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Neurobiologia de la ansiedad
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Resumen:

El presente capitulo tiene la consigna de ahondar en el origen fisiopatoldgico de uno
de los trastornos mentales mas comunes en la actualidad: los trastornos de la ansiedad,
definidos como condiciones caracterizadas por miedo y preocupacion excesivos, que
afectan significativamente la vida de quienes los padecen y que pueden coalescer
con otras enfermedades mentales como la depresion. El texto aborda la neurobiologia
de la ansiedad, analizando la interaccion de areas cerebrales como la amigdala, la
corteza prefrontal medial y el hipocampo, asi como el papel de neurotransmisores
y neuropéptidos. El propdsito es entender las bases bioldgicas conocidas de estos
trastornos para poder comprender sutratamientoy prevencion, asicomo desestigmatizar
la ansiedad como un problema de salud mental legitimo.
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Introduccion

El Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales en su quinta edicién
(DSM-5) describe los trastornos de ansiedad como aquellos que “comparten caracteristicas
de miedo y ansiedad excesivos, asi como alteraciones conductuales asociadas” (American
Psychiatric Association, 2014). De igual forma, se ha definido a la palabra ansiedad como
una respuesta adaptativa cuyo objetivo es prevenirnos de eventos dafinos, sin embargo,
cuando dicha respuesta se vuelve patoldgica puede desencadenar una serie de trastornos
con fenotipos sintomdticos variables de alto impacto en la vida de quien la padece. Cabe
destacar que la diferencia entre la ansiedad y el miedo radica en que este tltimo se asocia
mds con un peligro inminente y real, mientras que la ansiedad implica aprehensién e

incertidumbre sostenidas ante un potencial riesgo o escenario futuro (Schmidt et al.,
2018).

De acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), los trastornos de
ansiedad son los trastornos mentales mds comunes del mundo, siendo la prevalencia
estimada de 4% en la poblacién mundial, y afectando en mayor proporcién al sector
femenino (WHO, 2023). De acuerdo con Schmidt et al. (2018), la relevancia de este tema
radica en que la ansiedad es un trastorno psicolégico de alta prevalencia, temprana edad
de aparicién, cronicidad y elevada comorbilidad con enfermedades como la depresién; ya
que de acuerdo con Hu et al. (2022), “74% de los pacientes deprimidos tienen sintomas

de ansiedad, mientras que el 61% de los pacientes ansiosos tienen sintomas de depresién”.

Comprender la neurobiologia de la ansiedad implica estudiar las multiples interacciones
entre diversas dreas cerebrales, neurotransmisores y distintos subtipos de receptores (Shi et
al., 2023). Los estudios de neuroimagen evidencian una heterogeneidad fenotipica segun
los diferentes trastornos de ansiedad, y se ha revelado hiperactivacién de dreas cerebrales
especificas como la corteza cingulada anterior, la corteza prefrontal dorsolateral, la

amigdala, la insula y la circunvolucién parahipocampal (Schmidt et al., 2018).

Abordar los trastornos mentales desde la perspectiva de las neurociencias es de gran
importancia ya que esta es un drea de conocimiento sélida y regida por la medicina basada
en evidencias, que ademds permite desentranar la fisiopatologia de dichos trastornos. En
consecuencia, se han podido identificar algunas dreas anatémicas dentro del sistema
nervioso central que han desarrollado multiples variaciones consecuencia de fenémenos
genéticos y epigenéticos, mismo que refleja la diversidad de presentacién fenotipica de los

trastornos en la salud mental.

Los autores Koskinen & Hovatta (2023), describen que existe una heredabilidad

moderada en los trastornos de ansiedad, para lo cual se han realizado estudios de expresion
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genética y estudios de asociacién del genoma humano; sin embargo, también consideran
que el estrés psicosocial crénico (principalmente durante el periodo posnatal y la infancia)
o los eventos traumdticos, son factores de riesgo para los trastornos de ansiedad. Es decir,

consideran factores genéticos y epigenéticos que alteran el funcionamiento cerebral.

