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Resumen

Los avances recientes en genética, epigenética, ciencias 6micas y neurociencias han puesto
en cuestion los modelos diagndsticos categoriales tradicionales en psiquiatria, al mostrar
que la vulnerabilidad, la expresion clinica y la respuesta al tratamiento se organizan de
forma predominantemente dimensional y transdiagndstica. Este trabajo analiza el transito
conceptual desde la psiquiatria personalizada hacia la psiquiatria de precision, examinando el
trasfondo bioldgico de las nuevas propuestas taxonémicas y sus limites en la practica clinica
contemporanea. Se revisan los principales marcos dimensionales y transdiagndsticos, como los
Research Domain Criteria (RDoC) y la Taxonomia Jerarquica de la Psicopatologia (HiTOP),
asi como los desarrollos recientes en biotipos definidos por patrones de disfuncion de circuitos
cerebrales. Asimismo, se discuten las razones pragmaticas, institucionales y comunicativas que
explican la persistencia del DSM y la CIE como sistemas dominantes, pese a sus limitaciones
explicativas. Finalmente, se propone comprender la transicion hacia modelos informados por
la biologia como un proceso gradual, en el que biomarcadores, dimensiones transdiagndsticas
y perfiles de circuitos se integran como capas complementarias que enriquecen el juicio clinico
sin sustituir abruptamente los sistemas categoriales vigentes.
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Abstract

Recent advances in genetics, epigenetics, omics sciences, and neuroscience have increasingly
challenged traditional categorical diagnostic models in psychiatry by demonstrating that
vulnerability, clinical expression, and treatment response are primarily organized in dimensional
and transdiagnostic ways. This paper analyses the conceptual transition from personalized
psychiatry to precision psychiatry, focusing on the biological background of emerging
taxonomic proposals and their limitations in current clinical practice. The main dimensional
and transdiagnostic frameworks, including the Research Domain Criteria (RDoC) and the
Hierarchical Taxonomy of Psychopathology (HiTOP), are reviewed, together with recent
developments in neuroscience-based biotypes defined by large-scale brain circuit dysfunctions.
In addition, the paper discusses the pragmatic, institutional, and communicative factors that
explain the continued dominance of DSM and ICD systems despite their explanatory limitations.
Finally, the transition toward biologically informed dimensional models is conceptualized as
a gradual and evolutionary process, in which biomarkers, transdiagnostic dimensions, and
circuit-based profiles are incorporated as complementary layers that refine and enrich clinical
judgment without abruptly replacing existing categorical diagnostic frameworks.

Keywords: precision psychiatry, dimensional models, transdiagnostic approach, DSM and
ICD, circuit-based biotypes.

Introduccion

La diferenciacion entre psiquiatria personalizada, psiquiatria de precision y practica clinica
habitual puede comprenderse, en rigor, como un continuo en el que se entrelazan de manera
diversa la experiencia del clinico, los datos objetivables y el conocimiento disponible acerca
de la biologia de los trastornos mentales (Fernandes et al., 2017).

