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1. PRESENTACION Y JUSTIFICACION DEL TRABAJO.

En Espaiia, al igual que en otros paises del mundo, el nimero de
personas adictas y afectadas por el consumo de cocaina se ha incrementado
significativamente en las ultimas décadas. Este incremento en la
prevalencia de consumo de cocaina se ha visto reflejada en los datos
recogidos en informes de organismos e instituciones, tanto a nivel
internacional por la Oficina de las Naciones Unidas contra la Droga y el
Delito (UNODC, 2006) el Observatorio Europeo de las Drogas y las
Toxicomanias (OEDT), como en los datos nacionales recogidos por las
encuestas que periddicamente realiza en Espafia la Delegacion del
Gobierno para el Plan Nacional de drogas, entre otros (EDADES, 2007)
(ESTUDES, 2006-2007, ESTUDES, 2008), (OEDT, 2009).

La cocaina es en la actualidad, después del cannabis, la droga ilegal de
mayor consumo en el mundo. En Europa se estima que 13 millones de
europeos la han consumido al menos una vez en la vida, 4 millones la han
consumido en el ultimo afio y 1,5 millones la han consumido en el ultimo
mes (OEDT, 2009). Este consumo es particularmente elevado entre jovenes
varones (15-34 afios). En cuanto a las diferencias intersexuales la
proporcion entre hombres y mujeres consumidores de cocaina es mas
elevada en los hombres en una proporcion de (5:1). La edad media de
dichos consumidores, también se encuentra entre las mas elevadas de
pacientes en tratamiento por consumo de drogas (OEDT, 2009).

La estimacion de la prevalencia del consumo de cocaina durante el
ultimo afio es mas baja en los adultos jovenes en la Union Europea que en
Australia y los Estados Unidos, no obstante Espafia y Reino Unido
presentan cifras mas elevadas que Australia y solo Espafia indica una

estimacion mas elevada que Estados Unidos.



Asi pues, en Espafia y Reino Unido, el consumo de cocaina, se
incrementd enormemente en los ultimos anos de la década de 1990, antes
de evolucionar hacia una tendencia mas estable, aunque todavia en general
en alza (OEDT, 2009).

En general, la poblacion espafiola percibe que es bastante facil acceder
a las drogas de comercio ilegal en un plazo de 24 horas. El 39 % de la
poblacion espafiola entre 15-64 afios, considerd, en el momento de realizar
la encuesta, que es facil o relativamente facil conseguir cualquiera de las
principales drogas de comercio ilegal (heroina, cocaina, éxtasis,
alucindgenos o cannabis) en un plazo de 24 horas. El 48,9 % considerd que
es facil o relativamente facil conseguir cocaina.

La Encuesta Domiciliaria (EDADES, 2005-2006) seiialo entre sus
conclusiones mas importantes el mantenimiento de la tendencia creciente
del consumo de cocaina y el menor aumento de la disponibilidad percibida
de la mayor parte de las drogas ilegales. La Encuesta Domiciliaria 2007-
2008 pone de manifiesto que se ha producido un cambio de tendencia,
constatdndose un descenso en la disponibilidad percibida de las sustancias
psicoactivas ilegales.

En cuanto a los ultimos datos el OEDT 2009, parece no haber
respaldado los indicios de estabilizacion en el consumo de cocaina entre los
jovenes adultos a los que se hacia referencia en el Informe anual de 2006.

En cuanto a la demanda de tratamiento, la cocaina seguida de los
opiaceos y el cannabis, es la droga que con mas frecuencia se declara como
razon por la cual se inicia un tratamiento de desintoxicacion en Europa. En
Espafia, en lo que se refiere a las urgencias hospitalarias relativas al
consumo no médico de sustancias psicotropicas, el sistema nacional de
notificacion de urgencias, inform6 que la cocaina era la sustancia mas
frecuentemente consumida (en el 59% de los casos), seguida por el

cannabis (31 %), los sedantes (28 %) y la heroina (22 %).
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La adiccion y el consumo de drogas es un fendmeno complejo
multidisciplinar, que se ha intentado explicar desde diversos ambitos
cientificos. En los ultimos afos se ha intentado esclarecer qué factores
pueden considerarse desencadenantes de la adiccion y qué factores pueden
“proteger” al sujeto, haciéndole “resistente” a la enfermedad. Se ha
estudiado los factores bioldgicos, de personalidad, los procesos de
aprendizaje involucrados, las influencias culturales, la importancia de la
interaccion social...etc. Sin embargo, diversas fuentes (estudios preclinicos
en animales, farmacologicos, neuropsicologicos, de neuroimagen) destacan
la importancia de las alteraciones cognitivas y emocionales que se
producen sobre el funcionamiento cerebral por efecto del consumo en
personas que consumen drogas. A lo largo de los ultimos afios se ha
estudiado los cambios neurobiologicos en pacientes con problemas de
drogas (alcohol, cocaina, heroina,..), el dafio cerebral (Mann et al., 2001) y
las principales areas cerebrales implicadas en este tipo de trastornos
(George et al., 2001).

Se ha incrementado de forma significativa el interés por conocer los
correlatos neuropsicologicos y neuroanatomicos del consumo de distintas
drogas, especialmente aquellos relacionados con las funciones ejecutivas
(vigilancia, autocontrol, toma de decisiones) y el proceso de toma de
decisiones de la persona adicta a las sustancias. El interés reside en
encontrar evidencias que justifiquen la conducta adictiva como una
enfermedad en la que el funcionamiento cognitivo se ve “deteriorado”,
partiendo de la premisa de que los ultimos avances de la investigacion
neurocientifica, han revelado que la dependencia de sustancias es un
trastorno crénico recidivante, con una base bioldgica y genética que no se
debe unicamente a la falta de voluntad o deseo de abandonar el consumo,

tal y como se sefiala en el informe sobre Neurociencia del consumo y
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dependencia de sustancias psicoactivas, elaborado por la Organizacion
Mundial de la salud (2005).

En la adquisicion y el mantenimiento de la conducta animal y humana
estan  implicados entre otros, los procesos de aprendizaje
(condicionamiento clasico y operante), memoria, atencion, toma de
decisiones, motivacion..etc. Las conductas que resultan adaptativas o
aquellas en las que consideramos que obtenemos mas beneficios que
repercusiones negativas, una vez adquiridas, se mantienen en el repertorio
conductual. Sin embargo, la adiccion repercute en el funcionamiento de
algunos procesos cognitivos de forma que los individuos mantienen sus
conductas pese a resultar nocivas y poco adaptativas. Por ello nos
preguntamos [Qué déficits neurobioldgicos se observan en el
funcionamiento cognitivo de las personas adictas a cocaina? ;Qué
influencia tiene el entorno social sobre las conductas de los sujetos adictos?
(Qué factores sociodemograficos son comunes en las historias de los
adictos que les inducen a probar una determinada droga?

Cuando una persona consume droga por primera vez (para divertirse,
por experimentar nuevas sensaciones etc...), toma una decision libre.

Conocemos las conductas denominadas “de riesgo” relacionadas con
la adiccidén por las drogas. Tienen que ver con decisiones que tomamos
(consumir en una fiesta con amigos, por ejemplo) y sabemos que estas
conductas son negativas para nuestra salud ;Por qué no las cambiamos?
(Por qué el adicto a la cocaina no puede dejar de consumir, cuando esto
puede llevarle a consecuencias nefastas en su vida? La respuesta a esta
pregunta es muy compleja. Los consumidores de drogas tienden a elegir el
consumo de sustancias, a pesar de ser conocidas las consecuencias
negativas que tienen para su salud fisica y psicologica, y para sus

relaciones laborales, familiares y sociales (Bechara, 2001).
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A pesar del gran potencial adictivo de algunas drogas, no todas las
personas que consumen o han consumido alguna vez se vuelven adictos
(O'Brien and Antthony, 2005) .

Los efectos del consumo de drogas dan lugar a alteraciones y
adaptaciones neuronales duraderas que pueden afectar al funcionamiento
de diversos mecanismos motivacionales, emocionales, cognitivos, Yy
ejecutivos, y contribuir al desarrollo y la cronificacion de procesos
adictivos (Volkow et al., 2004).

La adiccion, enfermedad cronica, es definida como un uso compulsivo
de la droga a pesar de las consecuencias negativas (Hyman, 2005).

La motivacidon se entiende como un conjunto de procesos complejos
afectivos y cognitivos que determinan la actividad y activacion de
numerosas zonas cerebrales (Dachesky, 2008).

En relacion a los aspectos que han sido revisados, esta tesis se propone
explorar los correlatos neuropsicologicos (cognitivos y no cognitivos) y su
relaciéon con los datos sociodemograficos de un grupo de pacientes
consumidores de cocaina que solicitan tratamiento ambulatorio en la

Comunidad Valenciana.
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2. INTRODUCCION.

2.1. La Adiccidon como enfermedad.

Durante el siglo XX, los cientificos que estudiaban el abuso de drogas
trabajaban bajo la sombra de mitos poderosos y conceptos erroneos sobre la
naturaleza de la adiccion. Cuando la ciencia comenzo6 a estudiar la adiccion
en la década de los treinta, se pensaba que las personas adictas a las drogas
no tenian fuerza de voluntad. Esos puntos de vista formaron la respuesta de
la sociedad al abuso de drogas, tratindolo mas como un problema moral
que como un problema de salud, lo que provoco que se pusiera el énfasis en
las acciones punitivas en lugar de las preventivas y terapéuticas. Hoy,
gracias a la ciencia, nuestros puntos de vista y respuestas al abuso de
drogas han cambiado. Los descubrimientos innovadores sobre el
funcionamiento del cerebro han revolucionado nuestro entendimiento de la
drogadiccidon, permitiéndonos responder cada vez madas eficazmente al
problema.

Como resultado de las investigaciones cientificas, sabemos que la
adiccion es una enfermedad que afecta al cerebro, tanto a sus estructuras
como a sus funciones.

Han sido identificados muchos de los factores biologicos y
ambientales implicados en la conducta adictiva y se estdn investigando las
variaciones genéticas que contribuyen al desarrollo y progreso de esta
enfermedad. Los cientificos usan estos conocimientos para desarrollar
enfoques eficaces para la prevencion y el tratamiento, que disminuyan las
consecuencias que el abuso de drogas ejerce sobre los usuarios, sus
familias y las comunidades (Volkow, 2005).