De acuerdo con los autores Nechita et al. (2018), la ansiedad influye en multiples
procesos cognitivos, la atencién, el aprendizaje, el procesamiento de la informacién, asi
como también repercute en funciones fisiolégicas como el mantenimiento de la presién

arterial, la resistencia al dolor, el estrés y la actividad del sistema inmunolégico.

De tal forma que la identificacién y el estudio de las 4reas cerebrales y los
neurotransmisores involucrados en la ansiedad es crucial para mejorar la comprensién, el
tratamiento, la prevencién y la desestigmatizacién de cada uno de los tipos de trastornos
de ansiedad. Al respecto Koskinen & Hovatta (2023), mencionan que el desconocimiento
de las vias moleculares que propician la ansiedad causa que los medicamentos actuales no

estén bien dirigidos y que su eficacia sea muy variable.

Es por ello que la utilidad de dichos estudios radica en el establecimiento de
tratamientos adecuados que puedan incluir terapias cognitivo-conductuales, firmacos u
otras intervenciones que aborden los mecanismos subyacentes de la ansiedad; asi como en
la prevencién a partir de la identificacién de factores de riesgo y manifestaciones clinicas
tempranas, permitiendo afrontarla antes de que se convierta en un problema de mayor

impacto en la salud individual y social.

La base biolégica permite reducir el estigma asociado con los trastornos mentales, por
ejemplo, reconocer que la ansiedad es una condicién médica legitima puede fomentar una
mayor comprension y empatia hacia quienes la padecen, excluyendo su asociacién a ideas
erréneas como la “debilidad mental” o “un pretexto”. Asi mismo, los avances en esta drea
siguen siendo sélidos gracias al dinamismo del conocimiento y la facilidad de acceso a la

informacién.

Desarrollo

Los factores estresantes a los que estamos sometidos pueden dividirse en psicolégicos y sistémicos;
los psicolégicos son amenazas sociales, imaginarias o reales, mientras que los sistémicos son altera-
ciones fisioldgicas reales, como dolor, infecciones o hemorragias. El ser humano afronta dicho estrés
de acuerdo con la intensidad, duracién y momento; de tal forma que ante un estrés agudo y leve
permite la adaptacidn necesaria para para la supervivencia; mientras que para un estrés crénico y se-
vero provoca respuestas desadaptativas que pueden desencadenar enfermedades psiquidtricas como

los trastornos de ansiedad (Hu et al., 2022).
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De acuerdo con la informacién proporcionada por el Manual Diagnéstico y Estadistico de los Tras-
tornos Mentales en su quinta edicidn, escrito por la American Psychiatric Association (2014), los
trastornos de ansiedad tienen caracteristicas propias definidas a partir de la causa que desencadena
el miedo irracional (objetos o situaciones), las conductas evitativas que producen y la cognicién

asociada.

En primera instancia se define a la ansiedad por separacién como aquella causada
por un miedo exacerbado ante la separacién o pérdida de vinculo con las personas por las
cuales el individuo ha desarrollado un fuerte apego, llegando a manifestar sintomas fisicos
de angustia. Por su parte, el mutismo selectivo se refiere a la incapacidad del individuo
para hablar frente a contextos sociales que implican altas expectativas sobre lo que se
habla. En cuanto al trastorno de pdnico, este se refiere a la aparicién de crisis de pdnico
y la constante preocupacién de que sucedan, dichas crisis son eventos stbitos y cortos

asociados a sintomas fisicos y cognitivos ocasionados por el miedo irracional.

En el caso de la ansiedad o fobia social el individuo siente miedo frente a las
interacciones sociales o situaciones en las que se sienta expuesto, ya que incitan la idea de
que serdn juzgados negativamente por otros. La agorafobia se refiere a un fuerte temor
ocasionado por pensamientos intrusivos acerca del desarrollo de sintomas relacionados
con una crisis de pdnico o por circunstancias en las que serfa dificil escapar y pedir ayuda.
De igual forma, también se describe a la fobia especifica como un miedo irracional frente

a determinados objetos o situaciones, lo que favorece las conductas de evitacion.