La psiquiatria personalizada, heredera de la medicina hipocratica, centra el foco en el
paciente concreto considerado como irreductible a cualquier categoria diagnostica: la biografia,
el contexto y los valores de la persona singular, junto con la mirada clinica longitudinal del
profesional, seran los factores donde caera el peso del analisis, mas que en la pertenencia a un
casillero nosografico. Desde muy temprano se advirtidé que las personas muestran variaciones
relativamente estables en su modo de enfermar, por lo que el abordaje terapéutico debia
adaptarse a la constitucion y al entorno de cada sujeto. A comienzos del siglo XX, Garrod ya
insinuaba que esta variabilidad biologica es un eje ineludible de cualquier medicina que aspire
a ser verdaderamente individualizada (Fernandes et al., 2017). Esa misma idea se retoma hoy
en los desarrollos de la genética, la epigenética y las distintas ciencias 6micas. En efecto, la
vulnerabilidad singular de cada persona no depende de un solo gen, sino de la combinacion de
variantes genéticas de pequefio efecto (como los SNP, polimorfismos de un solo nucleétido)
y de patrones epigenémicos moldeados por la experiencia. Estos patrones epigendmicos no
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modifican la secuencia del ADN, pero si su uso: en especial cuando las experiencias ocurren en
etapas tempranas, pueden cambiar la metilacion del ADN en genes clave del eje del estrés y de
la regulacion emocional, alterando cuanto se expresan. Al mismo tiempo, experiencias como el
trauma, la deprivacion, el enriquecimiento ambiental, la exposicion a toxicos o las variaciones
en la dieta inducen patrones especificos de modificaciones de histonas y de pequefios ARN
reguladores en circuitos concretos del cerebro. Mas alla de los niveles gendmico y epigenémico,
hoy también es posible identificar firmas transcriptdmicas y protedmicas que caracterizan
estados biologicos especificos. Las firmas transcriptomicas son perfiles de expresion de ARN
mensajero —conjuntos de genes “encendidos” o “apagados”— asociados a fenotipos como
inflamacion, vulnerabilidad al estrés o respuesta a un tratamiento. De manera analoga, las firmas
protedémicas describen patrones de abundancia y modificacion de proteinas que distinguen
subtipos bioldgicos de un mismo trastorno o que permiten anticipar su evolucion clinica.
Estas firmas son como huellas moleculares complejas que, combinadas con la informacioén
genética y epigenética, posibilitan una estratificacion mas precisa de los pacientes y acercan la
psiquiatria a un modelo verdaderamente de precision atravesando las fronteras de las categorias
diagnosticas tradicionales (Ceskova y Silhan, 2021; Jones y Nemeroff, 2021).

En conjunto, estos hallazgos muestran que la vulnerabilidad y la respuesta al
tratamiento emergen de combinaciones de variantes genéticas, patrones epigendmicos y
firmas moleculares distribuidas en circuitos cerebrales, mas que de alteraciones especificas
asociadas de forma exclusiva a un diagnéstico del DSM. Es decir, los mismos mecanismos
biolégicos pueden participar en cuadros que hoy llamamos depresion, ansiedad, trastorno
bipolar o adicciones, y, a la vez, dos personas con el mismo diagndstico pueden compartir
muy poco su arquitectura biologica interna.

Por eso, el deseo de revisar la clasificacion diagndstica no surge de un mero
refinamiento metodoldgico ni de un simple “maquillaje”, sino de la constatacion de que la
organizacion bioldgica de la psicopatologia es dimensional y transdiagnoéstica, y se resiste a
quedar encapsulada en limites categoriales binarios.

Camino Desde la Psiquiatria Personalizada a la Psiquiatria de Precision

En este marco, la psiquiatria de precision puede entenderse como un desarrollo ulterior
dentro de ese continuo: la adaptacion de las intervenciones al paciente deja de apoyarse casi
exclusivamente en la intuicion y la experiencia clinica para sustentarse explicitamente en
mediciones objetivas y en modelos bioldgicos formales (Comai et al., 2025; Fernandes et al.,
2017). Se propone asi un desplazamiento hacia una estratificacion basada en biomarcadores,
técnicas de neuroimagen, datos genémicos y transcriptomicos, asi como en parametros
fisiologicos, con el objetivo de definir subgrupos mas homogéneos dentro de los diagnosticos
actuales y, de este modo, mejorar la capacidad para predecir el curso, la respuesta terapéutica
y el riesgo de efectos adversos.

Sin embargo, la practica clinica contemporanea, en la vida real, contintia apoyandose
en marcos diagnosticos categoriales como el DSM5TR y la CIE11, en la entrevista clinica

Revista de Psicologia. Afio 2026. Vol. 22, N° 43, pp. 134-145



El Trasfondo Biologico y Transdiagndstico. Nuevas Taxonomias y sus Limites en... 137

y en la observacion longitudinal, mientras la integracion de biomarcadores y algoritmos
de estratificacion sigue siendo incipiente y desigual (Ceskova y Silhan, 2021; First et al.,
2022). La accidn cotidiana del clinico supone, por una parte, continuar hablando un lenguaje
compartido con otros profesionales, las instituciones, los sistemas de seguros y las prepagas
y, por otra parte, el deseo de cambio cuando las etiquetas disponibles no alcanzan a dar cuenta
de la complejidad dimensional y transdiagndstica de los problemas mentales. La psiquiatria
de precision encarna en buena medida esta pulsion transformadora, pero su incorporaciéon no
implica sustituir de forma abrupta el juicio clinico, sino reconfigurarlo de a poco a la luz de
sistemas de medicion mas precisos, estables y mejor anclados en la biologia.