La Adiccion a las drogas es una enfermedad cronica del cerebro, en la
que a menudo se producen recaidas. Se caracteriza por la busqueda y el uso

compulsivo de drogas a pesar de las consecuencias nocivas que provoca en
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la vida del adicto y de los problemas que le ocasiona. La drogadiccidn se
considera una enfermedad del cerebro porque el abuso de drogas produce
cambios en la estructura y en el funcionamiento del mismo. Si bien es
cierto que en la mayoria de las personas la decision inicial de tomar drogas
es voluntaria, con el tiempo los cambios en el funcionamiento cognitivo,
causados por el continuo consumo de drogas, pueden afectar el auto-control
y la habilidad del usuario para tomar decisiones voluntarias adecuadas.
Debido a estos cambios, dejar de consumir se convierte en una meta
compleja.

Afortunadamente hay tratamientos que ayudan a contrarrestar los
efectos de la adiccion y ayudan a recuperar el control. La mejor manera de
asegurar el éxito para la mayoria de los pacientes es la combinacion de
tratamiento farmacologico con la terapia cognitivo-conductual. Igual que
otras enfermedades cronicas como la hipertension, la diabetes o el asma, la
adiccion puede tratarse con €xito.

La idea de que la mayoria de las drogas producen una sensacion
intensa de “placer” es bien conocida por la mayor parte de la poblacion.
Algunas personas inician el consumo por esta razon. En el caso de la
cocaina, tras el ‘“high”, el sujeto experimenta sentimientos de poder,
autoconfianza y energia. Otros sujetos, sin embargo, consumen para
disminuir los sentimientos de angustia asociados a su enfermedad (fobia
social, ansiedad, trastornos relacionados con el estrés, depresion); algunos
deportistas inician el consumo por mantener determinado nivel de
actividad... etc. En general, las personas comienzan a consumir drogas por
diferentes razones: para sentirse bien, para tener un mayor nivel de
actividad o rendir mejor, para evadirse de un problema o de una
enfermedad, por curiosidad o “porque los demds lo hacen”, entre otras

razoncs.
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2.1.1. Factores de riesgo y Factores de proteccion.

El riesgo de desarrollar la adiccion depende entre otras cuestiones de
la presencia de los llamados factores de riesgo y de proteccidon. Esto
explica, en parte, porqué algunas personas tras un consumo experimental se
convierten en adictos y otras no. Nora Volkow, directora del NIDA, en el
acto académico de investidura como doctora Honoris Causa por la
Universidad Cardenal Herrera de Valencia celebrado en Julio de 2007,
sefiald que “no se escoge ser adicto, se escoge experimentar con drogas,
sobre todo en la adolescencia, que es el periodo mas vulnerable para el
consumo experimental y para la drogadiccion” Un gran porcentaje de
jovenes prueba las drogas, unos se convertiran en abusadores, otros en
adictos y otros no volveran a consumir. Volkow reconocia la existencia de
la predisposicion genética hacia el consumo, asi como la importancia en
esta trayectoria de los factores ambientales: “La diferencia en la trayectoria
hacia la adiccion tiene que ver con un proceso biologico. Pero muchas de
estas trayectorias genéticas requieren un componente ambiental para que se
desarrollen. Tanto nuestros genes como el medio ambiente modulan el
desarrollo de nuestro cerebro y de esta manera nos pueden hacer mas o
menos habiles para controlar nuestros impulsos y emociones”.

Se entiende por factor de riesgo «un atributo y/o caracteristica
individual, condicion situacional y/o contexto ambiental que incrementa la
probabilidad del uso y/o abuso de drogas (inicio) o una transicion en el
nivel de implicacion con las mismas (mantenimiento)». Contrariamente, se
conoce como factor de proteccidon «un atributo o caracteristica individual,
condicion situacional y/o contexto ambiental que inhibe, reduce o atentia la
probabilidad del uso y/o abuso de drogas o la transicidon en el nivel de

implicacidon con las mismasy.
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Son muchos los autores que han clasificado los factores de riesgo y de
proteccion. En la revision de (Mufioz-Rivas and Grana, 2000) los ordenan

en los siguientes grupos de factores:

Factores ambientales/contextuales: Leyes y normas favorables hacia el

consumo, disponibilidad de la droga, estatus socioecondémico, lugar de

residencia y desorganizacion del barrio.

Factores individuales: Factores genéticos, factores bioldgico-evolutivos

(sexo, edad), factores psicologicos (depresion y ansiedad, caracteristicas de
personalidad como busqueda de sensaciones y personalidad antisocial),

actitudes favorables hacia la droga, ausencia de valores ético-morales.

Factores de socializacion: Factores relacionados con la influencia del grupo

de iguales (relacion con compafieros consumidores e identificacion con
grupos desviados), rechazo por parte de los iguales y variables

moduladoras como el apego y la intimidad.

Factores de riesgo escolar: Abandono escolar, fracaso economico y tipo y

tamaino de la escuela.

Después de llevar a cabo una revision exhaustiva de los mismos se
concluye que el uso precoz de drogas y el posterior abuso de las mismas
depende de la existencia de leyes o normas sociales tolerantes hacia el uso
de alcohol u otras drogas o hacia comportamientos desviados; el tener un
mayor acceso a las sustancias adictivas o que éstas estén mas disponibles
para su consumo indiscriminado; el estar en una situacién de deprivacion
econdmica importante como el hacinamiento o el chabolismo; el residir en
barrios con carencias de recursos o servicios publicos, con una alta
densidad de poblaciéon y con porcentajes altos de delincuencia y
marginalidad; el pertenecer a familias con un historial previo de consumo

de alcohol y otras drogas; el iniciarse a una edad temprana en el consumo
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de sustancias; un bajo nivel de satisfaccion personal al inicio del consumo,
la presencia de estados afectivos y una alta frecuencia de trastornos del
estado de animo; la presencia en la infancia o la adolescencia (13 afios) de
rasgos de personalidad tales como la agresividad, el aislamiento social, la
personalidad depresiva, la impulsividad, la introversion y la desadaptacion
social, una baja resistencia a la frustracion y busqueda constante de
emociones, satisfacciones y aventuras; la presencia en la infancia de
problemas de conducta de caricter antisocial y trastornos como la
hiperactividad o trastornos por déficit de atencidon; el mantener actitudes
permisivas o favorables hacia el consumo de sustancias o hacia el peligro
que éste puede llegar a suponer; la ausencia de valores ético-morales, el
predominio de valores personales en ausencia de valores prosociales y
tradicionales (religion), una alta tolerancia a la desviacidon, una fuerte
necesidad de independencia, la ausencia de normas y la escasa
interiorizacion de las demandas sociales de autorregulacion de impulsos; el
pertenecer a familias monoparentales; el ser hijo/a de trabajadores no
cualificados o parados; la existencia de pautas de manejo familiar
inconsistentes con expectativas poco claras para la conducta deseada y la
ausencia de reforzamiento contingente a la misma, un estilo familiar
autoritario o permisivo; la ausencia de conexion padres-hijo/a, relaciones
afectivas deterioradas o inconsistentes; la comunicacién familiar pobre o
inexistente; la pertenencia a hogares con alto nivel de conflicto (ej.,
frecuentes disputas matrimoniales, violencia entre los miembros de la
familia); el uso de drogas por parte de los padres, actitudes permisivas con
respecto al uso de sustancias; la asociacion con compaifieros consumidores
de drogas, fuerte implicacion emocional con respecto al grupo de iguales;
la identificacién con grupos no convencionales; y, el fracaso escolar, un
bajo rendimiento escolar o el abandono temprano de la escuela (Becofia-

Iglesias, 2000).
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2.1.2. Conceptos relacionados con la adiccion.

En general, se define como Trastorno Adictivo (Ley 3/1997, 1997),
aquel patron desadaptativo de comportamiento que provoca una
dependencia fisica, psiquica o ambas, a una sustancia o conducta
determinada, repercutiendo negativamente en su entorno y en las esferas
psicologica, fisica y social.

La caracteristica esencial de la dependencia de sustancias consiste en
un grupo de sintomas cognoscitivos, de comportamiento y fisiologicos que
indican que el individuo contintia consumiendo la sustancia, a pesar de la
aparicion de problemas importantes relacionados con ella. Aunque no esté
incluida especificamente en los criterios diagndsticos, la necesidad
irresistible de consumo (craving) se observa en la mayoria de los pacientes
con dependencia de sustancias (APA, 2002) (DSM-IV-TR).

Segtn criterios DSM-IV-TR, la dependencia se define como un grupo
de tres 0 mas de los sintomas enumerados a continuacion, que aparecen en
cualquier momento dentro de un mismo periodo de doce meses:

(1) Tolerancia: se define como la necesidad de recurrir a cantidades
crecientes de la sustancia para alcanzar la intoxicacion (o el efecto deseado)
o una notable disminucion de los efectos de la sustancia con su uso
continuado a las mismas dosis. El grado en que se desarrolla tolerancia
varia ampliamente segun la sustancia.

(2) Abstinencia: se manifiesta por un cambio de comportamiento
desadaptativo, con concomitantes cognoscitivos y fisioldgicos, que tienen
lugar cuando la concentracion en la sangre o los tejidos de una sustancia
disminuye en un individuo que ha mantenido un consumo prolongado de
grandes cantidades de esa sustancia. Después de la aparicion de los
desagradables sintomas de abstinencia, el sujeto toma la sustancia a lo

largo del dia para eliminarlos o aliviarlos, normalmente desde que se
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despierta. Los sintomas de abstinencia, que son generalmente opuestos a
los efectos agudos de la sustancia, varian mucho segln la clase de sustancia
y se proponen distintos criterios diagnosticos para la mayoria de ellas.

Ni la tolerancia ni la abstinencia son condiciones necesarias ni
suficientes para establecer un diagndstico de dependencia de sustancias. No
obstante, para la mayoria de sustancias, los antecedentes de tolerancia o
abstinencia previa se asocian a un curso clinico mas grave.

(3) La sustancia, es tomada por el sujeto con frecuencia en
cantidades mayores o durante un periodo de tiempo mads largo de lo que
inicialmente se pretendia.

(4) Existe un deseo persistente o esfuerzos infructuosos de controlar
o interrumpir el consumo de la sustancia.

(5) El sujeto emplea mucho tiempo en actividades relacionadas con
la obtencion de la sustancia, en el consumo de la misma o en la
recuperacion de sus efectos.

(6) Reduccién de importantes actividades sociales, laborales o
recreativas debido al consumo de la sustancia.

(7) Se continuia tomando la sustancia a pesar de tener conciencia de los
problemas psicoldgicos o fisicos recidivantes o persistentes, que parecen
causados o exacerbados por el consumo de sustancias.

