temblor. Sensacién de no poder guedarse en un lugar)

1

2

3

3. Miedos (a la oscuridad, a la gente desconocida, a quedarse solo, a los
animales grandes, a las multitudes, etc.)

4. Insomnio (dificultad para conciliar el suefio, suefio interrumpido, suefio
no satisfactorio con cansancio al despertar, malos suefios, pesadillas,
temores nocturnos)

5. Funciones intelectuales (dificultad de concentracién, mala memoria)

6. Humor deprimido (falta de interés, no disfruta con sus pasatiempos,
depresion, despertar precoz, variaciones de humor a lo largo del dia)

7. Sintomas soméaticos generales (musculares) (dolores y molestias
musculares, rigidez muscular, sacudidas clénicas, rechinar de dientes,
voz poco firme o insegura)

8. Sintomas sométicos (sensoriales) (zumbidos de oidos, visién borrosa,
sofocos o escalofrios, sensacién de debilidad de hormigueo)

9. Sintomas cardiovasculares (taquicardias, palpitaciones, dolores en el
pecho, latidos vasculares, extrasistoles)

10. Sintomas respiratorios (peso en el pecho o sensacién de opresion
toracica, sensacién de ahogo suspiros, falta de aire)

11. sintomas gastrointestinales (dificultad para tragar, meteorismo,
dispepsia, dolor antes o después de comer, nduseas, vomitos,
sensacion de estomago vacio célicos abdominales, borboringos,
diarrea, estrefiimiento)

12. Sintomas genitourinarios (amenorrea, metrorragia, micciones
frecuentes, urgencias de la miccion desarrollo de frigidez, eyaculacion
precoz, impotencia)

13. sintomas del sistema nervioso auténomo (sequedad en la boca,
enrojecimiento, palidez, sudoracion excesiva, vértigos, cefaleas de
tensién, piloereccion)

14. Comportamiento durante la entrevista

e General: participante se muestra tenso, incémodo, agitacion
nerviosa  de las manos, se frota los dedos, aprieta las
manos, cefio fruncido, facies tensa, aumento del tono
muscular, respiracion jadeante, palidez facial.

e Fisiolégico: traga saliva, eructa, taquicardia del reposo,
frecuente respiratoria superior a 20 resp./min., reflejos
tendinosos vivos, temblor, dilatacién pupilar, exoftalmia,
mioclonia palpebrales.
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Anexo 4.8. Inventario de Lateralidad Manual de Edimburgo

Inventario EDIMBURGO

Indique sus preferencias en el uso de las manos en las siguientes actividades poniendo + en la
columna apropiada. Cuando la preferencia sea tan fuerte que usted nunca intentaria usar la otra
mano, salvo que se viera absolutamente forzado a hacerlo, ponga ++. Si en algun caso a usted

le es realmente indiferente, ponga + en ambas columnas.

Algunas de las actividades requieren el uso de ambas manos. En estos casos el parte de la tarea

o el objeto a lo cual nos referimos se indica entre paréntesis.

Por favor, intente responder todas las cuestiones, y sélo deje en blanco las casillas si no tiene

ninguna experiencia en absoluta sobre el objeto o la tarea que se le pregunta.

Izquierda Derecha

1 Escritura

2 Dibujo

3 Tirar una pelota

4 Tijeras

5 Cepillo de dientes

6 Cuchillo (sin usar tenedor)

7 Cuchara

8 Escoba (mano gue se coloca en parte superior)

9 Encender un fésforo (mano que sujeta el fésforo)

10 Abrir una caja (levantar la tapa)

I ¢ Con qué pie prefiere dar patadas?

Il ¢, Qué ojo usa cuando utiliza un sélo ojo?
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Anexo 4.9. Cuestionario de Alianza de Ayuda Revisado Version Paciente (HAQ-11-

PV; Revised Helping Alliance Questionnaire, Patient Version)

HAQ-II-PV

A continuacién, se recogen una serie de frases que representan diferentes maneras en las que
una persona puede sentir o actuar en relacion con su terapeuta. Tome en cuenta
cuidadosamente su relacién con su terapeuta y luego marque con una cruz (X) cada frase segin

su grado de acuerdo con ella, segun la siguiente escala:

1 = Muy en desacuerdo

2 = En desacuerdo

3 = Un poco en desacuerdo
4 = Un poco de acuerdo

5 = De acuerdo

6 = Muy de acuerdo

Por favor, no deje ninguna sin contestar.

1. Siento que puedo depender del terapeuta 1/2|3|4|5]|6
2. Siento que el terapeuta me entiende 1|/2(3|4|5]|6
3. Siento que el terapeuta quiere que yo logre mis metas 1|/2(3|4|5]|6
4. A veces desconfio del juicio del terapeuta 1|/2(3|4|5]|6
5. $|ento que estoy trabajando con el terapeuta en un esfuerzo 11203lalsls
conjunto
6. Creo que ambos tenemos ideas similares acerca de la naturaleza
. 1(2|3|4|5]|6
de mi problema
7. Generalmente respeto las ideas que el terapeuta tiene de mi 1|/2(3|4|5]|6
8. Los procedimientos utilizados en mi terapia no son muy apropiados
- ) 1(2|3|4|5]|6
para mis necesidades
9. El terapeuta me agrada como persona 1|/2(3|4|5]|6
10. En la mayoria de las sesiones el terapeuta y yo encontramos una
L . 1(2|3|4|5/|6
forma de trabajar juntos sobre mis problemas
11. Se ha formado una buena relaciéon con mi terapeuta 1|12(3|4|5]|6
12. El terapeuta parece tener experiencia en ayudar a la gente 1|12(3|4|5]|6
13. El terapeuta y yo tenemos conversaciones significativas 1(2|3|4|5]|6
14. A veces, el terapeuta y yo tenemos conversaciones no
1(2|3|4|5]|6
provechosas
15. De vez en cuando, ambos hablamos sobre los mismos eventos 112103 506
importantes en mi pasado
16. Creo que le agrado al terapeuta como persona 11213 5|6
17. A veces el terapeuta parece distante 1|12(3|4|5]|6
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