Limitaciones de la Psiquiatria de Precision

El entusiasmo en torno a la psiquiatria de precision coexiste con una serie de cuestiones que
obligan a matizar las expectativas. En primer lugar, la arquitectura genética de los trastornos
mentales se muestra altamente dispersa: participan multiples variantes, cada una de efecto
modesto y con frecuencia compartidas entre diagnosticos distintos. En este contexto, aspirar a
contar con “tests” genéticos especificos para un cuadro clinico concreto resulta, al menos hoy
en dia, dificilmente sostenible (Fernandes et al., 2017; Kas et al., 2025). A nivel epigenético,
transcriptomico o de conectividad funcional, se delinean mas bien patrones asociados a
dimensiones psicopatologicas (afectividad negativa, disfuncion cognitiva, anhedonia, entre
otras) que atraviesan multiples categorias, reforzando la hipdtesis transdiagndstica antes que la
logica categorial. En segundo lugar, los modelos de inteligencia artificial (Machine Learning
y Deep Learning) capaces de integrar datos genéticos, de neuroimagen y clinicos descansan
sobre grandes bases de datos y sobre algoritmos cuya complejidad técnica los vuelve opacos
para la mayoria de los clinicos (Baldwin et al., 2022; Ceskova y Silhan, 2021). Esta opacidad
dificulta que el profesional pueda comunicar adecuadamente al paciente el motivo de una
decision clinica. Pero, ademas, muchos de estos modelos fueron desarrollados en contextos
de investigacion basados en comparaciones grupocontrol, con métricas aceptables a escala
poblacional, pero que no cuentan con una suficiente validacion para toma de decisiones en
casos particulares. Por ultimo, la implementacion clinica enfrenta barreras importantes, entre
ellas el costo, la falta de capacitacion adecuada, la incertidumbre sobre su utilidad real y los
riesgos percibidos en términos de seguridad y equidad (Baldwin et al., 2022).

De lo Categorial a lo Dimensional

La psiquiatria contemporanea se halla, en este contexto, en una verdadera encrucijada
epistemologica: por un lado, los sistemas de clasificacion categorial, como el DSM y la
CIE-11 —que, pese a introducir algunos elementos dimensionales, mantienen un enfoque
predominantemente categorial— han estructurado durante décadas la practica clinica, la
investigacion y la formacion profesional; por otro, la neurociencia, la genética y la neuroimagen
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insisten en mostrar que los circuitos cerebrales no respetan las fronteras diagnosticas trazadas
en los manuales (Lahey et al., 2022; Lilienfeld y Treadway, 2016).

La investigacion taxométrica ha demostrado de manera consistente que la mayoria de
los problemas psicologicos se distribuyen de forma dimensional, no dicotomica: los sintomas
se organizan a lo largo de continuos de gravedad, en lugar de agruparse alrededor de umbrales
“naturales” que separen con claridad lo “normal” de lo “patologico” (Lahey et al., 2022). Esta
perspectiva dimensional también puede ayudar a entender dos fenomenos clinicos ampliamente
observados: la variabilidad en la respuesta al tratamiento dentro de un mismo diagndstico
y la respuesta similar de pacientes con diagnosticos distintos ante una misma intervencion.
Ambos hechos sugieren que las categorias del DSM capturan, en ultima instancia, fenotipos
conductuales mas que conjuntos homogéneos de mecanismos bioldgicos subyacentes (Lahey
et al., 2022; Maj, 2018). Desde una mirada neurobioldgica, la continuidad dimensional de la
psicopatologia refleja la convergencia de multiples vias genéticas y epigenéticas sobre circuitos
cerebrales que regulan procesos fundamentales como la regulacion emocional, la recompensa,
la cognicion y la interaccion social.