El abuso de sustancias se caracteriza por un patrén desadaptativo de
consumo que conlleva un deterioro o malestar clinicamente significativos,
expresado por uno 6 mas de los items siguientes, durante un periodo de 12
meses:

(1) Incumplimiento de obligaciones importantes.

(2) Consumo repetido en situaciones en que hacerlo es

fisicamente peligroso.

(3) Problemas legales multiples.
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(4) Problemas sociales e interpersonales recurrentes.

La abstinencia va asociada con frecuencia, aunque no siempre, a la
dependencia de sustancias. Muchos de los sujetos con abstinencia a
determinadas sustancias presentan una necesidad irresistible (craving) de
volver a tomar la sustancia para reducir los sintomas.

El sindrome especifico de la sustancia provoca un malestar o un
deterioro de la actividad laboral y social o en otras areas importantes de la
actividad del sujeto. Los sintomas no se deben a una enfermedad médica y
no se explican mejor por la presencia de otro trastorno mental.

Los signos y sintomas de la abstinencia varian de acuerdo con la
sustancia empleada, y muchos empiezan de forma opuesta a los observados
en la intoxicacidon por esta misma sustancia. También afectan a los
sintomas de abstinencia la dosis, duracion y otros factores como la
presencia de otras enfermedades. Los sintomas de abstinencia, aparecen
cuando las dosis se reducen o dejan de tomarse, mientras que los signos y
sintomas de la intoxicacién mejoran cuando se interrumpe el consumo de la
sustancia.

El consumo de sustancias es con frecuencia un componente asociado a
la aparicion de sintomas propios de los trastornos mentales. Los trastornos
relacionados con sustancias también son frecuentes en muchos trastornos

mentales y complican su curso y tratamiento.
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2.1.3. Craving. Conceptualizacion.

Hasta el s. XIX el estudio de la actividad mental era una rama de la
filosofia y el método que se utilizaba para entender la actividad mental era
la introspeccion. A mediados del s. XIX aparece una rama de la psicologia
experimental que se ocupd basicamente del estudio de la sensacion, es
decir, estudiar la secuencia de fendmenos por los que un estimulo origina
una respuesta subjetiva. Wundt y sus colaboradores identificaron dos
elementos basicos de la vida mental: sensaciones y sentimientos. Para ellos,
los complejos y cambiantes procesos mentales resultaban de las conexiones
o de sintesis creativas de esos elementos, mas no en el sentido clasico de la
fisica mecanicista. Para Wundt, las sensaciones y sentimientos no eran
solamente elementos que chocan e interactian. Al igual que John Stuart
Mill, adopté un modelo de la mente que enfatizaba los principios quimicos
en lugar de los mecanicos. Para Wundt la mente es una fuerza creativa,
dinamica, volitiva, debe entenderse a través del analisis de su actividad.

A finales del s. XIX los psicologos volvieron a analizar las
experiencias subjetivas en si mismas y desarrollaron sencillos medios
experimentales para estudiar el aprendizaje y la memoria.

Se ampli6 la psicologia experimental a los procesos mentales
superiores, aparecid entonces una nueva corriente empirica llamada
conductismo cuyo principal representante fue J.B. Watson.

Los conductistas, interesados en medir respuestas observables ante
estimulos controlados, consideran irrelevantes para el estudio cientifico de
la conducta, los procesos que intervienen entre el “input” del estimulo y el
“output” comportamental, por lo que ignoran los procesos cerebrales que
subyacen a la percepcion, pensamiento, atencidn, accion etc.

"Entendemos por respuesta todo lo que el animal hace, como volverse

hacia o en direccién opuesta a la luz, saltar al oir un sonido, o las
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actividades mas altamente organizadas, por ejemplo: edificar un
rascacielos, dibujar planos, tener familia, escribir libros".

Watson tomara como unidad de andlisis, el paradigma estimulo-
respuesta (E-R), en donde se entiende por estimulo a cualquier factor
externo o cambio en la condicién fisioldgica del animal y por respuesta, la
reaccion o conducta frente a tal estimulo. El método empleado serd el de
las ciencias naturales, es decir la experimentacion u observacion
controlada.

Es a partir de la década de 1960 cuando los fundadores de la
psicologia cognitiva sefialan las limitaciones del conductismo y ponen de
manifiesto que la percepcion modela la conducta y que la percepcion en si
misma es un proceso constructivo, que no solo depende de la informacion
intrinseca del estimulo sino también de la estructura mental de quien la
percibe.

Asi la psicologia cognitiva se centra en analizar los procesos
cerebrales que intervienen entre el estimulo y la conducta. Estan por tanto,
interesados en seguir el flujo de la informacion sensorial, informacion que
llega a través de los sentidos, desde su transduccion por los receptores
sensoriales hasta su eventual representacion interna en el encéfalo, para ser
utilizada en la memoria y en la accion.

La idea de una representacion interna, implica que cada acto
perceptivo o motor, correlaciona con un patrén de actividad cerebral
caracteristico en un conjunto especifico de células interconectadas, es decir
que todo lo que sentimos, decimos, pensamos o hacemos, es producto de la
actividad nerviosa, de la interaccion entre millones de neuronas que forman
nuestro cerebro.

El desarrollo de la psicologia cognitiva se acompaiidé de un progreso
importante en la neurociencia, asi como de adelantos en los métodos de

neuroimagen, lo que ha permitido el estudio directo de las
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representaciones internas sensoriales y motoras. La actividad mental por
tanto puede ser conocida a partir del estudio de mapas cerebrales
neuronales.

Las aportaciones de la psicologia cognitiva, han jugado cada vez mas
un importante papel en la investigacion y tratamiento de la adiccion a
drogas, enfatizando la necesidad de comprension, regulacion e
interpretacion del craving como parte de una aproximacion estructurada del
tratamiento. En pocos afios los trastornos por uso de sustancias han pasado
de enfoques casi exclusivamente sociales a ocupar un lugar importante en
el cuerpo de las neurociencias, debido probablemente a la existencia de
interés sobre el conocimiento del cerebro.

En esta linea, surgirdn aproximaciones importantes para una mayor
comprension de los procesos cognitivos; asi como de las aproximaciones
comportamentales y clinicas surgirda un mayor entendimiento de la
capacidad del procesamiento del cerebro, permitiéndonos conocer mas y
mejor al hombre, tanto en su condicion normal como patologica.

Uno de los fendmenos mdas importantes asociados a la utilizacion de
drogas es sin ninguna duda el craving. Existe una gran cantidad de
términos para describir esa experiencia subjetiva sefialada por los
consumidores de distintas sustancias de abuso cuando no tienen la
sustancia disponible o cuando estan intentando mantener la abstinencia,
términos como: urge, desire, wanting, liking, needing, (Perez de los Cobos
et al., 1996). Actualmente conocemos que con el craving se producen
cambios a nivel fisiologico; se activan una serie de estructuras relacionadas
con las funciones motivacionales y de conducta social: los nucleos caudado
y acumbens, el tdlamo, la amigdala, los cortex orbital, frontal-dorsolateral,
cingulado anterior e insular (Guardia et al., 2001).

Respecto a la utilizacién del craving como criterio diagnostico en la

dependencia a sustancias, en el DSM-IV-TR no se considera como tal, pero
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como indicabamos anteriormente, si se sefiala que es un fendmeno que con
probabilidad aparecera en los problemas de dependencia. En este manual
DSM-IV-TR se define el craving como fuerte impulso de consumir una
sustancia. En la CIE-10 se define como un fuerte deseo o impulso a
consumir una sustancia, y si es considerado como un criterio diagnoéstico.

Con respecto a la definicion de craving, todavia no existe una
definicion clara y aceptada undnimemente del mismo.

La conceptualizacion del craving se inscribe dentro de diversos
modelos tedricos, que discrepan precisamente por la ausencia de un modelo
conceptual unico, que explique el papel que juegan los diferentes factores
que constituyen el fenomeno del craving en el desarrollo de la adiccion.

Los modelos mas relevantes para el estudio del craving son los
basados en las teorias del condicionamiento, los modelos cognitivos, los
fenomenologicos, el modelo de sensibilizacion del incentivo, el de
regulacion homeostatica y el modelo de regulacion tonico-fasica del
sistema dopaminérgico.

Todos los modelos consideran la implicacion en el consumo de los
estados afectivos, atribuyéndole al craving caracteristicas motivacionales
(Jimenez et al., 2002).

Algunos autores distinguen entre craving e impulso, describiendo el
primero como la sensacion subjetiva (deseo, necesidad, arosual fisico,
arosual emocional) de deseo por conseguir el estado psicologico inducido
por las drogas; mientras que el impulso se describe como el determinante
conductual de busqueda y consumo de la sustancia.

En sus primeras concepciones el craving, hacia referencia al deseo
irrefrenable por el consumo o ansia de la droga. Representa un deseo muy
intenso por una experiencia concreta del tipo como: comer, bailar, sexo...
La realizacion del deseo se alcanzaria con la consumacion, el medio de

conseguirlo seria el acto consumatorio.
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El impulso se conceptualiza como la consecuencia instrumental del
craving, la intencion conductual para verse implicado en una conducta
consumatoria especifica. El objetivo ultimo del impulso es reducir el estado
que lo ha instigado (craving). Los cravings y los impulsos por el consumo
tienden a ser automadticos y llegan a ser “autébnomos”, es decir, pueden
continuar incluso aunque la persona intente suprimirlos. Dadas estas
caracteristicas, el abordaje del craving resulta fundamental en el
tratamiento de las personas con dependencia a drogas.

El craving por el consumo, es uno de los factores mas importantes de
abandono terapéutico y es el causante de las recaidas en el consumo,
después de largos periodos de abstinencia, sobre todo porque resurgen
durante y después del tratamiento. Algunos autores (Beck et al., 1999)

proponen la existencia de distintos tipos de craving:
1.- Como respuesta a los sintomas de abstinencia.

Las personas con una tasa y frecuencia alta de consumo, suelen
experimentar una disminucién en el grado de satisfaccidn que encuentran
en el uso de la sustancia, pero con un incremento de la sensacion de
malestar interno cuando dejan de consumirla. En estos casos, el craving
toma la forma de necesidad de sentirse bien de nuevo (refuerzo negativo,

alivio de sintomas negativos).
2.- Como respuesta a la falta de placer.

Implica los intentos de los pacientes por mejorar sus estados de &nimo
de la forma mas rdpida e intensa posible. Se trata de una forma de
automedicacion para aquellos momentos en que el individuo se encuentra
aburrido, decaido o no tiene habilidades para afrontar distintas actividades

(busqueda de refuerzo positivo).
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3.- Como respuesta condicionada a las sefiales asociadas a la sustancia.

