Estudio de los perfiles psicobiologicos transdiagndsticos subyacentes a la psicopatologia en adultos
emergentes

a) Resumen

Historicamente, los trastornos mentales han sido conceptualizados como entidades categdricas definidas en
términos dicotdmicos. Sin embargo, este paradigma esta cambiando y se estd comenzando a pensar a los
trastornos mentales desde un enfoque dimensional y transdiagnostico. No obstante, son escasos los intentos
por determinar perfiles psicobioldégicos que subyacen a estos trastornos. El modelo de
internalizacion-externalizacion se ha propuesto como un potencial marco tedrico para comprender la
psicopatologia centrandose en sus sustratos comunes. Recientemente, también se han comenzado a investigar
factores de riesgo transdiagnosticos asociados a los trastornos mentales como la regulacion emocional, la
variabilidad afectiva, la calidad de suefio y el funcionamiento del eje hipotalamico-hipofisario-adrenal (HPA).
En este estudio nos proponemos investigar la asociacion entre variables psicobiologicas (variabilidad afectiva,
desregulacion emocional, calidad de suefio y funcionamiento del eje HPA) y los problemas internalizantes y
externalizantes (PI/PE), sus mediaciones y los perfiles psicobiolégicos subyacentes a estos problemas. Para
ello se convocaran a 150 adultos emergentes (18 a 29 afios) en tres ocasiones (con un lapso de 6 meses entre
ellas). En cada una de estas instancias los participantes completaran una serie de cuestionarios psicologicos
que evaluan problemas internalizantes (DASS) y externalizantes (cuestionario sobre consumo de sustancias),
regulacion emocional (DERS, AAQ, ERQ y RRS) y calidad de suefio (PSQI). Luego se registrara la
variabilidad en la frecuencia cardiaca a través de un electrocardiograma (ECG) y se solicitaran muestras de
saliva para la determinacion cuantitativa de cortisol al despertar (CAR). Por tltimo, se evaluara la variabilidad
afectiva a través de la Evaluacion Ecoldgica Momentanea utilizando el PANAS-SF por 14 dias continuos, dos
veces por dia. Los participantes también seran evaluados mediante una entrevista semiestructurada (tiempo 1 y
3) en la que se determinara si cumplen con los criterios diagndsticos para algin trastorno mental desde el
enfoque tradicional con el objetivo de comparar los resultados con el enfoque transdiagndstico. A partir de este
estudio se espera identificar perfiles psicobiologicos transdiagnosticos subyacentes a la psicopatologia en
adultos emergentes con el objetivo de colaborar en la prevencion, diagnostico y tratamiento de estas
problematicas y contribuir al desarrollo/mejora de las intervenciones clinicas existentes.

b) Presentacion y antecedentes de la teméatica de investigacion y fundamentacion de su importancia.

Trastornos mentales

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) [1] los trastornos mentales se definen como un conjunto de
condiciones médicas que afectan los sentimientos, el pensamiento, la habilidad para relacionarse con otros y el
funcionamiento cotidiano de una persona. En la actualidad, cientos de millones de personas en el mundo son
diagnosticadas con trastornos psiquiatricos [2]. Estos trastornos son considerados un problema social dado que
son altamente incapacitantes y generan enormes gastos a los sistemas de salud [3, 4]. A su vez, los trastornos
mentales son una de las principales causas de DALY's (“disability adjusted life years™") [5]. Sin embargo, los
tratamientos existentes todavia son parcialmente efectivos por lo que quienes conviven con estos trastornos
presentan sucesivas recaidas o sintomatologia cronica [6].

Depresion, ansiedad v consumo de sustancias

Entre los trastornos mentales mas prevalentes se encuentra la depresion, la ansiedad y los trastornos
relacionados con sustancias [2, 7]. Estos trastornos son considerados la principal causa de afios de vida
perdidos por una discapacidad en el mundo desarrollado [8]. Usualmente, estos trastornos se desarrollan
durante la adolescencia y la adultez emergente (periodo de 18 a 29 afios que se caracteriza por ser una
transicion entre la adolescencia y la entrada a una edad adulta estable) [9—11]. La adultez emergente también
representa el grupo etario de mayor prevalencia anual para este tipo de trastornos [12]. Estos trastornos son
altamente comorbidos [13, 14] lo que genera un mayor impacto en la calidad de vida de las personas que los
padecen y en su capacidad para responder a los tratamientos [15, 16]. A su vez, el diagndstico en estos casos
resulta mas complejo dado que muchos sintomas se comparten [17]. Estas problematicas han llevado a que en
los ultimos afios se resalte la importancia de estudiar los mecanismos psicobioldgicos que subyacen a los
trastornos mentales desde un enfoque transdiagndstico [18-20].

' Afios de vida perdidos por muerte prematura por trastorno, mas los afios vividos con el trastorno, ponderados por la gravedad de la
discapacidad.
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Modelo transdiagnéstico
Historicamente, los trastornos mentales han sido conceptualizados como entidades categdricas definidas en

términos dicotomicos. De esta manera se organizan los sistemas de clasificacion nosologicos clasicos como el
Manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentales (DSM-5, por sus siglas en inglés) o la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (ICD-10, por sus siglas en inglés). Sin embargo, este paradigma
estd cambiando y diversos autores estin comenzando a pensar a los trastornos mentales desde un enfoque
transdiagnostico. Este enfoque implica pensar la psicopatologia en un continuo [18], entendiendo que la
comorbilidad entre los trastornos puede afectar la validez de las clasificaciones diagndsticas discretas y
dificultar la investigacion etiologica [21]. Es asi que hoy en dia se considera que para mejorar la comprension
acerca de los trastornos mentales es necesario indagar los mecanismos subyacentes comunes que atraviesan las
distintas categorias [18]. Identificar estos mecanismos comunes es un paso fundamental para comprender su
etiologia, predecir la aparicidon, prevenir o reducir la sintomatologia y contribuir al desarrollo/mejora de las
intervenciones clinicas existentes [19, 22]. Sin embargo, son escasos los intentos por determinar los perfiles
psicobiologicos que subyacen a los trastornos mentales [23].

Problemas internalizantes (PI) y externalizantes (PE)

El modelo de internalizacion-externalizacion se ha propuesto como un potencial marco teodrico para
comprender los trastornos psiquiatricos comoérbidos, centrandose en sus sustratos comunes. Este modelo
sugiere que la comorbilidad, que se estima que ocurre en mas de la mitad de las personas que presentan un
trastorno mental [24], es el resultado de procesos psicopatologicos subyacentes compartidos. Desde este
modelo, la internalizacion se define como la propension a expresar angustia hacia adentro. Algunos de los
problemas internalizantes mas comunes son los problemas depresivos, de ansiedad y de estrés. Por el
contrario, la externalizacion se define como la propension a expresar angustia hacia fuera. Entre los problemas
externalizantes mas comunmente reconocidos se encuentran los relacionados al consumo de sustancias [25].

Para realizar una evaluacién dimensional de los problemas internalizantes una de las escalas mas utilizadas es
la Escala de Depresion, Ansiedad y Estrés (DASS, por sus siglas en inglés). Esta escala permite evaluar la
frecuencia y severidad de estos tres estados emocionales negativos [26, 27]. Para evaluar problemas
externalizantes asociados al consumo de sustancias se han utilizado diferentes metodologias. El equipo que
presenta esta propuesta tiene experiencia en la evaluacion mediante cuestionarios ad-hoc que evaluan el
consumo de diferentes sustancias indagando en su frecuencia, volumen y momento de consumo [28, 29].

