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Efecto del metilfenidato
sobre la controlabilidad funcional:

estudio preliminar en ninos
sin medicacion con TDAH

» En los ultimos afos, se han realizado estudios de Conectivi-
dad Funcional (FC) en pacientes con diagndstico de Trastorno
por Déficit de Atencion e Hiperactividad (TDAH), poniendo en
evidencia cambios en la reactividad de su FC en comparacion
con controles. En estudios de imagen en reposo se ha encon-
trado hiperactividad en las redes visuales de control ejecutivo y
en las redes relacionadas con el control cognitivo y el procesa-
miento de recompensas. Aunado a ello, en estudios en tareas de
atencion sostenida con TDAH y tratamiento con metilfenidato
(MPH), se ha encontrado una reduccién en la hiperreactividad
de redes fronto-estriatales, mientras que en tareas de memoria
de trabajo se detect6 una disminuciéon de la hiperactividad en
las redes fronto-parietales y auditivas. De acuerdo con estos
resultados recientes, los autores proponen que, en pacientes
con TDAH y en tratamiento con MPH, la mejor manera de es-
tudiar los cambios en la FC es hacerlo desde una perspectiva
de sistema dindmico, enfoque proporcionado por la teoria del
control de red (NCT). La NCT es un marco matematico que ofre-
ce herramientas que se apoyan en la conexién y la dindmica de
la topologia de una red. Este estudio es el resultado de otro en
donde los autores emplearon la NCT para evaluar, a través de
contextos cognitivos, como la capacidad de control del conec-
toma funcional diferia entre nifios con TDAH sin medicacién y
nifos con desarrollo tipico (TD) y cémo esas diferencias fueron
cambiando después de la administracion de MPH.

Para ampliar la informacion existente en la literatura, se evaluo,
desde una perspectiva de dinamica funcional cerebral, las dife-
rencias entre niflos con TD, nifios con TDAH y el efecto del MPH
a través de tres contextos cognitivos: una tarea de descanso y
dos tareas de respuesta inhibitoria. Se plantearon las siguientes
hipotesis: 1) Los nifos con TDAH mostraran una controlabili-
dad alterada en las mismas redes; 2) Los niflos con TDAH exhi-
biran una controlabilidad alterada en una red de recompensa;
3) La diferencia en la controlabilidad serd mayor durante las ta-
reas de respuesta inhibitoria en comparacién con las tareas de
descanso; 4) La administracion de MPH no mostrara diferencias
significativas en la controlabilidad durante las tareas entre los
casos con TDAH y los controles.

En relacién con el NCT, los autores mencionan que, por ser un
método novedoso y debido a la poca informacién existente,
realizaron Unicamente un andlisis exploratorio de todas las re-
des sin llegar a hipotetizar algun tipo de hallazgo en especifico.
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Se realiz6 un ensayo controlado aleatorizado, incluyendo en el
analisis a 23 nifios con TDAH (edad M = 10, DE = 1.20, 11 muje-
res) y 27 nifios con TD (edad M = 10.38, DE = 1.45, 11 mujeres).
Primero los participantes completaron una sesiéon conductual
de referencia, seguida de dos sesiones de neuroimagen con un
promedio de 10.94 dias de diferencia (DE = 7.97 dias, rango =
3-4-2 dias). Se administré MPH o placebo a los participantes con
TDAH de manera aleatoria y con doble ciego. Como concepto
operativo de “respuesta a MPH" vs. placebo, se definié una res-
puesta conductual aguda, relacionada con una reduccion del
movimiento de la cabeza durante el escéner. Se administré una
dosis de MPH de .3 mg/kg o el placebo una hora antes debido
a la vida media y a la eficacia méxima. Durante cada sesién de
resonancia magnética, los participantes completaron dos esca-
neos de 5 minutos en tarea de descanso y dos escaneos de 6.3
minutos en tareas go/no-go y cuatro escaneos de 6.1 minutos
en tareas de go/no-go con recompensa.

Para el analisis estadistico se emplearon un conjunto de mo-
delos de efectos mixtos, uno por cada red escaneada en cada
una de las tareas, con y sin tratamiento farmacolégico, con la
finalidad de examinar y evaluar las diferencias en la controlabi-
lidad media y modal entre el grupo con TDAH y el grupo TD. En
el analisis de los modelos se controlaron las variables de edad,
sexo y movimiento en el escaner. Debido a la novedad y na-
turaleza exploratoria del estudio, se decidi6 ejecutar todos los
modelos de redes relacionados con TDAH y MPH.