El DSM-5 también abarca el concepto de trastorno de ansiedad inducido por
sustancias/medicamentos, definiéndolo como aquel que engloba la ansiedad producida
por la introduccién o retirada de ciertas sustancias o tratamientos. Por tltimo, uno de los
trastornos que mds ha sido estudiado es la ansiedad generalizada, misma que entendemos
como una ansiedad persistente y excesiva acompanada de una gran preocupacién sobre
los distintos dmbitos de la vida personal, acompandndose de manifestaciones fisicas
como inquietud, fatiga, dificultad para concentrarse, irritabilidad, tensién muscular y

alteraciones del suefo.

Los trastornos de ansiedad se caracterizan por miedo excesivo, ansiedad intensa
y alteraciones del comportamiento relacionadas. Aunque la ansiedad y el miedo son
funciones adaptativas normales, los trastornos de ansiedad pueden desarrollarse cuando
sintomas excesivos y persistentes causan malestar clinicamente significativo o deterioro

del funcionamiento (Lee et al., 2020).

Cabe destacar que existen determinadas escalas que permiten identificar la gravedad y

evolucién de cada trastorno de ansiedad a lo largo del tiempo, lo que permite estandarizar
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la categorizacién de cada uno de ellos (American Psychiatric Association, 2014). En la
literatura se describen ampliamente las caracteristicas generales de la neurobiologia de
los trastornos de la ansiedad, por lo que se abordardn aspectos comunes y asociaciones
identificadas entre las dreas cerebrales, su funcionamiento y los fenotipos caracteristicos

de la ansiedad patolégica.

Amigdala

De acuerdo con los autores Babaev et al. (2018), el ntcleo central de la amigdala,
estructura clave en el sistema limbico del cerebro, juega un papel crucial en el procesamiento
de la informacién relacionada con la ansiedad, ya que integra las entradas sensoriales del
cortex y el tdlamo para generar respuestas conductuales relacionadas con la angustia y el

temor.

De acuerdo con Robinson et al. (2019), las dreas anatomofuncionales de la amigdala,
incluyendo los nucleos de la amigdala, el basolateral (BL) y el central (CeA), estan
implicadas en la regulacion del comportamiento relacionado con la ansiedad. Babaev
et al. (2018), describe que BLA tiene predominio de neuronas excitadoras y CeA de
inhibidoras, por lo que entre ellas forman circuitos locales encargados de regular la
neurotransmisién a partir de mecanismos de retroalimentacién. Sah (2017), menciona
que la inactivacién de la amigdala puede impedir las respuestas ansiogénicas, mientras
que la estimulacién optogenética de las proyecciones BLA al hipocampo ventral puede

producir ansiedad.

Es decir, la sobre activacién de la amigdala es reconocida como un proceso crucial en
la etiologia de la ansiedad; pues mientras que en estado basal la actividad de la amigdala
estd fuertemente inhibida (lo que previene su activacién por estimulos externos débiles
y evita expresiones emocionales inapropiadas), en condiciones patolégicas, como la
exposicion crénica al estrés, se produce una desinhibicién de la amigdala (lo que encamina

su hiperactivacién y aumenta la sensibilidad a sefiales ambientales) (Hu et al., 2022).