Los pacientes que han abusado de sustancias, han aprendido a asociar
algunos estimulos que en principio serian considerados neutros, con la
intensa recompensa obtenida con el consumo. Estos estimulos son capaces

de inducir craving de forma automatica.
4.- Como respuesta a los deseos hedonicos.

Los pacientes experimentan en ocasiones el inicio del craving cuando
desean aumentar una experiencia positiva. En su historia de consumo han
desarrollado comportamientos (p. €j. sexo y droga) con gran nivel de
satisfaccion; la posibilidad de repetir tales experiencias puede precipitar el

craving (procesos de condicionamiento).

Otros autores como (Early, 1991), conceptualizan y distinguen de

forma similar cuatro tipos de deseo o querencia de droga:

1.-Uso reforzado: apareceria durante la fase de consumo vy

desapareceria al abandonarlo.

2.-Interoceptivo: apareceria en el mes posterior al cese del consumo y

se desencadenaria por sintomas corporales o pensamientos.

3.-Encubierto: hasta dos meses después del cese del consumo y
caracterizado por inquietud y un sentido falso de confianza de que ya no se

desea la droga.

4.-Condicionado a sefiales externas e internas: permaneceria hasta dos
afios después del cese del consumo y estaria desencadenado por estimulos
externos (sefiales visuales, olfativas, sonidos) e internos (pensamientos,

sensaciones).

Lo anteriormente descrito pone de manifiesto las distintas

conceptualizaciones del craving asi como las diferentes formas de
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clasificarlos; no obstante, existen una serie de elementos que son comunes

a todas ellas (Sanchez-Hervas et al., 2001) como son:
a.-El deseo o craving a drogas forma parte de la adiccion.

b.-El deseo o craving se intensifica si el individuo recibe el impacto de

sefiales asociadas al consumo de drogas.

c.- Es fundamental ensefiar a los pacientes a analizar, afrontar y
manejar sus deseos y, a observar como desaparecen sin necesidad de
consumo.

La medicién del craving, es complicada, sin embargo su evaluacion es
necesaria para ayudar a clinicos e investigadores a planificar los
tratamientos y predecir la recaida.

Hasta hace poco, para la medicion del craving a la cocaina, se han
utilizado diferentes instrumentos. Inicialmente fue medido utilizando
escalas de tipo analdgico visual en las que se pregunta al sujeto por su
deseo de consumir como la escala “Cocaine Craving Scale” de (Gawin and
Kleber, 1984), en uno de los extremos de la linea se sitia la ausencia de
deseo y en el otro el deseo muy intenso, esta escala y otras han sido
relegadas por sus limitaciones (Perez de los Cobos et al., 1996, Tiffany et
al., 2000), utilizdndose en la actualidad escalas mas amplias como la de
(Weiss et al., 1995) en la que el craving se considera como un fendémeno
multidimensional, dindmico y episddico (se explicard la escala mas

detenidamente en al apartado material y método).
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2.1.4. Psicobiologia de la adiccion. Sinapsis y neurotransmision.

El sistema nervioso central esta formado por gran cantidad de células
nerviosas individuales conocidas como neuronas, son células individuales
muy cercanas entre ellas no formando una estructura continua, sino que
aparece entre ellas una pequefia distancia, el espacio que separa dos
neuronas es lo que llamamos la sindpsis, es un espacio muy pequefio entre
20 y 40 nanometros, pero a pesar de ello tiene una importancia capital en el
funcionamiento del sistema nervioso.

Como toda célula, la neurona estd compuesta por un cuerpo celular
que contiene el nlcleo y organelas, necesarios para el funcionamiento de la
célula.

Desde el cuerpo celular se proyectan finos tubulos llamados neuritas:

cada neurona presenta dos tipos de neuritas:

e Las dendritas que se caracterizan por ser muy ramificadas y por que

reciben sefiales procedentes de otra célula y

e Un axon que pasa las sefiales a la siguiente neurona.

Una vez activada la porcion del axon mas proxima al cuerpo celular,
la sefal recorre su longitud hasta llegar al axén terminal o boton. El axén
terminal estd ramificado, de modo que un solo axén puede hacer contacto
funcional, con muchos sitios dendriticos sobre muchas otras neuronas.

En el axon terminal encontramos las vesiculas sindpticas llenas de
pequeias moléculas llamadas neurotransmisores. Cuando un impulso que
viaja por un axon, alcanza el axon terminal, provoca que estas vesiculas
sindpticas se fusionen con la membrana presinaptica y viertan su contenido
en la sinapsis. El neurotransmisor se difunde a través del espacio sinaptico

y entra en contacto con un receptor, una molécula proteica especializada en
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la membrana postsinaptica, la cual reconoce y se liga con el
neurotransmisor liberado, dando lugar a una respuesta.

Un neurotransmisor (NT) es una sustancia quimica liberada
selectivamente de una terminacion nerviosa por la accién de un potencial
de accion (PA), que interacciona con un receptor especifico en una
estructura adyacente y que, si se recibe en cantidad suficiente, produce una
determinada respuesta fisioldgica.

Para constituir un NT, una sustancia quimica debe estar presente en la
terminacion nerviosa, ser liberada por un PA y, cuando se una al receptor,
producir siempre el mismo efecto. Dependiendo del receptor, la respuesta
puede ser excitatoria o inhibitoria.

Existen muchas moléculas que actian como NT y se conocen al
menos 18 NT mayores, los cuales actuan de formas distintas.

Los aminoacidos glutamato y aspartato son los principales NT
excitatorios del SNC. Estan presentes en la corteza cerebral, el cerebelo y
la médula espinal.

El 4cido y-aminobutirico (GABA) es el principal NT inhibitorio
cerebral.

La glicina tiene una accion similar al GABA pero en las interneuronas
de la médula espinal.

La serotonina (5-hidroxitriptamina) (5-HT) se origina en el ntcleo del
rafe y las neuronas de la linea media de la protuberancia y el mesencéfalo.

La acetilcolina es el NT fundamental de las neuronas motoras bulbo-
espinales, las fibras preganglionares auténomas, las fibras colinérgicas
postganglionares (parasimpaticas) y muchos grupos neuronales del SNC (p.
¢j., ganglios basales).

La dopamina es el NT de algunas fibras nerviosas periféricas y de
muchas neuronas centrales (p.ej., en la sustancia negra, el diencéfalo, el

area tegmental ventral y el hipotalamo).
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La accion mas importante que ejerce la cocaina a nivel neuroquimico
es el bloqueo del transportador de dopamina (Koob, 1999) o lugar de la
membrana sinaptica encargado de retirar el neurotransmisor de la sinapsis.
El bloqueo de este trasportador produce un aumento de la concentracion de
dopamina en la sindpsis y de la transmision dopaminérgica, directamente
asociado a la experiencia de la euforia cocainica (Volkow et al., 1999).

La noradrenalina es el NT de la mayor parte de las fibras simpaticas
postganglionares y muchas neuronas centrales (p. €j., en el locus ceruleus y
el hipotadlamo).

La B-endorfina es un polipéptido que activa muchas neuronas (p. €j.,
en el hipotdlamo, amigdala, tdlamo y locus ceruleus). La metencefalina y
leuencefalina son pequefios péptidos presentes en muchas neuronas
centrales (p. ¢j., en el globo palido, tdlamo, caudado y sustancia gris
central).

Las dinorfinas son un grupo de 7 péptidos con una secuencia de
aminoacidos similar, que coexisten geograficamente con las encefalinas.

La sustancia P es otro péptido presente en las neuronas centrales
(habénula, sustancia negra, ganglios basales, bulbo e hipotdlamo) y en alta
concentracion en los ganglios de las raices dorsales. Se libera por la accion
de estimulos dolorosos aferentes.

Otros NT cuyo papel no esté tan claramente definido son la histamina,
la vasopresina, la somatostatina, el péptido intestinal vasoactivo, la
carnosina, la bradicinina, la colecistocinina, la bombesina, el factor
liberador de corticotropina, la neurotensina y, posiblemente, la adenosina.

Los neurotransmisores naturales pueden ser imitados por drogas o
farmacos.

La neurobiologia molecular y sus técnicas demuestran que el material
genético de una neurona es responsable de la produccion de proteinas

neuronales en general y de receptores de neurotransmisores en particular.
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Esto puede ser modulado por las adaptaciones fisiologicas, por los
farmacos y por las enfermedades.

La cantidad de neurotransmisor en las terminaciones, se mantiene
relativamente constante e independiente de la actividad nerviosa, mediante
una regulacion estrecha de su sintesis. Este control varia de unas neuronas a
otras y depende de la modificacion en la captacion de sus precursores y de
la actividad enzimatica encargada de su formacion y catabolismo. La
estimulacion o el bloqueo de los receptores postsindpticos pueden aumentar
o disminuir la sintesis presindptica del neurotransmisor.

La interaccion neurotransmisor-receptor debe concluir de forma
inmediata para que el mismo receptor pueda ser activado repetidamente.
Para ello, el NT es captado rapidamente por la terminacidon postsindptica
mediante un proceso activo (recaptacion) y es destruido por enzimas
proximas a los receptores, o bien difunde en la zona adyacente.

Las alteraciones de la sintesis, el almacenamiento, la liberacion o la
degradacién de los neurotransmisores, o el cambio en el nimero o
actividad de los receptores, pueden afectar a la neurotransmision y producir
trastornos clinicos.

Las drogas psicoactivas influyen en el sistema nervioso de muchas
formas. Unas actiian de forma difusa sobre las membranas neuronales de
todo el sistema nervioso central, otras actian de un modo mucho menos
general; uniéndose a receptores sindpticos determinados, influyendo en su
sintesis, en el transporte, liberacion o desactivacion de determinados
neurotransmisores o influyendo en la cadena de reacciones quimicas
provocadas en las neuronas postsinapticas por la activacion de sus
receptores sinapticos.

A lo largo de la vida, la neurona modifica dindmicamente sus
conexiones sinapticas, en respuesta al aprendizaje, a las experiencias

vitales, a la programacion genética, a los farmacos y a las enfermedades.
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2.1.5. Circuitos neuronales y estructuras anatdmicas relacionadas con

las conductas adictivas.

Como se ha comentado anteriormente, la accién estimulante de la
cocaina se debe a su capacidad para inhibir la recaptaciéon de los
neurotransmisores norepinefrina, serotonina y, sobre todo, dopamina en las
sindpsis del SNC. La hipétesis dopaminérgica de la recompensa cocainica
esta basada en la afinidad de la cocaina por el transportador de dopamina
(Dackis and Gold, 1985), pero la accién sobre este neurotransmisor no
explica todos los efectos clinicos de la cocaina.