Regulacion emocional
Recientemente, se han comenzado a investigar factores de riesgo asociados a los trastornos mentales que son

transdiagnosticos y sobrepasan los sistemas tradicionales de clasificacion [23]. Uno de estos factores es la
regulacion emocional, proceso que implica intentar comprender y moldear las emociones experimentadas y
como estas se expresan [30]. Actualmente se entiende que la desregulacion emocional atraviesa diversos
trastornos psicologicos por lo que se ha convertido en un foco de tratamiento [31]. Estos problemas pueden
evaluarse mediante diferentes escalas entre las que se encuentra la Escala de Dificultades en la Regulacion
Emocional (DERS, por sus siglas en inglés) [32].

El proceso de regulacion emocional puede implicar la utilizacion de estrategias adaptativas o desadaptativas.
Entre estas ultimas se encuentran estrategias como la evitacion, la supresion y la rumiacion que son
automaticas por lo que requieren poco esfuerzo mental consciente. La evitacion supone el proceso por el cual
se evitan estimulos psicoldgicos internos (ej. emociones) [33] y externos (ej. situaciones) [34]. Si bien la
evitacion puede reducir las emociones negativas a corto plazo, sus costos psicolégicos a largo plazo superan
sus beneficios a medida que persisten emociones negativas [34, 35]. Una de las escalas tipicamente utilizadas
para evaluar este proceso es el Cuestionario de Aceptacion y Accion (AAQ, por sus siglas en inglés)
desarrollado por Hayes y colaboradores (2004). Por otra parte, la supresion supone inhibir o encubrir
expresiones, experiencias y pensamientos emocionales. Esta estrategia puede ser evaluada mediante la
subescala de supresion emocional del Cuestionario de Regulacion Emocional (ERQ, por sus siglas en inglés)
[37]. Por tultimo, la rumiacidén se caracteriza por la tendencia a analizar repetitivamente experiencias
emocionales propias y sus causas y consecuencias [38]. Este proceso tiene componentes adaptativos (como la
reflexion) y desadaptativos (como la rumiacion melancolica o brooding). Para indagar este proceso y sus
componentes se puede utilizar la Escala de Respuesta Rumiativa (RRS, por sus siglas en inglés) [39]. Se
sugiere que existe una asociacidon entre estas estrategias desadaptativas y trastornos como la depresion, la
ansiedad y el consumo de sustancias [40]. No obstante, todavia es escasa la evidencia sobre los perfiles de
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regulacion emocional desadaptativa y su asociacion con los problemas asociados a los trastornos mentales
desde un enfoque transdiagnostico [41].

Variabilidad afectiva

Cuando pensamos en la psicopatologia es crucial tomar en cuenta que no solo es importante como las personas
se sienten sino también cémo la afectividad fluctaa a través del tiempo [42]. De importancia, los cambios en la
afectividad reflejan como las personas regulan sus emociones [43] y se enfrentan a los cambios en el medio
ambiente [42]. En este sentido, diversos estudios han demostrado que la variabilidad afectiva esta asociada con
diversos trastornos psicopatologicos [13, 44]. En particular, los afectos positivos (PA; ej. entusiasmo,
inspiracion) y negativos (NA; miedo, tension) se presentan como caracteristicas de diversos trastornos [45].
Por ejemplo, las personas con depresion experimentan niveles mas bajos de PA y niveles mas altos de NA que
las personas sin este trastorno [46]. Lo que es mas, personas con depresion y ansiedad muestran una mayor
variabilidad del estado de animo que los individuos sin estos trastornos [47]. A su vez, algunos estudios han
demostrado que la variabilidad en los PA y NA predice el consumo de sustancias [48].

Una metodologia novedosa para el estudio de la variabilidad afectiva es la Evaluacion Ecologica Momentanea
(EMA, por sus siglas en inglés). Este método permite capturar experiencias, emociones y cogniciones en el
momento y lugar en que suceden lo que otorga un importante nivel de validez ecoldgica [49, 50]. A su vez,
permite su aplicacion de manera repetida [51] posibilitando el estudio de la variabilidad afectiva a lo largo del
tiempo.

Calidad de suefio

La mala calidad de suefio también es un factor de riesgo y mantenimiento para una variedad de afecciones
psiquiatricas [52]. Los problemas de suefio se han relacionado con conductas problematicas en la adolescencia
y la edad adulta, como los problemas de internalizacion [53] y externalizacion [54]. En este sentido, un estudio
de Pieters et al. (2015) reportd que la presencia de problemas del suefio predice cambios en la expresion de
problemas internalizantes-externalizantes a lo largo del tiempo. A su vez se han reportado asociaciones entre
una mala calidad de suefio y el consumo de sustancias [56], la depresion y la ansiedad [57]. Un mecanismo
explicativo que vincula el suefio y la psicopatologia es la regulacion emocional dado que el suefio afecta tanto
la generacién como la regulaciéon de emociones [52, 58, 59]. Sin embargo, todavia queda mucho por entender
acerca de la relacion sueflo-emocion incluyendo como este vinculo podria mediar en el desarrollo de la
psicopatologia [52].

Uno de los cuestionarios mas comtinmente utilizados para evaluar la calidad de suefio es el indice de Calidad
del Suefio de Pittsburgh (PSQI, por sus siglas en inglés) [60]. Este instrumento evalta la percepcion subjetiva
de la calidad del suefio en el transcurso de un mes y permite derivar siete componentes asociados a la calidad:
calidad subjetiva del suefio, latencia del suefio, duracion, eficiencia y perturbacion, uso de medicacion para
dormir y disfuncién diurna.

El eje hipotaldmico-hipofisario-adrenal (HPA)

El eje HPA es parte del sistema neuroendocrino y su funcion principal es responder a estimulos estresantes,
fisicos o emocionales, que alteran el equilibrio homeostatico del organismo [61]. Los signos de desregulacion
del eje HPA sirven como valiosos biomarcadores en el entorno clinico ya que la desregulacion del eje HPA
esta fuertemente asociada con diversos trastornos mentales [62]. A su vez, esta desregulacion se asocia a una
respuesta diferencial al tratamiento y a la probabilidad de recaida de estas patologias [63, 64]. Algunos de los
marcadores del eje HPA son la respuesta de cortisol al despertar (CAR, por sus siglas en inglés) y la
variabilidad en la frecuencia cardiaca (HRYV, por sus siglas en inglés).

Respuesta de cortisol al despertar (CAR)

La CAR se puede definir como el cambio en la concentracion de cortisol que ocurre durante la primera hora
después de despertar [59, 65]. Esta respuesta se considera un indicador de estrés psicosocial cronico y un
mecanismo de adaptacion que ayuda en la recuperacion de experiencias negativas previas y en la preparacion
del organismo para actuar frente a futuras demandas [66]. En esta linea, la CAR se ha relacionado con una
serie de factores psicosociales, aunque los hallazgos han sido inconsistentes entre los estudios [66, 67]. A su
vez, algunas estrategias desadaptativas de regulacion emocional se han relacionado previamente con un
aumento de cortisol [41]. Estudios previos también sugieren mayores niveles de CAR en personas con
depresion, ansiedad [68] y problemas internalizantes [26].
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Variabilidad en la frecuencia cardiaca (HRV)

La variabilidad de la frecuencia cardiaca (HRV) es una medida de la interaccion continua entre el sistema
nervioso simpatico y parasimpatico sobre la frecuencia cardiaca por lo que brinda informacién sobre la
flexibilidad autondmica [69, 70]. Esta ha despertado un enorme interés en la psicofisiologia debido a que vasta
literatura respalda que la HRV seria un importante biomarcador psicobioldgico de la salud fisica y mental [71].
A su vez, el analisis de la HRV se considera una medida objetiva de la regulacion emocional [69]. En este
sentido, una frecuencia cardiaca menos variable se evidencia en aquellos menos capaces de responder de
forma adaptativa al entorno. En esta linea, existe evidencia de que el consumo de sustancias psicoactivas
reducen la HRV, pero los efectos a largo plazo estan menos estudiados [72]. La HRV también se ha
relacionado con la depresion, la ansiedad [73], los problemas internalizantes y externalizantes [74] y el suefio
[75]. Por ultimo, al igual que en el caso de la CAR, estrategias desadaptativas de regulacion emocional se han
relacionado con la HRV [41].