La CIE11, por su parte, ha dado pasos significativos hacia una conceptualizacion
mas decididamente dimensional, en especial en el terreno de los trastornos de personalidad,
donde reemplaza un abanico de categorias discretas por un sistema que evalia la gravedad
de la disfuncion y describe rasgos estilisticos en dominios tales como afectividad negativa,
desapego, desinhibicion, disocialidad y anancastia (Hualparuca-Olivera et al., 2023; Oltmanns
y Widiger, 2018). Esta transicion supone reconocer que la variacion normal y la psicopatologia
grave forman parte de un mismo continuo, y que la taxonomia clinica debe captar gradientes
de afectacion antes que compartimentos estancos. No obstante, incluso en la CIE11, la
implementacion efectiva de estos enfoques dimensionales aun exige que el cambio conceptual
se traduzca en transformaciones reales de la practica cotidiana (Kestel y Reed, 2024).

Aproximaciones Transdiagnosticas

Las aproximaciones transdiagndsticas buscan superar las etiquetas tradicionales para centrarse
en procesos y dimensiones que atraviesan multiples trastornos. El marco de los Research
Domain Criteria (RDoC), impulsado por el Instituto Nacional de Salud Mental de los Estados
Unidos (NIMH), en lugar de partir de categorias diagndsticas para luego buscar correlatos
neurobioldgicos, comienza por sistemas neurobiologicos fundamentales —valencia negativa,
valencia positiva, sistemas cognitivos, procesos sociales, arousal/regulacion y sistemas
sensoriomotores— y examina como su disfuncion se despliega a lo largo de un continuo que va
desde el funcionamiento saludable hasta la patologia grave (Cuthbert, 2014). En esta perspectiva,
estos dominios se conciben como grandes clases de funciones adaptativas, implementadas en
conjuntos relativamente diferenciables de circuitos cerebrales y mecanismos moleculares,
de modo que lo que se intenta clasificar ya no son tanto sindromes como ejes funcionales
sustentados en dichos circuitos y procesos bioldgicos.
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Un estudio de Hakak-Zargar y colaboradores (2022) mostré que el marco RDoC
resultd mas sensible a los criterios del DSMS5 en la prediccion del desarrollo de trastornos del
estado de animo o trastornos disruptivos en nifios con irritabilidad o pérdida de temperamento,
identificando niveles de riesgo elevados incluso en rangos que los criterios categoriales
considerarian normativos. Este tipo de hallazgos sugiere que el enfoque dimensional y
transdiagnostico es capaz de detectar vulnerabilidades que los sistemas categoriales tienden
a pasar por alto. Con todo, RDoC sigue siendo un marco programatico, que afronta desafios
conceptuales (definicion y delimitacion de constructos), metodologicos (medicion fiable a
través de multiples unidades de analisis) y logisticos (integracion en los sistemas de salud) antes
de poder traducirse en un instrumento de uso clinico habitual (Lilienfeld y Treadway, 2016).

La Taxonomia Jerarquica de la Psicopatologia (HiTOP) representa otro intento de
reconstruir la clasificacion de los trastornos mentales apoyandose en estructuras empiricamente
derivadas mas que en el consenso de expertos (Conway et al., 2022; Kotov et al., 2017). HiTOP
ordena los fenémenos clinicos en una serie de estratos que se despliegan desde sintomas o
componentes especificos y rasgos particulares hasta sindromes, subfactores, espectros y,
finalmente, superespectros, lo que permite trabajar con niveles de andlisis que van desde lo mas
concreto hasta dimensiones amplias como los espectros internalizante y externalizante (Kotov
etal., 2017). Los estudios disponibles sefialan que las medidas dimensionales derivadas de este
marco predicen de manera mas afinada el curso, el deterioro funcional y la salud fisica que
los diagnoésticos categoriales tradicionales, y sugieren que los perfiles dimensionales que de
alli se obtienen podrian resultar especialmente utiles para la planificacion del tratamiento y la
orientacion de la intervencion clinica, aunque la evidencia empirica sobre su impacto directo
en los resultados terapéuticos es todavia incipiente (Conway et al., 2022; Ruggero et al., 2019).

Desde una perspectiva molecular y de neurocircuitos, tanto RDoC como HiTOP
pueden entenders como intentos (en distinto grado) de alinear la taxonomia clinica con la
organizacion funcional del cerebro y con la distribucion poligénica de la vulnerabilidad, la
cual parece dirigirse no a “trastornos” discretos, sino a dimensiones tales como afectividad
negativa, impulsividad, disfuncion cognitiva o anomalias de los procesos sociales (Farias
Venegas et al., 2025; Kas et al., 2025).