Las sustancias adictivas como la cocaina, poseen mecanismos de
creacion de habito mediante su accion en diferentes regiones del cerebro.
La cocaina activa dichas regiones cerebrales de un modo intenso y andémalo
y da lugar a un placer distorsionado muy apetitivo, fuera del rango de las
experiencias reforzantes naturales como el alimento, el agua o el sexo.

La formacidén de hébito se presenta con un denominador comun: la
activacion de los mecanismos de recompensa del cerebro. Dichos circuitos
fueron identificados por primera vez a principios de 1950 por Olds y
Milner (Olds and Milner, 1954), quienes utilizando la estimulacion
eléctrica en el cerebro de una rata identificaron los centros de placer en el
cerebro. La estimulacidén eléctrica producia en el animal una sensacion
intensa de placer que no disminuia con la saciedad ni se intensificaba con la
deprivacion, de modo que el animal preferia ignorar la recompensa de
alimento y trabajar hasta la muerte por la estimulacion recompensante.

Ahora sabemos que Olds y Milner colocaron los electrodos de
estimulacion en un grupo de fibras que se originan en un nucleo del tallo
cerebral llamado area tegmental ventral, estas fibras llegan a otro nucleo
localizado en la parte basal y anterior del cerebro llamado nucleo

accumbens.
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Todas las drogas de abuso como la cocaina, el alcohol, la nicotina, y la
heroina, activan el circuito de gratificacion cerebral. Dicho circuito abarca
el area ventral del tegmento (VTA), el nucleo accumbens, y la corteza
prefrontal. Las sefiales viajan a lo largo del circuito de gratificacion (y a
través de otras areas del cerebro) a lo largo de una red de neuronas, o
células nerviosas, en forma de impulsos eléctricos. El impulso, de la misma
manera que la corriente eléctrica, no puede cruzar una abertura como
electricidad, sino que lo cruza mediante un mensaje quimico por medio de
los NT, que pasan a la membrana nerviosa de la siguiente neurona y
descargan su contenido generando otro impulso eléctrico.

A los lugares del cerebro que conducen a la estimulacioén de refuerzo
se les dio el nombre de centros de placer. Las sustancias psicoactivas
actllan en estas vias o centros de placer o sistemas de recompensa que estan
constituidos como se ha mencionado anteriormente, fundamentalmente por
el area ventral del tegmento, el niucleo acumbens, la corteza frontal medial,
el hipocampo y el nucleo pedunculopontino del cerebro.

Son varios los receptores implicados en esta funcion de regulacion de
las rutas de la recompensa; los 5-HT1A desempefian un papel importante
en el desencadenamiento de las conductas reforzadoras, produciendo un
aumento de los niveles de dopamina extracelular en la corteza prefrontal asi
como una atenuacion de la accion de la anfetamina sobre la dopamina
sinaptica. Por su parte los receptores 5-HT1B parecen tener una funcion
inhibitoria sobre las conductas de tipo reforzador o impulsivo.

Anteriores teorias sobre la adiccion proponian que la dependencia a la
droga era debida a mecanismos que actuaban a nivel de los tejidos
periféricos y por adaptaciones de las drogas al sistema nervioso autonomo.

Sin embargo, en la actualidad se postula la presencia de procesos de

adaptacion dentro del propio sistema nervioso central, mediante la accion
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de los circuitos de recompensa, implicados en el refuerzo positivo del
comportamiento.

Otros receptores como los 5-HT2 tienen una accion inhibitoria de la
serotonina sobre las neuronas dopaminérgicas del area ventral del tegmento
y disminuirian los efectos de la morfina sobre los niveles de dopamina en el
nucleo accumbens. Por ultimo los receptores 5-HT3 actlian sobre la
actividad dopaminérgica mesolimbicocortical de forma que, un agonista de
estos receptores estimularia la liberacion de dopamina y potenciaria sus
efectos; y los antagonistas, son capaces de bloquear la preferencia
condicionada de lugar provocada por la morfina o nicotina y de reducir el
sindrome de abstinencia a opiaceos provocado por naloxona (Callado and
Meana, 2001).

El sistema responsable de experimentar las emociones es el sistema
limbico. El término sistema limbico hace referencia a un sistema funcional
de las neuronas corticales y subcorticales. Las interconexiones entre estas
neuronas forman circuitos complejos que desempefian un papel importante
en la memoria y en la conducta. Los dos centros mdas intimamente
relacionados con el sistema limbico son la formacion hipocampica y la
amigdala o niicleo amigdalino asi como el hipotalamo.

El nucleo amigdalino desempeia, un importante papel en la conducta
y en las emociones, se encarga de programar respuestas conductuales
apropiadas.

Como se apuntaba anteriormente, el cerebro recoge la informacion
sensitiva externa sobre los sucesos del exterior y la traduce en percepciones
coherentes y en accion motora. No obstante, en la emision una conducta no
solo intervienen aspectos cognitivos, sino que intervienen paralelamente
aspectos no cognitivos que reflejan, no lo que el individuo sabe sino lo que
necesita y desea, y qué interpretacion subjetiva recibe esa informacion. En

este doble procesamiento de la informacidn tiene especial relevancia la
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motivacion puesto que es una variable que modula la respuesta emitida por
el sujeto. La toma de decisiones que nos lleva a seleccionar una conducta
esta matizada por el valor recompensante que el objetivo establecido ofrece
al individuo y, a su vez, este valor recompensante depende de las
necesidades internas del organismo.

Un reforzador serd todo aquello que modifique la ocurrencia de una
conducta. Asi, aquello que aumenta la probabilidad de que ocurra una
conducta es un reforzador positivo; mientras que lo que disminuye la

ocurrencia de una conducta es un reforzador negativo.

2.2. Cocaina: Definicién, efectos del consumo y trastornos

relacionados.

2.2.1. Cocaina: origen y breve descripcion historica.

La cocaina es una sustancia que se obtiene de las hojas del Erytro-
xylon coca, arbusto que se cultiva en America del Sur, en Indonesia y en
algin estado africano. Aunque se sabe que la planta es originaria de los
Andes y para su cultivo es necesario una altitud entre 500 y 1200 metros
asi como un clima tropical.

El uso de la coca se remonta a mas de 5000 a. de C., habiéndose
encontrado restos en la boca de las momias. Alrededor del afio 1500 a. de
C. se utilizaba como anestésico para realizar trepanaciones. En las
sociedades precolombinas, la coca servia de planta medicinal, de droga
estimulante, de objeto ritual y de rito de imposicion.

El estudio de la adiccion a la cocaina, no es algo reciente, ya en 1884
el psiquiatra aleméan Sigmund Freud (1856-1939), llevd a cabo un estudio
acerca de la cocaina, cuyo articulo fue publicado més tarde y denominé

“Uber Coca’”. En este estudio atribuia un caracter inofensivo a la cocaina:
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“El efecto psicologico de la Cocainum en dosis de 0,05 a 0,10 gramos
consiste en la excitaciéon y la euforia retenida, la que no se diferencia
mucho de la euforia de las personas sanas. Falta totalmente el sentimiento
de alteracion que acompaia a la excitacion por alcohol, también falta el
efecto caracteristico inmediato del alcohol de ansiedad. Se tiene la
sensacion de incremento del autocontrol, se siente gran vigor y de
capacidad de trabajo. Pero si se trabaja se extrana la excelente y elegante
excitacion e incremento de las fuerzas intelectuales por alcohol, té¢ o café.
Se es simplemente normal y se tiene pronto el esfuerzo de creer que se esta
bajo el efecto de algo.” Sin embargo mas tarde, en 1884, el mismo
Sigmund Freud, tuvo que matizar y escribir unas puntualizaciones sobre el
ansia de cocaina y el miedo a la cocaina: en su libro "Notas sobre el ansia
de cocaina y el miedo a la cocaina".

La primera descripcion clinica completa de la adiccion a la cocaina,
fue publicada por Erlenmeyer en 1885. Sus estudios sobre la cocaina le
permitieron discutir acerca de la ligereza con la que Sigmund Freud
recomendaba el empleo de esta droga calificando a este estupefaciente
como el “Tercer azote de la humanidad” después del opio y del alcohol. En
este mismo afio 1885, en el Medical Record se escribieron las primeras
advertencias sobre el consumo de cocaina y aunque se afirmaba que
aliviaba la sensacion de agotamiento, disipaba la depresion mental y
producia una sensacion deliciosa de alegria y bienestar, con el uso
continuado, los efectos secundarios aparecian y se iban incrementando cada
vez mas hasta que el sujeto comenzaba a ponerse nervioso, febril, padecia
insomnio, falta de apetito apareciendo al final una “neurastenia lastimosa”.
Afios mas tarde, en 1925, Meyer describio las caracteristicas clinicas de la
psicosis cocainica. En la primera mitad del s. XX se siguieron llevando a
cabo importantes estudios en los que se describen los efectos de la cocaina

y de la psicosis cocainica por parte de diversos autores entre ellos el Dr

37



Henry Claude (1933), quien afirma en su obra “La Psiquiatria médico
legal” que la intoxicacion cocainica es en la inmensa mayoria de los casos
de caracter voluntario, despareciendo el origen medicamentoso descrito por
Freud. Es facil observar la intoxicacion cocainica en los medios en los que
es habitual buscar nuevas sensaciones entre ellas destaca el ambiente
artistico para evitar la fatiga y generar cierta excitacion ficticia.

Segun el mismo autor, la intoxicacion puede presentarse de manera
aguda o cronica no estando exentas ninguna de las dos de graves
alteraciones para la salud del consumidor.

La intoxicacion aguda puede acarrear trastornos cardiorespiratorios
que pueden llevar a la muerte subita. Los sintomas principales consisten en
enfriamientos, sincopes, taquicardia, angustias precordiales, disnea
polipnea, avidez por el aire y ansiedad, nauseas y vomitos; trastornos
nerviosos y mentales, lo que puede llevar al sujeto a estados de resolucion
muscular, colapso, presentando cuadros de excitacion psicomotriz con
sacudidas musculares. Describe el autor la aparicion de cuadros
confusionales con alucinaciones o ilusiones, midriasis, elevacion de la
temperatura corporal y epilepsia.

Explica que el uso habitual puede dar lugar a un estado de necesidad
apareciendo el consabido fendmeno de la tolerancia, ya que si no existia un
aumento de la dosis aparecia un sentimiento de malestar con
manifestaciones psiquicas y nerviosas.