¢) Descripcion del problema de investigacion

Para seguir una via prometedora hacia la investigacion psicobioldgica que pueda tener un impacto practico en
la atencidn de la salud psicologica, debemos cambiar muchos de los enfoques y herramientas tradicionales. Un
enfoque transdiagnostico daria como resultado diferentes estrategias de tratamiento, adaptadas
individualmente, dependiendo de la aparicion de sintomas especificos relacionados con las categorias de
diagnostico clasicas [23]. A su vez, ampliar nuestra comprension acerca de los perfiles psicobiologicos
transdiagnosticos asociados a la psicopatologia podria proporcionar pistas acerca de su etiologia y ayudar a
predecir su aparicion, prevenir y/o reducir la sintomatologia [18].

d) Objetivos generales y especificos del proyecto.

Objetivos generales
1) Investigar la asociacion entre variables psicobiologicas (variabilidad afectiva, desregulacion
emocional, calidad de suefio y funcionamiento del eje HPA) y los problemas internalizantes (PI:
depresion, ansiedad y estrés) y externalizantes (PE: consumo de sustancias) y sus mediaciones.
2) Estudiar los perfiles psicobiologicos subyacentes a los Pl y PE.

Objetivos especificos

1) Describir la asociacion de la variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio
con los Pl y PE.

2) Analizar la asociacion entre el funcionamiento del eje HPA (HRV y CAR) y los P1 y PE.

3) Estudiar la asociacion entre la variabilidad afectiva, la desregulacion emocional, la calidad de suefio y
el funcionamiento del eje HPA.

4) Analizar la mediacion de la variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio en
la asociacion del funcionamiento del eje HPA y los Pl y PE.

5) Identificar perfiles de variabilidad afectiva, desregulacion emocional y calidad de suefio y perfiles de
funcionamiento del eje HPA.

6) Comparar los PI y PE estudiados entre los perfiles obtenidos.

7) Estimar el efecto de estos perfiles en los cambios en los PI y PE estudiados en el tiempo.

e) Preguntas que busca responder el proyecto e hipétesis.

;La variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio se asocian con problemas
internalizantes (PI: depresion, ansiedad y estrés) y externalizantes (PE: consumo de sustancias)?

Se plantea la hipotesis de que una alta variabilidad afectiva se asociara positivamente con elevados PI, siendo
esta asociacion mas fuerte para el afecto negativo. Asimismo, una mayor variabilidad afectiva se asociara con
un mayor consumo de sustancias. Con respecto a la desregulacién emocional, hipotetizamos que una mayor
desregulacion emocional se asociard positivamente tanto a los PI como a los PE. También se espera una
asociacion positiva entre las estrategias desadaptativas de regulacion emocional (rumiacion, evitacion y
supresion) y los PI y PE. Finalmente se espera que una peor calidad de suefio se asocie con mayores Pl y PE.

(El funcionamiento del eje HPA (HRV y CAR) se asocia a Pl y PE?
En cuanto a la HRV, hipotetizamos que esta se asociara negativamente con los PI y los PE; una variabilidad
baja se asociard con altos niveles de PI y PE. Asimismo, planteamos la hipotesis de que la CAR se asociara
positivamente con los PI y los PE; mayores niveles de CAR se asociaran con mayores niveles de PI y PE.
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;La variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio se asocian con el
funcionamiento del eje HPA?

Esperamos que la variabilidad afectiva se asocie negativamente a la HRV. Asimismo, se espera que la
variabilidad afectiva se asocie positivamente a los niveles de CAR. También esperamos que los/as
participantes con mayores puntajes de desregulacion emocional presenten menor amplitud en la HRV y
mayores niveles de CAR. En cuanto a las estrategias desadaptativas de regulacion emocional, esperamos que
los/as participantes con mayores niveles de rumiacion presenten mayores niveles de CAR; mientras que los/as
participantes con mayores niveles de evitacion y supresion presenten menor HRV. Por ultimo se espera que
una peor calidad de suefio se asocie a menor amplitud en la HRV y mayores niveles de CAR.

;La variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio median la asociacion entre el
funcionamiento del eje HPA y los P1y PE?

Esperamos que exista una mediacion de una elevada variabilidad afectiva, entre un funcionamiento
desregulado del eje HPA y los Pl y PE. Asimismo, esperamos que una mayor desregulacion emocional y/o el
uso de estrategias maladaptativas de regulacion emocional medien la asociacion entre un funcionamiento
desregulado del eje HPA y los PI y PE. Por tultimo, esperamos que una peor calidad de suefio medie la
asociacion entre un funcionamiento desregulado del eje HPA y los Pl y PE.

.Existen perfiles de variabilidad afectiva, desregulacion emocional, alteraciones en la calidad de suefio y
funcionamiento del eje HPA en esta muestra? ;Estos perfiles se diferencian en cuanto a los P1 y PE
estudiados?

Esperamos identificar perfiles de variabilidad afectiva, desregulacion emocional, alteraciones en la calidad de
suefio y el funcionamiento del eje HPA subyacentes a los PI y PE estudiados.

. Estos perfiles predicen cambios en los PI y PE estudiados en el tiempo?
Esperamos que los perfiles identificados en T1 predigan cambios en los PI y PE tanto en T2 como en T3.

f) Estrategia y metodologia de investigacion

f.1) Disefio metodolégico

Se desarrollara un disefio prospectivo, longitudinal simple de panel con tres mediciones (T1, T2 y T3). Estos
disefios son especialmente adecuados para observar cambios en el tiempo y sus perfiles, asi como los factores
que proceden a estos cambios [76]. El aval para la realizacion de este proyecto ya fue solicitado al Comité de
Etica en Investigacion de la Facultad de Psicologia.

f.2) Participantes

La poblacién objetivo corresponde a adultos emergentes (18 a 29 afios) de Montevideo y area metropolitana.
El muestreo sera no probabilistico y se iniciara el estudio en T1 con una muestra de 150 participantes. Los/as
interesados/as en participar deberan cumplir los siguientes criterios de inclusion: a) tener entre 18 y 29 afios; b)
vivir en Montevideo o en el area metropolitana. Los criterios de exclusion seran: a) haber tenido un intento de
autoeliminacion, tener un diagnéstico de esquizofrenia o discapacidad intelectual; b) al menos 3 semanas no
recibiendo medicacion psiquiatrica. Este requisito se incluye a efectos de evitar una variable que dificulte la
interpretacion de los resultados. c) tener un desorden endocrino (ej. enfermedad de Cushing, enfermedad de
Addison), estar consumiendo corticoides por via oral o estar embarazada. Estos requisitos se incluyen ya que
pueden afectar la secrecion de cortisol.