Corteza prefrontal medial

En el caso de la corteza prefrontal, Schmidt et al. (2018), manifiesta que se han
realizado multiples estudios experimentales para demostrar su participacién en los
trastornos de ansiedad, tras lo cual se ha identificado que las lesiones en el lado ventrolateral
incrementan los sintomas de ansiedad y que la estimulacién de la zona dorsolateral induce

alteraciones emocionales de angustia e inquietud.
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La mPFC desempena roles en la atencién e interpretacién de la informacién afectiva,
por lo que puede brindar un significado y una respuesta a las amenazas. En los seres
humanos, la hiperactividad de la regién dorsal de la corteza prefrontal y el cingulado
anterior dorsal se ha relacionado con la sensacién de amenaza y con ansiedad patoldgica.
Los estudios de neuroimagen han logrado constatar la conexién sindptica que existe
entre la amigdala y la corteza prefrontal medial (mPFC), misma que aumenta frente a la
exposicién a una amenaza, y se exacerba ain mds en individuos con ansiedad (Robinson
et al., 2019).

La corteza prefrontal medial (mPFC) y la amigdala se encuentran interconectadas y
por ende relacionadas en cuanto al control del miedo y la ansiedad; fisioldgicamente la
corteza prefrontal medial ejerce un control inhibidor sobre la amigdala, es decir, limita
su actividad y previene la expresién emocional inapropiada. Sin embargo, en condiciones
patoldgicas, como el estrés cronico, dicho control prefrontal se vuelve deficiente y ocasiona
una activacién aberrante de la amigdala y en consecuencia alteraciones emocionales y

comportamentales (Liu, et al., 2020)

insula

Por su parte, la insula actda en el procesamiento de las experiencias, mostrando una
mayor estimulacién insular bilateral frente a estimulos negativos o temerosos. Ademds,
la insula en conjunto con la corteza cingulada anterior desempefia un papel crucial en la

anticipacién de resultados negativos, como sefiala Schmidt et al. (2018).

Hipocampo

El hipocampo, estructura con forma de caballito de mar ubicada en el 16bulo temporal
medial, es distinguido por participar en la formacién de la memoria y la regulacién

emocional.

De acuerdo con Shi et al. (2023), la investigacién ha revelado diversas diferencias
estructurales y funcionales entre las porciones dorsal y ventral del hipocampo en relacién
con la ansiedad. Mientras que el hipocampo ventral se ha relacionado con conductas
vinculadas al miedo y a la ansiedad, el hipocampo dorsal estd asociado con funciones

cognitivas y de memoria espacial.

Por su parte, Robinson et al. (2019), describi6 que el hipocampo tiene un papel clave
en la transmisién de informacién acerca de las amenazas a las que se expone un individuo

y estd implicado en las decisiones para enfrentar o evitar dicha situacién. Ademds,
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desempena funciones en el aprendizaje, memoria contextual y prospeccién, por lo que
favorece el aprendizaje frente a condiciones que representan una amenaza y mantiene el

recuerdo lacerante.

Neurotransmisores

Los sistemas neurotransmisores, incluyendo el glutamato, el dcido gamma-
aminobutirico (GABA) y el éxido nitrico (NO), junto con sus respectivos receptores,
desempenan un papel fundamental en la modulacién de la ansiedad. Por ejemplo, los
receptores ionotrépicos NMDA activados por el aminodcido glutamato mediante la

participacién de éxido nitrico y GMPc, estdn relacionados con la exacerbacién de estados

ansiosos (Shi et al., 2023).

También existen neurotransmisores inhibitorios como el 4cido gamma-aminobutirico
(GABA), que hiperpolariza e inhibe la actividad de las neuronas postsindpticas. Las
subunidades y2, a2, a3 y a5 pueden unirse a benzodiacepinas, lo que desencadena su
efecto ansiolitico. La activacién de los sistemas GABAérgico y colinérgico dentro del
hipocampo también produce efectos ansioliticos, por lo que representa un potencial

blanco terapéutico para firmacos futuros (Babaev et al., 2018).

Por su parte, la modulacién de receptores del aminodcido glicina (GlyR) se ha asociado
con trastornos de ansiedad como la agorafobia. Cabe destacar que dentro del circuito
molecular también estdn incluidas las proteinas involucradas en las sinapsis inhibidoras,
por ejemplo, la gefirina, neuroligina-2, colibistina, calsintenina-2 y neurofascina (Babaev
et al., 2018).