Su descripcion, mucho mas extensa que la que aqui presentamos, nos
va a permitir entender que el conocimiento de la gravedad de las
complicaciones del consumo abusivo y repetitivo de la cocaina no ha sido
algo desconocido por los médicos de la época aunque no se ha dado la
importancia que debiera a los efectos nocivos de la cocaina hasta mucho

mas tarde.
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Entre 1960 y 1970 la cocaina se convierte en la droga de eleccion, ya
que se creia inocua y no adictiva, era la droga utilizada por los ricos,
popular en los medios de comunicaciéon y en los circulos de musica
moderna, su consumo se incremento y empezd sobre todo el consumo por
via esnifada administrdndose con una cucharilla especial a través de un
canuto, proporcionando unos 25 mg de cocaina.

En 1980 esta droga seguia considerandose como una droga poco
peligrosa, era la sustancia que proporcionaba status social y era considerada
de lujo por el coste tan importante que suponia.

No obstante y como consecuencia del incremento del consumo de
clorhidrato de cocaina y de “crack” se empezaron a reconocer los grandes
problemas sanitarios y sociales asociados al consumo de dichas sustancias.
El crack es una mezcla de cocaina, bicarbonato de sodio y de amoniaco.
Se utiliza inhalando el humo que se desprende después de haberla
calentado. Esta forma de consumo provoca unos efectos mas intensos que
la cocaina, llegando mas rdpidamente al cerebro y sus efectos son mas
breves. Su consumo regular ocasiona efectos rapidos sobre el cerebro,
graves alteraciones respiratorias pudiendo llegar a ocasionar la muerte.

El crack desmitifico el éxito alcanzado por la cocaina y se abrid en
EE.UU. una lucha intensa contra la cocaina desapareciendo del mercado
americano lo que favorecid el desarrollo del mercado europeo, siendo
Espafia uno de los paises que por sus caracteristicas geograficas se
convirtio en una puerta de entrada excelente de las drogas hacia Europa.

En otro orden de cosas, hay que indicar que hasta ese momento
(1980), los trastornos por consumo de sustancias psicoactivas se incluian en
la categoria diagnéstica de los trastornos de la personalidad psicopética,
compartiendo categoria con la conducta antisocial y las desviaciones
sexuales. De esta manera la drogodependencia fue considerada tanto en el

Manual Diagnéstico y Estadistico de los trastornos mentales DSM, como
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en su segunda revision DSM II como una manifestacion psicopatoldgica
que suponia una amenaza para el orden social con un impacto social mas
serio que el de otros trastornos psiquiatricos (Nathan, 1991).

A partir de los afios 90 la cocaina deja de ser la droga de los ricos y se
extiende su consumo a todas las capas sociales entrando dentro del
consumo recreativo.

Esta década (1990) es el Decenio de las Naciones Unidas Contra el
uso Indebido de Drogas, intentando ademads la erradicacion del cultivo de

coca y el desarrollo alternativo de los paises cultivadores (Boville, 2000).

2.2.2. Definicion diagnostica de los trastornos relacionados con el
consumo de cocaina y de los trastornos inducidos por el consumo de

cocaina.

En las nuevas revisiones, del DSM (DSM III y DSM-III-R) aparecen
los Trastornos por Consumo de Sustancias Psicoactivas (TCSP) por
primera vez como una categoria diagnostica separada. Estos cambios
fueron debidos principalmente a los cambios en la conceptualizacion del
sindrome de dependencia al alcohol (Edwards and Gross, 1976, Edwards et
al., 1981).

Sin embargo, el proceso diagnostico es algo mas complejo que la
simple eleccion de una etiqueta diagnostica tras la administracion de
diversas pruebas, formular un diagndstico preciso del trastorno por
drogodependencias, implica la recogida de todos los datos necesarios para
poder emitir un juicio diagnostico, valorar la presencia de otros trastornos
asi como determinar su posible relaciéon con el consumo de drogas. Otro
aspecto importante en la adiccién es su consideracion como trastorno

crénico recidivante y su consideracion de enfermedad cerebral aunque la
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drogodependencia sea claramente un trastorno conductual que tiene lugar
en un contexto social (Leshner, 1997) (McLellan et al., 1980).

El diagndstico consiste en la observacion de una serie de sintomas,
signos y/o conductas observadas o verbalizadas por el paciente para ver si
presenta algun tipo de trastorno, ponerle una etiqueta diagnostica de entre
las categorias aceptadas por la comunidad cientifica, con el objeto de llevar
a cabo un diagnostico diferencial del problema y poder emitir un
prondstico, realizar un informe, llevar a cabo un tratamiento o utilizar los
datos para la investigacion.

Para llegar al diagnostico de drogodependencia nos podemos servir de
una amplia gama de escalas, cuestionarios y entrevistas que elegiremos en
funcion de los datos que necesitemos obtener como por ejemplo datos
generales sobre el consumo o bien especificos para una determinada
sustancia, etc.

En la actualidad, se considera como droga, toda sustancia que,
introducida en un organismo vivo, puede modificar una o mas de las
funciones de éste, siendo capaz de generar dependencia, provocar cambios
en la conducta y efectos nocivos para la salud y el bienestar social (Ley
3/1997, 1997) sobre drogodependencias y otros trastornos adictivos.

La cocaina y el resto de sustancias psicoactivas, son productos
quimicos que afectan al sistema nervioso central, produciendo un aumento
en la actividad nerviosa y alterando el pensamiento de la persona que
abusa, su estado de danimo y/o sus conductas. Dichas sustancias como se ha
comentado anteriormente, ejercen su accion afectando a diferentes circuitos
neuronales del encéfalo.

Existen numerosos organismos que realizan estudios epidemioldgicos
periddicos sobre el consumo de sustancias, en EEUU los organismos
conocidos son el National Institute of Mental Health (NIMH), el National
Institute on Drug Abuse (NIDA), y el National Clearinghouse for Alcohol
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and Drug Information (NCADI), asi mismo en Europa es Observatorio
Europeo de las Drogas y las Toxicomanias (OEDT), el Centro Europeo
para la Monitorizacion de las Drogas y la Drogadiccion (EMCDDA).

El Observatorio Europeo de las Drogas y las Toxicomanias (OEDT)
solicita periddicamente a los estados miembros, informacion fiable y
comparable sobre cinco indicadores epidemioldgicos que considera claves

en materia de lucha contra las drogas.
Estos cinco indicadores son:

e Prevalencia y pautas del consumo de drogas entre la poblacion general

(encuestas de poblacion).

e Prevalencia y pautas del problema del consumo de drogas (estimaciones
estadisticas de prevalencia / incidencia completadas con encuestas a

consumidores de drogas).

e Enfermedades infecciosas relacionadas con el consumo de drogas (tasas
de prevalencia e incidencia del VIH y de las hepatitis B y C en

consumidores de drogas por via parenteral).

e Muertes relacionadas con la droga y mortalidad de los consumidores de
drogas (registros de mortalidad entre poblacion general y estadisticas de
registros especiales, y estudios de cohortes entre consumidores sobre

mortalidad y sus causas).

e Demandas de tratamiento para la drogadiccion (estadisticas de los

centros de tratamiento sobre los pacientes que se someten a tratamiento).

El OEDT se encuentra con serias dificultades para estimar la
prevalencia de consumidores de drogas que existen, al tratarse de conductas
no aceptadas socialmente y relacionadas con sustancias ilegales, por lo que

no es facil que las personas que consumen lo admitan abiertamente.
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En la actualidad y tomando como referencia la informacion que nos
proporciona el Centro Europeo para la Monitorizacion de las Drogas y la
Drogadiccion (EMCDDA), agencia que se encarga de proporcionar una
informacion fiable y comparable sobre las drogas, la adiccion a las mismas,
y las consecuencias de las mismas, se puede observar que se da un
incremento en la prevalencia en el consumo de cocaina, y que este
incremento tiene lugar entre los mas jovenes.

El perfil de consumidor de cocaina en nuestro pais (EMCDDA), se
caracteriza por estar socialmente integrado, tener una edad media entre 20
y 40 afos , poseer un nivel sociocultural y econdmico superior a la media,
con consumos intermitentes, no muy elevados, y dentro de un contexto
social, y solo una minoria suelen desarrollar patrones de consumo mas
intensos y problematicos.

Las consecuencias sociosanitarias derivadas del consumo de cocaina,
en Espafia suponen el 11% de las admisiones a tratamiento. Las
manifestaciones mas frecuentes se deben a problemas psicopatoldgicos o
cardiovasculares.

La percepcidn subjetiva de riesgo, como indica el Plan Nacional de
Drogas, es cada vez mayor, si bien dicha percepcion es inversamente
proporcional a la edad.

Segtin el Manual Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales
en su ultima revision (D S M -IV-TR), al hablar de trastornos relacionados
con sustancias, se incluyen tanto los trastornos por consumo de sustancias
(dependencia y abuso) como aquellos trastornos inducidos por las mismas:
intoxicacion, abstinencia, delirium, demencia, trastorno amnésico, trastorno
psicotico, trastorno del estado de animo, ansiedad, disfuncion sexual y

trastorno del suefio.
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2.2.3. Efectos del consumo de cocaina.

El mecanismo de accion de la cocaina, implica a las catecolaminas y
muy en especial a la dopamina (NT asociado con las sensaciones
placenteras, provocando un exceso de estimulacidén). La cocaina, aumenta
la eficacia sindptica de la dopamina e inhibe su recaptacion lo que genera
un estado de excitacion y aumento de la energia mental y fisica,
desapareciendo la fatiga y elevando el estado de animo. La cocaina es un
estimulante cerebral extremadamente potente, de efectos similares a las
anfetaminas. Ademads, es un enérgico vasoconstrictor y anestésico local,
siendo absorbido por las mucosas nasales cuando se la aspira, se
metaboliza en el higado y se elimina por la orina.

Inicialmente se utiliz6 como anestésico local y como parte de un
tonico estimulante, pero al evidenciarse su efecto adictivo se considero
como droga ilegal. La cocaina, se aislé quimicamente en Alemania en 1857
obteniendo el Clorhidrato de Cocaina de alto poder adictivo.

Es altamente adictiva fisicamente ya que el organismo no presenta
sintomas de saturacidbn como ocurre en otro tipo de sustancias como el
alcohol o la nicotina. El adicto, si tiene acceso a ella, puede suministrarse
dosis constantemente provocando la muerte por agotamiento o importantes
lesiones cardiovasculares.