Estrategia de convocatoria de participantes

Para convocar a los/as participantes se anunciara el estudio a través de las vias de comunicacion de la
Universidad de la Republica y redes sociales (se recurrird también a publicidad en redes). En la convocatoria,
las personas interesadas en participar accederan a una pagina web implementada en un servidor de Facultad de
Psicologia con la informacion del estudio (hoja de informacion y consentimiento informado). A las personas
interesadas en participar, se les solicitara datos de contacto, datos sociodemograficos y que completen la escala
de depresion, ansiedad y estrés (DASS, por sus siglas en inglés) y el cuestionario de consumo de sustancias
(ver seccion instrumentos). Posteriormente, se invitara a los/as participantes a la primera sesion en Facultad de
Psicologia (ver procedimiento).

Este método de convocatoria de participantes permite acceder a poblaciones subclinicas. La convocatoria de
una poblacion no clinica es un método de seleccion de participantes ampliamente utilizado en estudios de
5
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salud mental ya que posibilita la convocatoria de participantes que no se encuentren bajo medicacion
psiquiatrica y que no presenten sintomas cognitivos severos (ej. problemas atencionales), variables que pueden
dificultar la interpretacion de los resultados. Asimismo, este equipo de investigacion tiene amplia experiencia
en la convocatoria on-line de participantes [28, 29, 77, 78].

f.3) Instrumentos y medidas

Problemas internalizantes

Para realizar una evaluacion dimensional de los sintomas internalizante se utilizard la version corta de la
Escala de depresion, ansiedad y estrés (DASS) [26]. Esta escala autoadministrada de 21 items utiliza una
escala Likert de cuatro puntos para evaluar la frecuencia y severidad de tres estados emocionales negativos que
son comunes a los problemas internalizantes (ansiedad, depresion y estrés) [27, 79]. Los/as participantes
responden en una escala de cuatro puntos donde tienen que indicar qué tanto ese item aplica a ellos en las
ultimas dos semanas. Se utilizara la version traducida al espafiol [80]. Las subescalas de depresion y ansiedad
de este instrumento correlacionan con el Inventario de Depresion y el de Ansiedad de Beck (escalas
ampliamente utilizadas en estudios de salud mental), respectivamente [27].

Problemas externalizantes

Los problemas externalizantes se evaluaran utilizando un cuestionario ad-hoc de consumo de sustancias que ya
fue utilizado previamente por este equipo en poblacion de Uruguay [28, 29]. Se medira la prevalencia de
consumo de drogas actual (ej., alcohol, marihuana, tabaco, cocaina, alucinégenos, éxtasis, estimulantes, pasta
base o psicofdrmacos). Se consultara acerca de la percepcion del volumen y frecuencia de consumo actual de
las dos drogas mas consumidas. Es importante aclarar que el consumo y/o abuso de sustancias es uno de los
componentes principales de los problemas externalizantes [81].

Desregulacion emocional
Se utilizara la Escala de Dificultades en la Regulacion Emocional (DERS) [32] que consta de 36 items que

describen dificultades para regular las emociones negativas. En cada item, los/as participantes deben indicar
con qué frecuencia experimentan las dificultades descritas (escala Likert de 1 a 5). Un mayor puntaje
corresponde a mayor desregulacion de las emociones negativas. Esta escala adhiere a una perspectiva
dimensional de la regulacion emocional y tiene seis subescalas: a) dificultades en el control de impulsos
(Impulsos); b) acceso limitado a estrategias de regulacion emocional (Estrategias); c) falta de aceptacion
emocional (Aceptacion); d) interferencia en conductas dirigidas a metas (Metas); e) falta de conciencia
emocional (Conciencia); y f) Falta de claridad emocional (Claridad). Se utilizara la version version adaptada a
Argentina por Michelini et al. (2022) que fue realizada en adultos emergentes.

Estrategias desadaptativas de regulacién emocional
Se han definido tres estrategias desadaptativas de regulacion emocional que se asocian con problemas

internalizantes en jovenes: evitacion, supresion y rumiacion [83].

Evitacion: se evaluara la evitacion experiencial (experiential avoidance) utilizando el Cuestionario de
Aceptacion y Accion (AAQ) desarrollado por Hayes et al. (2004) [36]. Este cuestionario de autorreporte
evalta la necesidad de controlar los pensamientos y emociones, y la evitacion de las experiencias negativas
internas. En este estudio utilizaremos la version de 16 items, que se puntiian en una escala Likert de siete
puntos. Mayores puntajes indican mayores niveles de evitacion experiencial [84].

Supresién: para medir la supresion emocional se utilizaré la subescala de supresion emocional de cuatro items
del Cuestionario de Regulacion Emocional (ERQ). Esta subescala evalua la tendencia a inhibir o encubrir la
expresion de las emociones que se experimentan (ej.: “Cuando siento emociones positivas, tengo cuidado de
no expresarlas”; “Controlo mis emociones al no expresarlas”; “Cuando siento emociones negativas, me
aseguro de no expresarlas”; y “Guardo mis emociones para mi’). A cada enunciado se responde con una
escala Likert de siete items [37].

Rumiacidén: Se utilizard la version corta de la Escala de Respuesta Rumiativa (RRS) que consta de 10 items
[39]. Esta escala tiene dos factores: reflexion y rumiacion melancoélica (brooding) [85].
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Variabilidad afectiva

En este estudio utilizaremos la Evaluacion Ecoldgica Momentanea (EMA) que, a través de una recoleccion
repetida, permite capturar experiencias, emociones y cogniciones en el momento y lugar que suceden, o muy
cerca en el tiempo. Esto otorga un importante nivel de validez ecoldgica a este método, asi como también
permite disminuir los sesgos de memoria de los autorreportes tradicionales [49, 50]. Debido a las
caracteristicas de este método, ademas de evaluar al momento y de manera ecoldgica, también podremos
realizar una evaluacion repetida que permite investigar los patrones intrasujeto de la dinamica afectiva [51].

Durante 14 dias los/as participantes recibiran una serie de preguntas sobre su estado emocional, dos veces al
dia, en la mafiana y en la noche. Esta frecuencia se apoya en que algunas investigaciones han observado que
algunas personas con sintomas de depresion presentan un empeoramiento de los sintomas en la mafiana,
mientras otros en la noche [86].

Siguiendo el método utilizado por Funkhouser et al. (2021) [87], se utilizara la version corta del Formulario
de Afecto Positivo y Negativo (20 items) (Positive and Negative Affect Schedule-Short Form; PANAS-SF)
[88]. Los items de afecto positivo (PA: emocionado, entusiasmado, alerta, inspirado y decidido) y de afecto
negativo (NA; angustiado, molesto, asustado, nervioso y temeroso) seran puntuados en una escala Likert de
cinco puntos. Ademas, el fraseo de la consigna se modificara para que el/la participante reporte como se siente
en ese momento [89]. El orden de los items sera aleatorio en cada toma.

En cuanto al procesamiento de los datos obtenidos de EMA y el calculo de la variable “variabilidad afectiva”,
seguiremos el procedimiento de Funkhouser et al. (2021), McMahon et al. (2019) y Koval et al. (2013) [87, 89,
90]. Se eliminaran de este calculo aquellos participantes que tengan una pérdida de respuestas diarias superior
al 70% o que tengan una baja calidad en los datos (ej. respuestas inconsistentes o aleatorias) [87].

Para calcular los indices de variabilidad afectiva seguiremos el procedimiento planteado por Jahng et al.
(2008) [91] y que retoman Funkhouser et al. (2021) y Koval et al. (2013). Se realizara la media cuadratica de
las diferencias sucesivas (MSSD, mean square successive difference) como medida de la variabilidad afectiva.
La MSSD refleja el grado en que la afectividad medida consecutivamente difiere entre si [90]. Entonces, esta
medicién incorpora tanto el tamafio de los cambios afectivos como su orden temporal, superando las
limitaciones de la medicion a través de la media y el desvio [91]. Una baja MSSD implicaria una baja
variabilidad afectiva [90].