Los neurotransmisores gaseosos, o también llamados gasotransmisores, son compuestos
inorgdnicos reguladores de funciones cerebrales y mecanismos asociados, entre otras
cosas, a la ansiedad. El 6xido nitrico (NO) es un neurotransmisor gaseoso con mdltiples
funciones en el sistema nervioso, entre ellas, acttia como regulador de la liberacién de otros
neuromoduladores y neurotransmisores; el exceso de NO y de su enzima catalizadora, el
6xido nitrico sintasa (NOS), favorece la neuroinflamacién y altera las funciones cerebrales
asociadas a los trastornos de ansiedad. Otro gasotransmisor involucrado es el sulfuro de
hidrégeno (H2S), un gas caracterizado por su toxicidad y olor desagradable, mismo que
participa potenciando la actividad del receptor GABA B en el hipocampo, con aparente

efecto ansiolitico (Patasz et al., 2021).
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Neuropéptidos

Los neuropéptidos son moléculas de senalizacién liberadas por las neuronas que
influyen en los neurotransmisores o moduladores de las células excitables. Se ubican
tanto en el cerebro como en la periferia y no solo estin presentes en las neuronas, sino
que también participan en la sefializacién celular y provocan efectos en otras células al

interactuar con receptores de alta afinidad (Rana et al., 2022).

La oxitocina, un neuropéptido con funciones diversas en el sistema nervioso
central, se sintetiza en neuronas magnocelulares de los ntcleos hipotaldmicos, como el
paraventricular, accesorio y supradptico, proyectandose hacia la hipéfisis posterior para su
liberacién a la circulacién. Algunos estudios sugieren que la oxitocina podria reducir la
ansiedad al mejorar la discriminacién entre estimulos seguros y dafiinos, disminuyendo la

evitacién desadaptativa y fortaleciendo la respuesta al estrés (Yoon et al., 2020).

Las orexinas, también conocidas como hipocretinas, son neuropéptidos excitadores
localizados en las células de la regién hipotaldmica lateral y posterior. Desempefian un
papel importante en la mediacién de la excitacién y la vigilia, pero también participan en la
regulacién de los sistemas neurobiolégicos que responden a multiples estimulos estresantes
agudos, modulando su respuesta. Sin embargo, no se ha dilucidado completamente la

relacién que guardan con la exposicién a un estrés repetido (Grafe & Bhatnagar, 2018).

Existen otros neuropéptidos como la sustancia P, que desempefna un papel crucial
en varias funciones fisiolégicas como el dolor, la inflamacién, la regulacién de la funcién
respiratoria, cardiovascular, gastrointestinal, asi como en la modulacién del estrés; o el
neuropéptido Y (NPY), una molécula de 36 aminodcidos ampliamente distribuida en el
cerebro, incluyendo estructuras limbicas y cuerpo estriado, que desempena roles esenciales
en los ritmos circadianos, neurogénesis, neuroproteccién, homeostasis energética,

aprendizaje, asi como en la adaptacién a los estimulos de estrés (Rana et al., 2022).

Por su parte, también existe una fuerte influencia del eje hipotdlamo-pituitario-
suprarrenal (HPA), mismo que al activarse incrementa la secrecién de cortisol, cuyo
punto madximo se encuentra de 20 a 40 minutos después de haber comenzado el estimulo
estresante. De ahi que los investigadores opten por dilucidar ain mds la relacién entre
el cortisol y la actividad del eje HPA en la aparicién y mantenimiento de enfermedades
psicolégicas asociadas al estrés, como la depresion y los trastornos de ansiedad. Asi mismo,
la elevacién de las cifras de cortisol se ha asociado con la disminucién de la actividad de la
corteza prefrontal dorsolateral y con la hiperactivacién de la amigdala, efectos analizados

previamente y vinculados con el desarrollo de la ansiedad (Pulopulos et al., 2020).
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La heterogeneidad fisiopatolégica de los trastornos de ansiedad ha limitado su
entendimiento completo, sin embargo, se espera que los constantes avances en el drea
permitirdn el desarrollo de tratamientos mds especializados y eficaces, asi como la
comprension del efecto que tiene la terapia psicolégica en la actividad cerebral. Desentrafiar
los fundamentos neurobiolégicos de la ansiedad es crucial para desarrollar intervenciones
especificas que alivien la carga de los trastornos de ansiedad en los individuos y la sociedad

en su conjunto (Schmidt et al., 2018).