Su potencial adictivo en promedio es alto y sus vias de administracion
pueden ser: inhalada (clorhidrato de cocaina, polvo blanco); fumada (base
libre, crack) o bien por inyeccion intravenosa, siendo estas dos ultimas las
formas de consumo mas adictivas.

Produce un alto grado de tolerancia y desarrolla una intensa
dependencia tanto fisica como psicologica. Presenta un grave sindrome de

supresion al abandonar el consumo.
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Los efectos fisicos que produce la cocaina: anestésico local,
energizante cerebral, insomnio, anorexia, aumento de pulso, temperatura,
frecuencia cardiaca y respiratoria, vasoconstriccion y dilatacion pupilar,
sangrado nasal, elevacion de tension arterial, sudoracion o escalofrios,
nauseas o vomitos, alucinaciones visuales y tactiles y pérdida del apetito.

Entre los efectos psicologicos, la cocaina produce sensacion de euforia
y de extrema seguridad en si mismo, ademas de un estado de alerta intenso,
seguido de depresion. Provoca actitudes agresivas y temerarias, asi como
estados de paranoia. Los cambios en el estado de animo, y los cambios
conductuales son numerosos: agresion, grandiosidad, agitacion
psicomotriz, y deterioro en el proceso de pensamiento.

Con respecto a las creencias, el consumo de la cocaina se asocia con
poder, prestigio y dinero. Se cree que la cocaina aumenta la potencia sexual
y la seguridad en si mismo, que da mayor claridad mental y que posibilita
un mejor rendimiento en las labores escolares y deportivas.

La cocaina produce desinterés sexual y llega a causar impotencia. El
consumidor se vuelve altamente inseguro, sobre todo al dejar de usarla,
pierde la capacidad de coordinar un pensamiento lo6gico y coherente;
provoca un deterioro paulatino en la capacidad de aprendizaje.

Ademas de la dopamina, la cocaina incrementa enormemente los
niveles de adrenalina, elevando, como se ha indicado anteriormente, la
presion sanguinea y el ritmo cardiaco.

Al contraer los vasos sanguineos, reduce el aporte de sangre al
corazOén, mientras que la adrenalina exige mayor actividad; todo ello
provoca enfermedades cardiacas severas. Asimismo, produce lesiones
perforantes en el tejido de soporte de la nariz desde la primera vez que se
aspira, rinitis, sangrado nasal, sinusitis y dificultad para respirar. Cuando se

fuma, produce bronquitis y edema pulmonar.
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Aunque los efectos inmediatos son una sensacion de euforia, claridad
mental y alta sociabilidad, éstos se convierten en adversos, como depresion,
impotencia, irritabilidad, ansiedad, insomnio, incapacidad de
concentracion, alucinaciones tactiles, paranoia, psicosis (muy similar a la
sufrida en la esquizofrenia), comportamiento violento, taquicardia y
vomito.

La cocaina entra en el torrente sanguineo y a través de la sangre llega
al cerebro donde actia para producir su caracteristico estado de excitacion,
aumento de energia mental y fisica, y de &nimo elevado y placentero.

Como ya se ha comentado, la dopamina (DA), se elabora en el apice
de la neurona y es empaquetada en vesiculas. Cuando un impulso eléctrico
llega al final de la neurona, la vesicula pasa a la membrana nerviosa y
descarga el contenido de DA en la hendidura singptica. La DA cruza el
hueco sinaptico y se adhiere a los sitios receptores, en la membrana de la
siguiente neurona. Cuando la cocaina se adhiere al receptor, lo bloquea
impidiendo la recaptacion de la DA, aumentando por lo tanto los niveles de
DA en la sinapsis.

Es decir, que cuando la cocaina, entra en el circuito de gratificacion
cerebral, se adhiere a las bombas de captacion que son las que actiian para
eliminar la dopamina de la sindpsis. Como consecuencia, se acumula en la
sindpsis una mayor cantidad de dopamina, produciendo sentimientos de
intenso placer.

El uso prolongado de cocaina, da lugar a que el cerebro se adapte, y a
depender de la presencia de cocaina para funcionar normalmente por que la
cantidad presente de DA natural es mas baja a la acostumbrada por el
consumidor. Si la persona deja de usar cocaina, al no existir bastante
dopamina en la sindpsis, experimenta el sentimiento opuesto de placer
depresion, fatiga, y el humor decaido. Los sintomas de este malestar,

reciben el nombre de sindrome de supresion. Incluso mucho tiempo
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después de que la persona ha dejado de usar la sustancia, las anormalidades
cerebrales ocasionadas pueden persistir, causando sensacion de malestar y
anhelando mas cocaina para remediar estos sentimientos.

Los ultimos estudios permiten establecer nuevas implicaciones
neurofisiologicas en la compleja enfermedad de los sujetos adictos a
drogas; el papel de la corteza frontal en los cambios emocionales y

cognitivos que perpetian la autoadministracion de drogas.
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2.3. Neuropsicologia.

2.3.1. Definicion de Neuropsicologia.

El termino neuropsicologia surgié como un nuevo enfoque del estudio
del cerebro a comienzos del siglo XX, fue William Osler meédico
Canadiense quien utilizo el término por primera vez (Kolb and Whishaw,
1983).

Sin embargo fue Alexander Romanovich Luria (Luria, 1973),
psicologo soviético quien desarrollo una teoria de la localizacion de las
funciones psicoldgicas del hombre, que llamo teoria de la localizacion
sistémico-dinamica de las funciones; entendiendo la funcidon como un
sistema en el cual intervienen diferentes zonas cerebrales y a su vez una
zona cerebral puede estar implicada en diversas funciones. Concepto
fundamental en el que se basa la evaluacion neuropsicoldgica (Leon -
Carrion, 2002).

La obra de Luria estuvo influida por los trabajos de Von Monakow y
Pavlov, que le ayudaron a concebir el funcionamiento cerebral como un
todo superior a la suma de sus partes. Ivan Pavlov, con su concepto de
“analizador”, unidad funcional formada por el receptor periférico, las vias
de conduccion y las células corticales donde se proyectan; fue de los
primeros en hablar de la plasticidad cerebral, €l postulo la capacidad de
recuperacion funcional después de sufrir una lesion en el sistema nervioso.

Por su parte Von Monakow introdujo el término de “diasquisis”, para
explicar porque algunas funciones que no corresponden con el area
especificamente lesionada resultaban abolidas transitoriamente.

La concepcion funcional del cerebro que promulgo Luria (1907-1977),
ha supuesto una de las piedras angulares de la neuropsicologia tal y como

la entendemos hoy en dia; su concepcion permitié abandonar el concepto
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simplista de que a cada funcion le corresponde un area local del cerebro,
permitiendo entender la funcién como un sistema en el que una zona del

cerebro puede estar implicada en el desarrollo de diferentes funciones.

Al principio la neuropsicologia se entendia desde un punto de vista
puramente neurologico es decir, un método para “localizar” las lesiones
cerebrales mediante pruebas neuropsicologicas, esta situacion mermaba el
estudio de los procesos cognitivos alterados como consecuencia de la
lesion y por ello tampoco se trabajaba en programas de rehabilitacion

cognitiva de las funciones cerebrales que habian resultado dafadas.

La division funcional de las regiones de la neocorteza, tiene distintas
funciones, como la recepcion de informacion a través de los sentidos, otras
emiten Ordenes para realizar movimientos y en otras se producen las
conexiones nerviosas necesarias para realizar todas las funciones
cerebrales, en términos muy generales podemos asociar cada lébulo a una
funcion general. La actividad motora (16bulo frontal), la actividad sensitiva

(16bulo parietal), la funcidn auditiva (16bulo temporal) y la funcidn visual
(16bulo occipital).

La mayor parte de la corteza cerebral en la especie humana
corresponde a la corteza asociativa a diferencia de cualquier otro animal,
estas areas se forman a partir de las areas terciarias y secundarias

identificables en los mapas de Brodman.

Las areas secundarias codifican la informacion recibida de las areas
sensoriales primarias son unimodales y su funcion consiste en integrar la
informacion de los distintos parametros sensoriales (brillo, color,
movimiento). También se encargan de las secuencias necesarias para

realizar movimientos, su lesion ocasionaria agnosias y apraxias.
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Las areas terciarias coordinan la integracion de la informacion, forman
la base de los procesos simbolicos y de las actividades cognitivas
complejas, sus lesiones se manifiestan como trastornos del pensamiento

SEVEros:

a) Corteza prefrontal: Ocupa la zona anterior del 16bulo frontal y
constituye la base de los procesos de pensamiento mas especificos y
simbdlicos de la especie humana, estando implicada en funciones, motoras
cognitivas y comportamentales. Aqui se produce la intencionalidad,
supervision y control del comportamiento, que hoy por hoy entendemos
como funciones ejecutivas, su lesion produce el sindrome disejecutivo, con
pérdida de motivacion e incapacidad para el control y regulacion del

comportamiento.

b) Corteza occipito-parieto-temporal: Esta localizada en Ila
convergencia de los tres lobulos, su funcion es la integracion de la
informacién, visual, sensorial tactil y auditiva, permitiendo al sujeto
desarrollar procesos perceptivos complejos, en su parte izquierda se
encuentra localizada el Area de Wernicke asociada con el lenguaje
comprensivo. Su lesion produce agnosia (dificultad para interpretar los
estimulos sensoriales) apraxia (imposibilidad de realizar secuencias

motoras de actividad) 6 afasia (trastornos del lenguaje de comprension).

c) Corteza limbica: Es la zona mas primitiva del cerebro y esté
relacionada con la memoria, la motivacion y la emocion, ubicada en la cara
interna de los dos hemisferios alrededor del cuerpo calloso. Su lesion

modifica y altera el control de la respuesta emocional.

Ademas de la corteza existen otras dos areas importantes en el cerebro
anterior: el sistema limbico y los ganglios basales, el primero involucrado

en la funcion olfativa, la memoria, la emocion y la capacidad espacial.
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Los ganglios basales (putamen, globo palido, nucleo caudado y
amigdala), o nucleos subcorticales, son un conjunto de estructuras
localizadas, principalmente, debajo de las regiones anterior de la
neocorteza, de sus multiples funciones, destacaremos sus interconexiones
con el cerebro medio, especialmente con la sustancia negra, estas
interconexiones son las que facilitan el aprendizaje de habitos o conductas
como efecto de la asociacion que se hace de las mismas. Por ejemplo un
niflo que acerca su dedo al fuego y se quema, asociara la llama al dolor y
no lo volvera hacer.