Calidad de suefio

Para evaluar calidad de suefio se utilizara el indice de calidad del suefio de Pittsburgh (PSQI) [60]. Este
instrumento evalda la percepcion subjetiva de la calidad del suefio en el transcurso de un mes y permite derivar
siete componentes asociados a la calidad: calidad subjetiva del suefio, latencia del suefo, duracion, eficiencia y
perturbacion, uso de medicacion para dormir y disfuncion diurna. Contiene 19 items que se puntiian de 0 a 3.
Una puntuacion mas alta indica una peor calidad del suefio.

Cortisol

En este estudio mediremos la respuesta de cortisol al despertar (CAR) que muestra el aumento de los niveles
de cortisol dentro de los primeros 30-45 minutos después de despertar. Se seguird un protocolo tipico de
recoleccion de saliva para CAR que consiste en que el/la participante salive en un tubo de ensayo [92]. La
primera muestra se toma inmediatamente después de despertarse, una muestra a los 30 minutos luego de
despertarse y una muestra a los 45 minutos del momento de despertarse. A partir de la utilizacion de este
protocolo es altamente probable que el pico de concentracion de cortisol sea capturado [93].

El/la participante no debera ingerir alimentos o bebidas estimulantes, fumar y realizar ejercicios vigorosos
durante el periodo de toma de muestras de saliva. Asociado a la recoleccion de CAR, se consultara al/la
participante sobre factores psicosociales presentes el dia de la muestra o el dia anterior (ej. sentimientos
negativos o anticipacion de un dia muy demandante).

Luego de la extraccion de la muestra, los/as participantes deberan guardar las muestras de saliva en el freezer
de su hogar hasta que sean recolectadas por el equipo de investigacion y transportadas en condiciones de
refrigeracion para su analisis. Para esto se utilizaran los kits para inmunoensayo enzimatico disefiados para la
determinacion cuantitativa de cortisol libre en saliva humana (ELISA) (IBL International, Alemania). Las
concentraciones de cortisol seran determinadas por el Lic. Rodriguez Camejo, integrante de esta postulacion,
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quien se desempefia en el Area de Inmunologia del Departamento de Biociencias de la Facultad de Quimica
(UdelaR).

Es importante mencionar también que la Mag. Valentina Paz esta realizando su doctorado con esta técnica y
que el Dr. Paul Ruiz también posee experiencia en el andlisis de perfiles hormonales.

Frecuencia cardiaca

Los datos de la variabilidad de la frecuencia cardiaca (HRV) se obtendran a partir de sefales de
electrocardiograma (ECG) que se tomaran con un equipo PowerLab 4/30 disponible en la Facultad de
Psicologia. Siguiendo el procedimiento de Guccione et al. (2022) y Svendsen et al. (2022) [94, 95], se le
solicitara a los/as participantes que se acuesten en un sofa reclinable en posicion supina, en un ambiente
tranquilo. Se les solicitara que descansen durante 15 minutos antes de comenzar el registro. Los datos de ECG
se recolectaran por un periodo de 10 minutos [96].

Para controlar los efectos circadianos, la recoleccion de los datos del ECG se realizaran aproximadamente a la
misma hora para todos los participantes [95]. Asimismo, para controlar otras variables, se pedira a los
participantes que no consuman nicotina, cafeina ni alcohol, ni realicen ejercicio fisico durante las tres horas
previas a las mediciones [90, 95].

Para el procesamiento y analisis de datos se utilizara el software LabChart, también disponible en la Facultad
de Psicologia. En caso de ser necesario, se realizara la transformacion de las medidas de HRV como estrategia
de normalizacion [97].

Variables de control

Evaluacion clinica: Se realizaran entrevistas semiestructuradas para determinar si el/la participante cumple con
los criterios diagnosticos para algin trastorno mental segiin el DSM-5. Particularmente, se evaluard si la
persona cumple con los criterios diagnodsticos para algin trastorno afectivo y del humor, algin trastorno de
ansiedad y/o para algin trastorno relacionado con sustancias y/o trastornos adictivos. Si bien el abordaje de
este estudio es transdiagnostico, es relevante poder determinar si, ademas de los problemas internalizantes y
externalizantes a investigar, el participante cumple con los criterios diagnosticos para algln trastorno. A su
vez, esta entrevista permite descartar que la persona presente otros sintomas (por ejemplo, sintomas
psicoticos). Estas entrevistas serdn realizadas por una psicologa clinica experimentada (Prof. Adj. Mag.
Geraldina Pezzani) que no tendra conocimiento de los puntajes que los participantes han obtenido en las
mediciones antes mencionadas.

Cuestionario sociodemografico: Los/as participantes completaran un cuestionario sociodemografico basico
donde se consultara: sexo, edad, e-mail, namero de celular y una versién corta del indice de Nivel
Socioeconémico (INSE) con las siguientes variables: barrio, composicion familiar y nivel educativo, prestador
de salud, perceptores del hogar, estado y tenencia de la vivienda y elementos de confort. Esta version corta del
INSE tiene una alta correlacion con el nivel de ingresos real de los hogares uruguayos [98]. Asimismo, en cada
toma del estudio se consultara si comenzé a tomar alguna medicacion y cual.

f.4) Procedimiento

Tiempo 1
En la primera sesion, los/as participantes seran informados nuevamente sobre las caracteristicas del estudio,

recibirdn la hoja de informacion y firmaran el consentimiento. Posteriormente, tendrdn la entrevista
semiestructurada. Esta entrevista tiene como objetivo determinar si el/la participante cumple con los criterios
diagnoésticos para algun trastorno mental segin el DSM-5 y se verificaran los criterios de inclusion y
exclusion. En caso de que el/la participante no cumpla con los criterios mencionados, se le notificara en el
momento y no continuara participando del estudio.

Posteriormente, el/la participante completard la DASS y el cuestionario de consumo de sustancias, para
evaluar los problemas internalizantes y externalizantes. Seguidamente, completara los instrumentos vinculados
con la regulacion emocional y las estrategias desadaptativas de regulacion emocional: DERS, AAQ, RRS,
ERQ; y el PSQI (calidad de suefio). Luego de un descanso de 25 minutos se procedera a la medicion de ECG
[99].
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Antes de retirarse el/la participante recibira el kit de toma de muestras de CAR y el protocolo de recoleccion.
Asimismo, se le explicard detalladamente como realizar el procedimiento. Se le explicara al/la participante la
importancia de que pueda tomar la primera muestra al despertarse, una muestra a los 30 minutos luego de
despertarse y una muestra a los 45 minutos del momento de despertarse. Luego de realizada la recoleccion,
el/la participante deberd guardar las muestras en el freezer y contactar al equipo de investigacion para que las
retire.

Al dia siguiente de la sesion en la Facultad de Psicologia comienza el protocolo de EMA. Durante 14 dias, dos
veces al dia (mafiana y noche), los/as participantes completardn la PANAS-SF. Los items se presentaran en
orden aleatorio. El protocolo de EMA se implementara en WhatsApp ya que es una plataforma popular que
puede resultar mas sencilla de utilizar que plataformas de encuestas. Asimismo, el/la participante puede
responder en cualquier lugar con conexion a internet; esto hace que este método sea mas econdomico que el
SMS. En caso de que el/la participante no tenga WhatsApp, se enviara un enlace a su e-mail o por SMS [100].