Por tanto, lo transdiagnéstico deja de ser una mera estrategia clinica de conveniencia
para pasar a ser una forma de reflejar la continuidad entre la variacion normal, el riesgo
subclinico y el trastorno establecido, una continuidad respaldada tanto por la biologia como
por la observacion clinica.

Razones para la Persistencia del DSM

A pesar de las criticas —fundadas— al modelo categorial, el DSM se mantiene como sistema
dominante en gran parte del mundo. Esta persistencia no puede explicarse inicamente por la
inercia; descansa en razones pragmaticas y estructurales muy concretas. Ante todo, los sistemas
de clasificacion internacionales, como el DSM y la CIE, estan estrechamente entrelazados con
los mecanismos de registro y financiamiento de la atencion en salud mental: el diagndstico
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formulado en términos DSM suele traducirse a un codigo CIE para documentar la prestacion,
habilitar su facturacion dentro del sistema de salud y garantizar la trazabilidad administrativa
(American Psychiatric Association, 2024; Cube Therapy Billing, 2025). Por tanto, cualquier
transformacion profunda del sistema deberia ofrecer una alternativa operativa igualmente clara
para sistemas de salud, aseguradoras y organismos reguladores.

Por otra parte, el DSM cumple la funcion de ofrecer un lenguaje estandarizado
que facilita la comunicacion entre clinicos, investigadores, formadores y gestores de salud
publica, proporcionando un marco de referencia compartido a través de contextos culturales y
organizativos muy diversos (Maj, 2018; Veldmeijer et al., 2024). Este lenguaje permite articular
dispositivos asistenciales, realizar estudios epidemiologicos comparables, disefiar politicas de
salud mental y estructurar la formacion de nuevas generaciones de profesionales (Maj, 2018;
Veldmeijer et al., 2024). Sin embargo, la utilidad clinica de las categorias diagnosticas es
intrinsecamente limitada y requiere ser complementada con descripciones dimensionales (Maj,
2018). Si bien la CIE11 ha dado un paso significativo al introducir componentes dimensionales
dentro de un sistema que, no obstante, conserva categorias por razones pragmaticas y de
comunicacion global, sigue tratandose de un marco predominantemente categorial (Kestel
y Reed, 2024).

La estrategia propuesta para el futuro DSM implicaria un cambio profundo en la
forma de evaluar y tratar a los pacientes. Al integrar factores contextuales, biomarcadores,
dimensiones transdiagnodsticas y categorias diagnosticas tradicionales, el modelo favorece
una evaluacién mas completa y situada, que reconoce la interaccion entre biologia, ambiente
y experiencia subjetiva. Esto permitiria formular diagnosticos menos rigidos y mas sensibles
a la variabilidad individual, facilitando intervenciones personalizadas, ajustadas al curso
longitudinal y al funcionamiento real de cada persona. Ademas, la incorporacion sistematica
de “dimensiones transdiagndsticas” mejoraria la deteccion de patrones clinicos que atraviesan
multiples trastornos, lo que puede optimizar la planificacion terapéutica y la comunicacion
interdisciplinaria. En conjunto, estas transformaciones evidenciarian que el DSM en sus futuras
actualizaciones dejaria de ser un catalogo estatico y se convierta en una herramienta clinica
dinamica, util y cientificamente integrada (Oquendo, et al 2026).

Tratamientos Transdiagndsticos y Practica Clinica

Los enfoques transdiagndsticos no se restringen al terreno de la taxonomia, sino que han
ido permeando de forma progresiva el campo de las intervenciones. Ensayos clinicos han
mostrado que programas de terapia cognitivo-conductual (TCC) transdiagnostica en grupo
para los trastornos de ansiedad alcanzan mejorias comparables a las obtenidas con protocolos
especificos para panico, fobia social o ansiedad generalizada, con la ventaja afiadida de facilitar
la organizacion de grupos heterogéneos y de favorecer la difusion de intervenciones basadas
en la evidencia en contextos con recursos limitados (Dalgleish et al., 2020; Norton y Barrera,
2012).
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En la practica cotidiana, los clinicos rara vez aplican de manera rigida protocolos
especificos apoyados exclusivamente en la etiqueta diagnostica; mas bien integran técnicas
procedentes de distintos modelos, ajustandolas a las necesidades singulares de cada persona y a
los procesos que sustentan su malestar (Dalgleish et al., 2020). Este modo de proceder pone de
relieve una dialéctica, de un lado las categorias diagnosticas operan como marco organizador
y lenguaje compartido; de otro, el deseo de cambio hacia una clinica centrada en procesos,
dimensiones y trayectorias personales, en la que el diagndstico opera como referencia, pero
no como destino.