Discusién

El estudio de la neurobiologia de la ansiedad involucra el andlisis de una gran cantidad
de elementos (estructuras anatémicas, neurotransmisores, hormonas, vias cerebrales) que
participan en su fisiopatologia, drea de la cual poco a poco se han generado avances
significativos. El presente capitulo, elaborado a partir de una ardua bsqueda bibliogréfica,
analiza mdltiples articulos cientificos que abordan la relacién de un componente en
especifico como pieza clave en la respuesta frente a estimulos ansiégenos es decir, el
aporte de este texto radica en ofrecer una recopilacién y comparacién de los hallazgos mds
importantes en torno al origen y desarrollo de este trastorno mental, exponiéndolo como
una manifestacién de mdltiples procesos fisioldgicos alterados y no como el resultado de

una sola causa.

La informacién proporcionada por el Manual Diagnéstico y Estadistico de los
Trastornos Mentales en su quinta edicién (DSM-5) describe las caracteristicas propias de
cadaunodelostrastornos deansiedad en aspectos como desencadenantes, comportamientos
evitativos y cognicién asociada. Sin embargo, es el mismo DSM-5 quien enfatiza que
todos ellos comparten caracteristicas de miedo y ansiedad y sus consecuentes alteraciones
conductuales (American Psychiatric Association, 2014). Dicha descripcidn, permite
observar la complejidad y diversidad de los trastornos de ansiedad, mismo que dificulta
aun mis el esclarecimiento de sus causas y/o consecuencias neurobiolégicas, evidenciado
dentro de la bibliografia que abarca aspectos generales y rara vez enfocados en un solo

trastorno de ansiedad.

La amigdala juega un papel central en el procesamiento de la informacién relacionada
con el miedo y la ansiedad. Segin Babaev et al. (2018), el niicleo central de la amigdala
(CeA) incorpora entradas sensoriales de dreas como el cértex y el tdlamo para generar
respuestas conductuales asociadas al temor y la angustia. Cabe destacar que la amigdala
no actua sola; sino que estd en constante comunicacién con regiones como la corteza

prefrontal medial (mPFC), misma que ejerce un control inhibidor sobre ella (Liu et al.,
2020).
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Robinson et al. (2019), aportan una percepcién detallada de las 4reas
anatomofuncionales de la amigdala, sefialando que los nucleos basolaterales (BLA)
y central (CeA) desempenan roles distintos pero complementarios en la regulacién de
los trastornos de ansiedad. Mientras que Sah (2017), complementa dicha observacién al
evidenciar que la inactivacion de la amigdala puede prevenir respuestas de ansiedad, y que
la estimulacién del BLA hacia el hipocampo ventral puede inducirlas, es decir, en ambos
se evidencia que existe una marcada hiperexcitabilidad de la amigdala en pacientes con

trastornos de ansiedad.

Actualmente se sabe que la corteza prefrontal, especialmente la mPFC, estd asociada
al desarrollo de procesos de atencién e interpretacién de informacién afectiva. Schmidt
et al. (2018), destacan que las lesiones en la corteza prefrontal ventrolateral aumentan
los sintomas de ansiedad, mientras que la estimulacién de la zona dorsolateral induce
alteraciones emocionales. La hiperactividad en la regién dorsal de la corteza prefrontal y
el cingulado anterior dorsal se asocia con sensaciones de amenaza y ansiedad patolégica
(Robinson et al., 2019). Por lo que dichos hallazgos enfatizan la importancia de la mPFC

en la modulacién de la respuesta emocional ante amenazas percibidas.