Se disefara el flujo de la PANAS-SF utilizando la herramienta Studio de Twilio. Twilio es una plataforma de
comunicaciones que facilita el acceso a la interfaz de WhatsApp Business y proporciona una interfaz de
servicios web y software para configurar y enviar los mensajes de chat de WhatsApp que sirven como
cuestionario interactivo. Twilio Studio permite disefiar las preguntas del cuestionario en una interfaz visual
[100].

Siguiendo a Fei et al. (2020) [100], se enviaran uno a uno los enunciados correspondiente al cuestionario
PANAS-SF via WhatsApp. De esta manera los/as participantes responden al cuestionario completamente
dentro de WhatsApp en forma de conversacidon de chat. Este proceso se automatizara utilizando Google Apps
Scripts y la interfaz de Twilio para WhatsApp. Al finalizar la PANAS-SF, desde la plataforma Twilio, un
codigo guarda las respuestas en una base de datos. Esto también sucede si la PANAS-SF no fue completada, de
esta forma, algunos datos son capturados.

Al finalizar el protocolo EMA, se le agradece al/la participante por su colaboracion y se le recuerda que en seis
meses se lo/la convocara nuevamente para realizar el seguimiento.

Tiempo 2
Esta toma de datos sucede seis meses después de T1. Los/as participantes son convocados a Facultad de

Psicologia donde completaran la DASS y el cuestionario de consumo de sustancias. También, completaran los
instrumentos vinculados con la regulacién emocional: DERS, AAQ, RRS, ERQ; y el PSQI. Luego, al igual
que en la primera sesion, se procedera a la medicion de ECG. Al finalizar se le dara el kit de toma de muestras
de CAR y el protocolo de recoleccion. Asimismo, se repasard como realizar el procedimiento. Luego de
realizada la recoleccion, el/la participante debera guardar las muestras en el freezer y contactar al equipo de
investigacion para que las retire.

Al igual que en TI, al dia siguiente de la sesiéon en Facultad comienza el protocolo de EMA donde los
participantes completan la PANAS-SF, durante 14 dias, dos veces al dia (mafiana y noche). Al finalizar el
protocolo EMA, se le agradece al/la participante por su colaboracion y se le recuerda que en seis meses se lo
convocara nuevamente para realizar el seguimiento.

Tiempo 3
Esta toma de datos sucede seis meses después de T2. Los/as participantes son convocados a Facultad de

Psicologia donde tendran nuevamente la entrevista semi-estructurada donde se realizard una evaluacion clinica
de los trastornos que pudieran presentar los/as participantes. Posteriormente, completaran la DASS y el
cuestionario de consumo de sustancias. También, completaran los instrumentos vinculados con la regulacion
emocional (DERS, AAQ, RRS, ERQ) y el PSQI. Luego, al igual que en T1 y T2, se procedera a la mediciéon
de ECG y al finalizar se le dara el kit de toma de muestras de CAR con el protocolo de recoleccion. Asimismo,
se repasara como realizar el procedimiento. Luego de realizada la recoleccion, el/la participante debera guardar
las muestras en el freezer y contactar al equipo de investigacion para que las retire.

Al igual que en T1 y T2, al dia siguiente comienza el protocolo de EMA donde los participantes completan la
PANAS-SF, durante 14 dias, dos veces al dia (mafiana y noche). Al finalizar el protocolo EMA, se le agradece
al/la participante por su colaboracion.
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f.5) Analisis de datos

Los datos se analizaran en RStudio [101]. Se realizara estadistica descriptiva para explorar la distribucion de
las variables e identificar outliers. Se realizaran las transformaciones necesarias para analizar los datos. A
continuacion, se proponen los analisis de datos a realizar segin nuestros objetivos especificos.

Para describir la asociacion de la variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio con
los PI y PE se ajustaran regresiones multiples que, en funcién del tipo de variable de respuesta, podran ser
logisticas binomiales, de Poisson o lineales. En todos los casos, se controlara por sexo, edad y NSE. El mismo
tipo de modelos se ajustara para analizar la asociacion entre el funcionamiento del eje HPA (HRV y CAR) y
los PI y PE; asi como también para estudiar la asociacion entre la variabilidad afectiva, la desregulacion
emocional, la calidad de suefio y el funcionamiento del eje HPA.

Para las interacciones entre variables cuantitativas y las variables categoricas, se utilizara la funcion Istrends
de RStudio para estimar y comparar las pendientes del modelo con un nivel de confianza de 0.95 y el método
de ajuste Tukey HSD [102]. Cuando una interaccion entre dos variables categoricas esta presente se realizaran
pruebas post-hoc utilizando la prueba de Tukey HSD.

Para analizar la mediacion de la variabilidad afectiva, la desregulacion emocional y la calidad de suefio en la
asociacion del funcionamiento del eje HPA y los PI y PE se utilizaran modelos de ecuaciones estructurales;
particularmente, path analysis. Estos modelos son adecuados cuando se compone solo de variables observadas.
A través de este analisis se puede estimar el efecto indirecto y total de una variable sobre la otra [103].

Para identificar los perfiles de variabilidad afectiva, desregulacién emocional, calidad de suefio y perfiles de
funcionamiento del eje HPA, utilizaremos, en primer lugar, analisis de perfiles latentes (LPA; latent profile
analysis) y analisis de clases latentes (LCA; latent class analysis). Los primeros se utilizaran para variables de
respuesta continua; mientras que los segundos, para variables categoricas. Estos modelos otorgan una
clasificacion probabilistica a los participantes en base a un modelo estadistico y combinan un modelo
intra-grupo y un modelo entre-grupo. El modelo intra-grupo define los pardmetros de la poblacion para
personas de una determinada clase que constituyen un subconjunto relativamente homogéneo considerando
estos parametros. Mientras que el modelo entre-grupos define la probabilidad de que cada sujeto sea parte de
ese grupo [104].

Este tipo de analisis es ampliamente utilizado en la literatura que aborda los sintomas de los trastornos
mentales desde una perspectiva transdiagnodstica [21, 105, 106]. Siguiendo el procedimiento de Kircanski et al.
(2017) se ajustara una solucion de dos clases primero y luego se ajustaran sucesivas soluciones con un nimero
adicional de clases hasta encontrar la que mejor se ajusta. Para comparar los PI y PE estudiados entre los
perfiles obtenidos realizaremos ANOVAS, MANOVAS y Pruebas de chi cuadrado [105, 106].

Para estimar el efecto de estos perfiles en los cambios en los PI y PE en el tiempo se ajustaran modelos
lineales de efectos mixtos con efecto aleatorio de sujeto. Como efectos fijos se estableceran los puntos de
tiempo y los perfiles establecidos previamente.

g) Descripcion de los beneficios esperados de los resultados tanto en términos académicos como en
términos sociales, econémicos, productivos, si corresponde.

Los trastornos mentales tienen una alta prevalencia [2], son altamente incapacitantes y generan enormes gastos
a los sistemas de salud [3, 4]. En particular, la depresion, la ansiedad y los trastornos relacionados con
sustancias son los mas prevalentes [2, 7] y son considerados la principal causa de afios de vida perdidos por
una discapacidad en el mundo desarrollado [8]. Mas importante atn, los jévenes son el grupo etario de mayor
prevalencia anual para este tipo de trastornos [12].