Biotipos Basados en Circuitos y Marco Biolégicamente Informado

Los desarrollos recientes en neuroimagen funcional y conectomica han impulsado propuestas
de “biotipos” definidos por patrones de disfuncion en circuitos cerebrales de gran escala.
Diversos trabajos, como el de Tozzi y colaboradores (2024), han mostrado que es posible
derivar puntuaciones personalizadas de disfuncion en redes como el modo por defecto, la red
de saliencia, sistemas atencionales, circuitos de afecto negativo/positivo y control cognitivo,
identificando biotipos transdiagnosticos que atraviesan las fronteras tradicionales entre
depresion y trastornos de ansiedad. Estos biotipos se asocian con diferencias sistematicas en
el perfil sintomatico, en el rendimiento cognitivoemocional y en la respuesta a intervenciones
farmacologicas y psicoterapéuticas, lo que sugiere que podrian ofrecer una base mas sélida
para seleccionar tratamientos guiada por circuitos, mas que por diagnosticos categoriales.
En linea con ello, Ahn y colaboradores (2025) han mostrado que ajustar el tratamiento al
biotipo neurobioldgico de cada paciente puede, al menos de forma preliminar, incrementar
de manera sustancial —en algunos contrastes, aproximandose a duplicarlas— las tasas de
remision en comparacion con abordajes no emparejados, un dato especialmente relevante si
se considera que so6lo una minoria de pacientes alcanza la remision con el primer tratamiento
disponible. Se ha propuesto un marco conceptual en el cual los biotipos se definen por el
perfil de extension y grado de disfuncion en grandes circuitos neurales, cruzando las fronteras
diagnosticas tradicionales y ofreciendo un posible puente entre la neurociencia de los circuitos
y las decisiones terapéuticas del dia a dia (Williams, 2016)

Kas y colaboradores (2025) han articulado una hoja de ruta internacional para avanzar
hacia una psiquiatria de precision que integre de forma sistematica mediciones biologicas y
datos conductuales cuantitativos en la definicion de los trastornos mentales, proponiendo un
marco en el que el sistema actual, basado en sintomas, sea complementado por marcadores
objetivos que describan la biologia cerebral y su interaccion con el entorno No se trataria de
sustituir de inmediato el DSM, sino de impulsar una transicion gradual hacia un marco informado
por la biologia, capaz de identificar subgrupos mas homogéneos dentro de los diagnosticos
actuales, optimizar el disefio de los ensayos clinicos y aumentar la probabilidad de respuesta
a intervenciones dirigidas a mecanismos especificos (Kas et al., 2025).
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Conclusion

Los datos genéticos, epigenéticos, dmicos y de neurocircuitos convergen en mostrar que los
trastornos mentales se distribuyen en dimensiones funcionales que atraviesan las fronteras
diagnoésticas, mientras que la practica clinica, las politicas sanitarias y los sistemas de
financiacion siguen organizandose en torno a categorias discretas que han demostrado su utilidad
pragmatica, pero también sus limites (Lahey et al., 2022; Maj, 2018; Veldmeijer et al., 2024).

Lo mas probable es que la transicion hacia sistemas dimensionales informados por la
biologia sea gradual y evolutiva. Biomarcadores, biotipos de circuitos y marcos transdiagnosticos
se iran incorporando a la practica clinica como capas adicionales de informacion que enriquecen,
matizan y en algunos casos corrigen las categorias existentes. Nos toca hoy en dia habitar esa
tension, por un lado preservar la continuidad necesaria para garantizar la comunicacion, el
acceso y los derechos, y al mismo tiempo asumir los cambios que traen consigo los avances
en genética, epigenética y neurociencias.
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