Dentro de los resultados se incluyeron dos variables, la contra-
bilidad media y la contrabilidad modal. Para la contrabilidad
media en reposo, los nifios con TDAH y placebo mostraron una
diferencia significativa en la red dorsal somatomotora en com-
paracién con los niflos con TD; sin embargo, esta diferencia de
grupo ya no fue significativa cuando se administré6 MPH a los
nifos con TDAH. En los nifios con TDAH y MPH, la contrabili-
dad de la red atencional dorsal vs. el grupo de nifios con TD
aumenté significativamente, diferencia que no se presenté en
nifios con placebo. En la tarea go/no-go, los nifios con TDAH +
placebo mostraron una mayor controlabilidad media en la red
atencional dorsal, somatomotora dorsal, visual, temporal me-
dial y de recompensa en modo de reposo, en comparacion con
el grupo TD. Estas diferencias no se presentaron en nifios con
TDAH + MPH hubo reducciones significativas en la controlabi-
lidad media asociada para la red visual y la recompensa. En la
tarea de recompensa go/no-go, los nifos con TDAH + placebo
mostraron una mayor controlabilidad media en la red dorsal
somatomotora en comparacién con los nifios del grupo TD y
una disminucién de la controlabilidad media en la red ventral
somatomotora, sin que se presenten diferencias significativas
entre los nifios del grupo TD y los nifilos con TDAH + MPH en el
resto de las redes.

La contrabilidad modal se refiere a la facilidad de ingreso de la
informacién en cada una de las redes del cerebro y a la dificul-
tad para alcanzar ciertos estados. En reposo, el grupo de TDAH
+ placebo mostré un decremento en la contrabilidad modal en
la red somatomotora dorsal y el grupo TDAH + MPH mostré un
incremento significativo comparado con el grupo TDAH + pla-
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cebo. Adicionalmente, se encontré en las redes de atencién dor-
sal una disminucién significativa en la controlabilidad relativa
vs. TD, diferencia que no estuvo presente en niflos con TDAH +
placebo. Durante la tarea go/no-go, el grupo de TDAH + place-
bo manifesté una disminucién en la controlabilidad modal en
las redes de atencién dorsal, somatomora dorsal, visual, de re-
compensa y en reposo vs. el grupo control. Adicionalmente, se
encontrd un incremento significativo en la controlabilidad mo-
dal en las redes visuales y de recompensa de nifios con TDAH +
MPH vs. el grupo placebo. En la tarea de recompensa go/no-go,
los nifos con TDAH + placebo mostraron una disminucion de
la controlabilidad modal en la red somatomotora dorsal y un
incremento en la red somatomotora ventral vs. controles y no
se encontaron diferencias con TDAH + MPH. Se noté una dife-
rencia signficativa en TDAH + MPH en las redes somatomotoras
dorsal y ventral y, adicionalmente, un aumento significativo en
la capacidad de control modal de la red de memoria parietal en
los nifnos con TDAH + MPH vs. placebo.

Este estudio aporta informacion relacionada con la controlabi-
lidad funcional en las redes cerebrales en diferentes contextos
cognitivos en los grupos con TDAH y los grupos controles, con
administracion de MPH y placebo. El grupo de TDAH sin trata-
miento revel6 mayor controlabilidad promedio y menor con-
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trolabilidad modal en muiltiples redes, incluyendo las redes de
atencion dorsal, somatomotoras, de reposo, de recompensa 'y
visuales, con reduccidn de estas diferencias después de la ad-
ministracién de MPH.

Los hallazgos sugieren que la dindmica funcional de los nifios
con TDAH se caracteriza por la inestabilidad en un contexto de
altas demandas cognitivas. Ademas, se identificé un posible
mecanismo de la red a través del cual el MPH puede reducir la
gravedad de los sintomas en el TDAH al aumentar la estabilidad
y la capacidad de entrar en los estados adecuados para el con-
trol cognitivo. Este estudio nos aproxima al reconomimiento
de las redes funcionales asociadas con el diagndstico de TDAH,
ademas de mostrar laimportancia de la administracién de MPH
para la mejor funcionalidad de las mismas.

Enrique Navarro Luna
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