Asimismo, estos trastornos son altamente comorbidos [13], esto genera un impacto mayor en el
funcionamiento y la calidad de vida de las personas que los padecen y en su capacidad para responder a los
tratamientos [15, 16]. En este sentido, un enfoque transdiagnodstico daria como resultado diferentes estrategias
de tratamiento, adaptadas individualmente, dependiendo de la aparicion de sintomas especificos relacionados
con las categorias de diagndstico clasicas [23]. Asimismo, una comprension mas cabal acerca de los perfiles
psicobioldgicos transdiagnosticos subyacentes a la psicopatologia podria ampliar nuestro entendimiento acerca
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de la etiologia de diversos problemas psicopatologicos y ayudar a predecir la aparicion, prevenir o reducir la
sintomatologia. Esto es especialmente relevante en nuestro pais, que presenta tasas muy elevadas de suicidios.
De hecho, es la principal causa de muerte por motivos externos en el pais (por encima de accidentes de transito
y homicidios) [107]. En 2020 perdieron la vida 718 uruguayos a causa del suicido (20,30 cada 100.000
habitantes). En cuanto al grupo etario, en los jovenes de 20 a 24 afios la tasa de mortalidad por suicidio
asciende a 27,9 ¢/100.000 habitantes, mientras que en los jovenes de 25-29 llega a 29,1 ¢/100.000 habitantes
[108].

Esperamos que, a través de la identificacion de perfiles psicobiologicos transdiagnosticos, se puedan mejorar
los instrumentos que se utilizan para evaluar y detectar los sintomas de forma eficiente, y permitir una
intervencion rapida que redunde en una mejora en el funcionamiento y la calidad de vida de las personas que
padecen estos sintomas. Asimismo, estos perfiles pueden aportar en la prediccion de la aparicion de
sintomatologia mas severa. Esto redundaria en una disminucion de los gastos asociados a los trastornos
mentales en el sistema de salud [3] y los gastos asociados por discapacidad [5].

A su vez, se espera que este proyecto contribuya a la consolidacion de equipos interdisciplinarios que aporten
a una comprension mas cabal de los perfiles psicobiologicos que subyacen a los trastornos mentales.
Particularmente, este estudio es llevado adelante por investigadores con perfil clinico, formados en
neurociencia cognitiva y psicofisiologia y con experiencia en investigacion en psicologia basica.

Finalmente, este estudio aportara a potenciar capacidades tecnoldgicas que luego podran ser utilizadas en otros
ambitos como, por ejemplo, el ambito clinico. En particular, se utilizaran técnicas que apuntan a investigar
marcadores biologicos (HRV y CAR), que luego podrian ser adaptados a la clinica con pacientes con sintomas
psiquiatricos. Asimismo, la implementacién, por primera vez en el pais, de la medicion de la variabilidad
afectiva por medio de EMA, abre el campo a la implementacion de esta tecnologia para el seguimiento y
monitoreo de pacientes en tratamiento.

h) Personal asignado al proyecto y personal a contratar; detalle de las tareas a realizar por cada
integrante.

El equipo que presenta este proyecto busca combinar expertise en diversas areas. En ese sentido, contamos con
investigadores con experiencia en la investigacion de los trastornos mentales, experiencia en psicologia
clinica, neurociencias, fisiologia y quimica.

Personal asignado

Dra. Gabriela Fernandez Theoduloz (rol: responsable del proyecto)

La Dra. Fernandez Theoduloz se ha formado, durante su maestria, en la investigacion de factores asociados a
la depresion en adultos jovenes [109]. Posteriormente, en su doctorado, ha investigado los factores cognitivos
asociados a conductas de riesgo en adolescentes [110]. Actualmente se encuentra realizando la formacion de
Psicoterapeuta Cognitivo-Conductual de SUAMOC.

Asimismo, ha investigado, junto a colegas de este equipo (Paz y Ruiz), el impacto de la COVID-19 en la salud
mental de los uruguayos a través de un estudio longitudinal de panel [111, 112]. Actualmente, junto con la
Mag. Valentina Paz, orientan un PAIE (financiado por CSIC) que tiene como objetivo estudiar la relacion entre
la rumia y la calidad de suefio y el rol de la resiliencia como modulador, en adultos emergentes de Uruguay.
Este proyecto PAIE y esta propuesta de Proyecto [+D se enmarcan en el desarrollo de la linea de investigacion
“Factores emocionales, cognitivos y biologicos asociados a la depresion y la ansiedad en adolescentes y
adultos” del Programa “Visiones de la Psicopatologia Clinica, su ensefianza y su aprendizaje” del Instituto de
Psicologia Clinica (FPsico).

Actualmente, es Asistente en Régimen de Dedicacion Total del Instituto de Psicologia Clinica e Investigadora
del Sistema Nacional de Investigadores de la ANII (Nivel Iniciacion). Ademads, es docente responsable de un
teorico, junto a la Mag. Valentina Paz, de Psicopatologia Clinica (curso obligatorio de la Licenciatura en
Psicologia).
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La Dra. Fernandez Theoduloz participara en el disefio del estudio, la recoleccion y el analisis de los datos.
Asimismo, contribuird en la redaccion de manuscritos y en la orientacion de la estudiante que aspira a realizar
su maestria en el marco de este proyecto.

Mag. Valentina Paz (vol: integrante del proyecto)

Licenciada en Psicologia (UdelaR), Magister y Doctoranda en Ciencias Bioldgicas, opcion Neurociencias
(PEDECIBA). Actualmente se encuentra realizando la formacion de Psicoterapeuta Cognitivo-Conductual de
SUAMOC. Es asistente del Programa “Visiones de la Psicopatologia Clinica, su ensefianza y su aprendizaje”
del Instituto de Psicologia Clinica (FPsico), becaria de la Comisiéon Académica de Posgrados (CAP) y posee
un cargo honorario de asistente de investigacion en la MRC Unit for Lifelong Health & Ageing, University
College London (UCL, UK).

La Mag. Valentina Paz se ha centrado en investigar los mecanismos biologicos y comportamentales que
subyacen a trastornos psiquiatricos como la depresion y la ansiedad social en jovenes [78, 109, 113]. En su
tesis de maestria estudio las bases neurales de estos trastornos utilizando Encefalografia [114]. Actualmente se
encuentra realizando su tesis doctoral acerca de la relacion entre la depresion y el sistema circadiano utilizando
medidas psicoldgicas, actimetria, y medicion de temperatura corporal, melatonina y cortisol. A su vez, Paz
forma parte del equipo de investigacion que estudié el impacto de la COVID-19 en la salud mental de los
uruguayos [111, 112] y del proyecto PAIE-CSIC acerca de la relacion entre rumia, calidad de suefio y
resiliencia en adultos emergentes de Uruguay.

La Mag. Paz participara en el disefio del estudio, la recoleccion y el andlisis de los datos. Asimismo,
contribuird en la redaccion de manuscritos.

Dr. Paul Ruiz (vol: integrante del proyecto).

Licenciado (UdelaR) y doctor (UNC) en Psicologia, psicoterapeuta cognitivo conductual (SUAMOC). Es
profesor adjunto de la Unidad de Fisiologia de la Facultad de Veterinaria de UdelaR, miembro del SNI-ANII y
PEDECIBA. Su area de trabajo es el uso y consumo de sustancias psicoactivas con modelos animales y
humanos. También ha vinculado el consumo de sustancias con diferentes areas de la salud mental (ej.
depresion) y cuenta con publicaciones del tema con integrantes de este equipo de trabajo [111, 112].

El Dr. Ruiz participara en el disefio del estudio, el analisis de los datos y la redaccion de manuscritos.

Mag. Geraldina Pezzani (rol: integrante del proyecto)

Licenciada en Psicologia y Magister en Psicologia Clinica (UdelaR). Es profesora adjunta del Programa
“Visiones de la Psicopatologia Clinica, su ensefianza y su aprendizaje” del Instituto de Psicologia Clinica
(FPsico), responsable del curso Psicopatologia Clinica y Psicologa de ASSE, en el Hospital Vilardebé. Tiene
una amplia experiencia clinica, especialmente en el diagndstico y tratamiento de trastornos mentales severos y
persistentes.