La insula también desempefa un papel significativo en el procesamiento de
experiencias emocionales. Schmidt et al. (2018), observan que la estimulacién insular
bilateral aumenta frente a estimulos negativos o temerosos, revelando su implicacién en
la anticipacién de resultados negativos. Por su parte, el hipocampo muestra divergencias
funcionales entre sus porciones dorsal y ventral en relacién con la ansiedad (Shi et al.,
2023). El hipocampo ventral se asocia con conductas de miedo y ansiedad, mientras que
el dorsal estd asociado con funciones cognitivas y de memoria espacial. Robinson et al.
(2019), destacan el papel que tiene en la transmisién de informacién sobre amenazas,

incidiendo sobre las decisiones de enfrentamiento o evitacidn.

Recientemente se ha tratado de dilucidar la participacién de los neurotransmisores,
encontrado que existe activacién de los receptores NMDA por el glutamato en estados
ansiosos, y activacion de los sistemas GABAérgico y colinérgico con efectos sedantes (Shi
etal.,, 2023). Los gasotransmisores como el NO también estdn involucrados en la ansiedad
(Patasz et al., 2021).

El sistema neuroendocrino, particularmente la oxitocina y el eje HPA, también
influye en la ansiedad. Yoon et al. (2020), sugieren que la oxitocina puede reducir la
ansiedad mejorando la discriminacién entre estimulos seguros y dafinos. El eje HPA,
al incrementar la secrecién de cortisol durante el estrés, afecta la actividad de la corteza

prefrontal y la amigdala, contribuyendo al desarrollo de la ansiedad (Pulopulos et al.,
2020).
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Resultados

Figura 1. Estructuras cerebrales involucradas en la neurobiologia de la ansiedad.

Fuente: elaboracién propia

Tabla 1. Estructuras cerebrales y su relacién con la ansiedad.

Integra las entradas sensoriales del cértex y el tdlamo para generar
1 Amigdala respuestas conductuales relacionadas con la angustia y el temor, su
sobreactivacién favorece la ansiedad patoldgica.

En condiciones normales ejerce un control inhibitorio sobre la amig-
Corteza prefrontal

2 dial dala. En condiciones patoldgicas se vuelve deficiente y ocasiona una
media L ] . .
activacién aberrante de la amigdala, favoreciendo la ansiedad.
. El hipocampo ventral se ha relacionado con conductas vinculadas al
3 Hipocampo . .
miedo y a la ansiedad.
4 Eje hipotdlamo—pituita- Al activarse incrementa la secrecién de cortisol, hormona asociada al
rio—suprarrenal (HPA),  estrés y a enfermedades mentales como la depresién y la ansiedad.
Fuente: elaboracién propia
Conclusiones

El estudio de la neurobiologia de la ansiedad representa un tema de importancia en
el campo de las neurociencias y la psiquiatria, ya que ahondar en esta drea proporciona
una comprensién profunda de los mecanismos biolégicos subyacentes a los trastornos de
ansiedad, los cuales son prevalentes y tienen un impacto significativo en la vida de quienes
los padecen. A través de herramientas avanzadas como la neuroimagen y la genética,
se han logrado identificar multiples zonas cerebrales especificas, circuitos neuronales y
neurotransmisores que desempenan roles esenciales en el desarrollo y progresién de la

ansiedad patolégica.
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Para ahondar en el tema primero es necesario comprender el concepto de trastornos
de ansiedad, para lo cual el Manual Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales,
quinta edicién (DSM-5), establece que son afecciones mentales caracterizadas por un
miedo y ansiedad excesivos, junto con alteraciones conductuales significativas. A pesar
de que la ansiedad en realidad tiene un rol adaptativo para prevenir eventos dafinos,
cuando se vuelve patoldgica puede manifestarse en una gran variedad de trastornos que
impactan profundamente la vida de los individuos. Cabe destacar que la diferencia clave
entre el miedo y la ansiedad radica principalmente en la inmediatez y realidad del peligro
percibido; es decir, el miedo es una respuesta a un peligro real e inminente, mientras que

la ansiedad estd asociada a la aprehension y la incertidumbre sobre eventos futuros.