La Mag. Pezzani participara en el disefio del estudio, realizara las entrevistas diagnosticas semiestructuradas,
participara en la discusion de los resultados y en la redaccion de los manuscritos para su publicacion.

Lic. Claudio Rodriguez Camejo

Licenciado en Quimica y Doctorando de la Facultad de Quimica (UdelaR). Es Asistente del Area de
Inmunologia del Departamento de Biociencias de la Facultad de Quimica (UdelaR). Posee experiencia en la
determinacion cuantitativa de cortisol.

El Lic. Rodriguez Camejo realizara las determinacion de cortisol en las muestras de saliva recolectadas.
Personal que forma parte del proyecto y que aspira a cargos a contratar

Lic. Valentina Davila

La Lic. Valentina Davila realizé su tesis de grado sobre la bisqueda de sensaciones, la impulsividad y el
suicidio durante la asolescencia, tutoreada por la Dra. Gabriela Fernandez Theoduloz. También, como

estudiante de grado, curs6 el proyecto curricular “Toma de riesgos en adolescentes” donde participod de la
recoleccion de datos de un proyecto de investigacion en curso. Asimismo, como egresada, se ha formado en
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temas de salud mental, particularmente suicidio y consumo de alcohol. También se ha formado en temas
vinculados con la investigacion y la comunicacion del conocimiento cientifico.

La Lic. Davila aspira a realizar su maestria en el marco de este proyecto de investigacion. Participara en el
disefio, recoleccion y andlisis de datos, y en la redaccion de los manuscritos.

i) Formacion de recursos humanos.

Se espera que este proyecto contribuya a la formacion de recursos humanos. Especialmente, se espera que la
Lic. Valentina Davila realice su maestria en el marco de este proyecto y que, por lo tanto, se forma en disefios
longitudinales y recoleccion y analisis de datos psicofisiologicos. Es importante destacar que el area de las
Neurociencias Cognitivas asociada al estudio de los trastornos mentales en humanos es relativamente
incipiente en nuestro pais. De hecho, son escasos los estudios que buscan comprender los perfiles
psicobiolégicos que subyacen a los sintomas psiquiatricos. En este sentido, cobra relevancia la formacion de
recursos humanos en esta area. Por ultimo, en algunas fases del proyecto se incorporaran estudiantes de grado
interesados en acercarse a esta tematica.

j) Equipos y materiales, si corresponde. Descripcién de equipos y materiales disponibles para el
desarrollo del proyecto; en caso de solicitar nuevos equipos y materiales, es necesario fundamentar su
necesidad.

Para la ejecucion de este proyecto se contara con espacio y equipamiento del Instituto de Psicologia Clinica de
la Facultad de Psicologia (UdelaR), donde se desempefian actualmente la Asist. Dra. Gabricla
Fernandez-Theoduloz, la Asist. Mag. Valentina Paz y la Prof. Adj. Mag. Geraldina Pezzani y de la Unidad de
Fisiologia de la Facultad de Veterinaria (UdelaR) donde se desempefia actualmente el Prof. Adj. Dr. Paul Ruiz.
Entre el equipamiento disponible se encuentran los instrumentos necesarios para la recoleccion de datos y
computadoras adecuadas para el procesamiento y analisis de los mismos.

La Facultad de Psicologia (UdelaR) cuenta con un electrocardiograma (ECG) (equipo PowerLab 4/30)
disponible para investigacion. Los kits comerciales ELISA (IBL International, Alemania) necesarios para la
recoleccion y analisis de las muestras de cortisol seran comprados asi como también la herramienta Studio de
Twilio para el protocolo de la Evaluaciéon Ecologica Momentanea (EMA). Las concentraciones de cortisol
seran determinadas por el Lic. Rodriguez Camejo quien se desempefia en el Area de Inmunologia del
Departamento de Biociencias de la Facultad de Quimica (UdelaR).

En cuanto a la convocatoria de participantes, contamos con una pagina web implementada especialmente para
investigaciones de esta indole que permite que los datos otorgados por los participantes se almacenen en uno
de los servidores de la Facultad de Psicologia. La Unidad de informatica de la Facultad mantiene protegida
esta base de datos, resguardando asi la confidencialidad de la informacion.

Por tltimo, es importante mencionar que este proyecto ya fue enviado al Comité de Etica en Investigacion de
la Facultad de Psicologia, UdelaR, para su evaluacion, de acuerdo a la normativa vigente sobre investigacion
con seres humanos (Decreto CM/515).
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k) Cronograma de ejecucion.

Actividad

Resultados esperados

Preparacién de instrumentos
(escalas, ECG y protocolo de
medicion de cortisol)

Contar con las escalas en espafiol e implementadas en el formato en que se aplicaran.
Acondicionamiento del lugar donde se realizara el registro de ECG y testeo. Preparacion del
protocolo que se le entregara a los participantes para la auto-recoleccion de las muestras de
saliva.

Preparacion de plataforma para
EMA (whatsapp, Twilio y Google
Apps Scripts)

Implementacion de la PANAS-SF en Twilio, en formato de mensaje de Whatsapp y
configuracion de envio de acuerdo a los parametros establecidos en el procedimiento. Se
programara el envio de los mensajes y se programara el cédigo de guardado de las respuestas.

Implementacién de la pagina de
convocatoria de participantes y
disefio de la estrategia de
comunicacion en redes

Se espera contar con una pagina web que contenga la informacion del estudio y que se utilizara
para difundir el estudio y convocar participantes.

Pilotos del procedimiento de
recoleccion de datos

Pilotos para testear el funcionamiento del procedimiento completo: sesion de entrevista, llenado
de escalas y ECG, mas el protocolo EMA y la posterior recoleccion de saliva para CAR.

Difusion del estudio y
convocatoria de participantes

Difundir el estudio a través de canales de la Universidad y redes sociales.

Recoleccion de datos T1

Convocatoria a participantes que se hayan registrado. Realizacion de entrevista semiestructurada.
Adquisicion de datos a través de las escalas y el ECG. El participante se llevara el kit para la
recoleccion de muestras de saliva. Al dia siguiente comenzara el protocolo EMA.

Analisis de datos T1

Resultados transversales y perfiles de variabilidad afectiva, calidad de suefio y desregulacion
emocional y perfiles de funcionamiento del eje HPA.

Redaccion de manuscrito

Difusion de los resultados de esta fase del estudio.

Difusion de los resultados del
estudio a publico general

Realizacion de talleres, informes y materiales de difusion digital para autoridades interesadas en
la tematica, organizaciones no gubernamentales, etc.

Recoleccion de datos T2

Convocatoria a participantes de T1 para realizar el mismo procedimiento (excepto la entrevista
clinica).

Analisis de datos T2

Resultados transversales, perfiles de variabilidad afectiva, calidad de suefio y desregulacion
emocional y perfiles de funcionamiento del eje HPA y resultados longitudinales.
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Recoleccion de datos T3

Se convocara a los/as mismos/as participantes para realizar el mismo procedimiento de T1.

Analisis de datos T3

Resultados transversales, perfiles de variabilidad afectiva y desregulacion emocional y perfiles
de funcionamiento del eje HPA y resultados longitudinales.

Redaccion de manuscrito para su
publicacion

Difusion de los resultados del estudio.

Difusioén de los resultados del
estudio a publico general

Realizacion de talleres, informes y materiales de difusion digital para autoridades interesadas en
la tematica, organizaciones no gubernamentales, etc.
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