Los trastornos de ansiedad son los mds prevalentes a nivel mundial, con una
incidencia estimada del 4% de la poblacién global, afectando sobre todo al sector
femenino. Esta alta prevalencia, junto con la temprana edad de aparicién, la cronicidad y
la elevada comorbilidad con otros trastornos como la depresién, enfatiza la importancia

de comprender apropiadamente estos trastornos.

La investigacion neurobioldgica es fundamental para identificar las bases anatémicas
y funcionales de los trastornos de ansiedad. Dichas investigaciones, basadas en estudios
genéticos y de neuroimagen, han permitido reconocer la influencia de factores genéticos y
epigenéticos en la alteracién del funcionamiento cerebral, lo que contribuye a la variabilidad
fenotipica de estos trastornos. Ademds, como se revis6 anteriormente, el conocimiento
detallado de las dreas cerebrales involucradas en la fisiopatologia de la ansiedad, como la
amigdala, la corteza prefrontal medial y el hipocampo, asi como de los neurotransmisores
implicados, como el GABA vy el glutamato, y maltiples neuropéptidos, es crucial para el
desarrollo de tratamientos mds efectivos y especificos cuyo propdsito maximo es mejorar
la calidad de vida de los pacientes al disminuir la sintomatologia propia de estos trastornos,

pues la salud fisica es igualmente importante que la salud mental.

Finalmente, cabe destacar que la utilidad de estos avances radica en el potencial
que genera para poder desarrollar intervenciones adecuadas (que pueden incluir terapias
cognitivo-conductuales, firmacos u otras) dirigidas a los mecanismos subyacentes de
la ansiedad. La identificacién temprana de factores de riesgo y manifestaciones clinicas
permite un abordaje preventivo mds eficaz, mitigando el impacto de estos trastornos en
la salud individual y social. La investigacién continua en este campo es vital, ya que el
conocimiento cientifico avanza rdpidamente, ofreciendo nuevas perspectivas y soluciones

terapéuticas.
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Abstract

This chapter aims to delve into the pathophysiological origin of one of the most common
mental disorders today: anxiety disorders, defined as conditions characterized by excessive
fear and worry, which significantly affect the lives of those who suffer from them and which can
merge with other mental disorders such as depression. The text addresses the neurobiology
of anxiety, analyzing the interaction of brain areas such as the amygdala, the medial prefrontal
cortex and the hippocampus, as well as the role of neurotransmitters and neuropeptides.
The purpose is to understand the known biological basis of these disorders to understand
their treatment and prevention, as well as destigmatize anxiety as a legitimate mental health
problem.

Keywords: Neurobiology; Mental health; Brain;, Medical research.

Resumo:

Este capitulo tem por objetivo aprofundar a origem fisiopatoldgica de um dos transtornos
mentais mais comuns da atualidade: os transtornos de ansiedade, definidos como condicdes
caracterizadas por medo e preocupacdo excessivos, que afetam significativamente a vida dos
portadores e podem coalescer com outras doencas mentais, como a depressado. O texto aborda
a neurobiologia da ansiedade, analisando a interacdo de areas cerebrais como a amigdala,
0 cortex pré-frontal medial e o hipocampo, bem como o papel dos neurotransmissores e
neuropeptideos. O objetivo é compreender a base bioldgica conhecida desses transtornos
para entender seu tratamento e prevencdo, bem como para desestigmatizar a ansiedade
como um problema legitimo de salude mental.

Palavras-chave: Neurobiologia; Sadde mental; Cérebro; Pesquisa médica.
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