Lateralidad del cerebro: ya habiamos mencionado la disposicion
simétrica del cerebro ahora bien, la estimulacion sensitiva que recibimos
del ambiente, ejerce su efecto sobre el lado contra lateral del cuerpo, lo
mismo sucede con el control de la musculatura, esto se debe al
entrecruzamiento de las fibras del sistema motor y somatosensitivo, esto
quiere decir que si existen lesiones en un lado del cerebro estas se
manifiestan en el lado opuesto del cuerpo.

Finalmente diremos que el cerebro estd compuesto por neuronas y
células neurogliales, organizado en nucleos y tractos, los nticleos se ven en
color gris y los tractos en color blanco, de las interconexiones especificas
para cada tarea sensitiva o motora fruto de la actividad eléctrica de las
neuronas.

Hoy la Neuropsicologia se entiende como el estudio de la relacién que
existe entre la conducta y las funciones cerebrales de los seres humanos,
diferenciandose asi de la psicologia que estudia la conducta de los seres
humanos de un modo mas general.

Dependiendo de su objetivo, del marco tedrico y de la metodologia de
trabajo, podemos hablar por ejemplo, de: Neuropsicologia Clinica, o
Neuropsicologia Cognitiva cuya especificidad radica en las funciones

cognitivas (memoria, atencion, lenguaje, etc.).
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Por ultimo podemos definir la Neuropsicologia como una neurociencia
que estudia las relaciones entre el sujeto y la conducta tanto en sujetos
sanos como en los que han sufrido algin dafio de tipo cerebral (Kolb and

Whishaw, 2007).

2.3.2. Modelos Neuropsicoldgicos de adiccion.

Desde una perspectiva neuropsicoldgica se considera que la adiccion
es consecuencia de una serie de alteraciones cerebrales que afectan a
multiples sistemas neurobioldgicos dando lugar a disfunciones en procesos
motivacionales, emocionales, cognitivos y conductuales.

Los modelos cldsicos de adiccion, propugnan que las drogas se
consumen porque son reforzadores potentes y por tanto son placenteras
(Wise, 2002), estos modelos heddnicos, enfatizan el papel de los circuitos
de la recompensa o circuito dopaminergico mesolimbico, sin embargo, en
la actualidad, se apuesta por modelos centrados en los sistemas
motivacionales y en modelos que otorgan una especial relevancia a la

corteza prefrontal y las funciones ejecutivas en la adiccion a drogas.

2.3.2.1. Modelo de sensibilizacion al incentivo.

El modelo de sensibilizacion al incentivo propuesto por Robinson y
Berridge, estd basado en una serie de experimentos con animales en los que
pudieron demostrar que el consumo compulsivo de drogas esta relacionado
con un mecanismo motivacional (wanting”) pero no heddnico (“liking”)
es decir que, a través de lo que denominan ““sensibilizacion al incentivo™ las
drogas adquieren la capacidad de hiperactivar los sistemas motivacionales
incluso en ausencia de efectos placenteros. En los adictos se producen

neuroadaptaciones persistentes en neuronas y circuitos cerebrales que
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normalmente se encargan de atribuir relevancia motivacional a los
estimulos que encontramos en el entorno, lo que contribuye a que el
circuito se vuelva hipersensible a estimulos relacionados con las drogas de
consumo.

A medida que avanza el proceso adictivo, los efectos de placer/
displacer se reducen proporcionalmente a medida que se incrementan los
efectos asociados a la valoracion motivacional generada por las drogas. Las
respuestas de hipersensibilizacion motivacional estan moduladas por el
contexto y, por tanto, se disparan selectivamente en funcién de la
identificacion de claves ambientales asociadas al consumo.

Seglin este modelo el principal sustrato neuroanatémico de los
procesos de sensibilizacion motivacional gira en torno al nucleo
accumbens, que recibe proyecciones fasicas dopaminérgicas (medidas por
receptores D2) desde el area tegmental ventral y el hipocampo y se

proyecta hacia la corteza prefrontal, especialmente en el cingulado anterior.

2.3.2.2. Modelo de alostasis y estrés.

La tesis principal del modelo de alostasis y estrés que proponen Koob
y Le Moal (Koob and Le Moal, 1997), parte de que la adiccion es resultado
de un cambio en el control de la conducta de motivacion desde los
mecanismos de refuerzo positivo, dirigidos a la obtencion de recompensas,
a los mecanismos de refuerzo negativo, dirigidos a reducir el estrés y el
malestar e intentar restablecer un falso equilibrio homeostatico denominado
alostasis.

Este cambio en el control de la conducta motivada se debe
fundamentalmente a la disfuncion de dos mecanismos: por un lado la
pérdida de funcién del sistema de recompensa, manifestindose en un

incremento de los umbrales de estimulacion necesarios para alcanzar un
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estado alostatico y por otro la hiperactivacion de los sistemas anti-
recompensantes de las drogas y que ahora pasan a dominar el balance
motivacional del organismo.

La combinacion de la reduccion de la funcionalidad de los circuitos
que procesan la recompensa y el reclutamiento de los procesos de
antirecompensa dan lugar a una poderosa cascada de refuerzo negativo que
contribuye a un incremento del craving, a las conductas de consumo
compulsivo y a la ocurrencia de recaidas (Sinha et al., 2006).

Los sustratos neuroanatomicos del modelo de alostasis y estrés giran
en torno al eje de la amigdala extendida hacia el sistema hipotalamico-
hipofisiario-adrenal, implicando sistemas de retroalimentacion de
neurotransmisores como la corticotropina, la noradrenalina o el sistema
opioide.

Estudios posteriores, destacan el papel regulador de la corteza
prefrontal y el giro cingulado sobre los sistemas de estrés, proponiendo que
la disfuncion de la corteza prefrontal disminuiria la capacidad del individuo
para regular estados motivacionales de estrés y malestar (Li and Sinha,

2008).

2.3.2.3. Modelo de la transiciéon impulsividad-habitos compulsivos.

La tesis principal del modelo de la transicion impulsividad-habitos
compulsivos radica en el concepto que la adiccion representa un cambio
desde una fase inicial en la que las drogas se consumen por sus efectos
reforzantes, hacia una fase de dependencia en la que las conductas de
consumo se transforman en rituales compulsivos que se mantienen a pesar
de sus consecuencias negativas (Belin et al., 2008, Dalley et al., 2007). Este
cambio se produciria por el efecto de la droga sobre los sistemas

dopaminérgicos implicados en el aprendizaje motivado y la programacion
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de conductas motoras. La sobre-estimulacion de los sistemas
dopaminérgicos, da lugar a una automatizacion de las secuencias motoras
asociadas al consumo y una disminucién del umbral de activacion
necesario para disparar estas secuencias. Como resultado se reemplaza la
conducta dirigida a objetivos en la que el individuo consume las drogas por
el refuerzo que obtiene, por una conducta automatica en la que el control
motivado del consumo desaparece.

A nivel anatémico este cambio, se plasma en el desplazamiento del
control de la conducta desde la corteza prefrontal hacia los ganglios basales
y dentro de estos desde regiones anteriores (nucleo accumbens) a regiones
posteriores especializadas en la programacion y el mantenimiento de

secuencias motoras (nucleo estriado dorsal).

2.3.2.4. Modelo del “Dafio en la Atribucion de Relevancia y la

Inhibicién de Respuesta”.

Se ha demostrado que las alteraciones neuropsicologicas pueden
facilitar bastante el consumo y la adiccion, sobre todo si se trata de
alteraciones en los procesos ejecutivos de control de la conducta,
entendidos como déficits en los mecanismos inhibitorios de control de
respuestas necesarios para anular y contener las conductas de busqueda y
consumo de drogas (Goldstein et al., 2001).

El Modelo del dafio en la atribucion de relevancia y la inhibicion de
respuesta” Impaired-Salience Attribution and Response Inhibition I-RISA;
(Goldstein and Volkow, 2002), defiende que la adiccion es resultado de la
alteraciéon de dos sistemas complementarios. Por un lado el sistema
encargado de detectar y valorar la relevancia motivacional de los
reforzadores, realiza una valoracion exagerada de las propiedades

reforzantes de las drogas y a su vez deprecia la importancia motivacional
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de otros reforzadores naturales. Por otro lado, esta dafnado el sistema de
inhibicion encargado de detener conductas que son inadecuadas para las
demandas del organismo y el contexto, por lo que aparecen dificultades
para inhibir conductas motivacionalmente relevantes como el consumo de
drogas.

El dafio en estos dos sistemas repercutiria en varias fases de la
adiccioén, incluyendo los consumos iniciales, la intoxicacion y el consumo
en forma de atracones, el craving, o la recaida incluso después de periodos
de abstinencia y afectaria al funcionamiento de diversos mecanismos
neuropsicoldgicos, incluyendo memoria y condicionamiento (hipocampo y
amigdala), motivacién y programacion de respuestas motoras (ganglios
basales), inhibicion de respuesta (corteza cingulo) y toma de decisiones

(corteza orbitofrontal).

2.3.2.5. Modelo del marcador somatico aplicado a las adicciones.

Para este modelo la adiccion seria una disfuncion de los sistemas
neuropsicolégicos implicados en la toma de decisiones, incluyendo
mecanismos motivacionales, emocionales, de memoria y de seleccion de
respuestas. La toma de decisiones es un proceso guiado por sefiales
emocionales (marcadores somaticos) que anticipan los resultados de la
toma de decisiones.

En el contexto de las adicciones, este modelo propone que las drogas
consumidas de manera repetida, pueden secuestrar los sistemas
motivacionales y emocionales encargados de generar estos marcadores
somaticos, priorizando las sefiales emocionales asociadas al consumo y
bloqueando la posibilidad de que la experiencia negativa asociada a sus
consecuencias se transforme en aprendizaje productivo. Como resultado los

marcadores emocionales asociados al consumo pueden incidir en al menos
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dos sistemas de neuropsicoldgicos: la consolidacion de estados afectivos
especificos como el craving, (en cuyo procesamiento interviene la insula) y
la capacidad de sesgar los procesos de seleccion de respuesta hacia
opciones de refuerzo inmediato, incluso a expensas de ignorar lo
inadecuado de estas respuestas en funcién del contexto o de las
consecuencias negativas. Por tanto, en las adicciones se da una dificultad
para asignar estados afectivos relevantes en la toma de decisiones, dando
lugar a decisiones basadas en el refuerzo inmediato sin contemplar las
consecuencias, fendémeno que denominan “miopia hacia el futuro” y la
tendencia a permanecer en el error ya que presentan dificultades para
incorporar aprendizajes afectivos a decisiones posteriores.

Segun el modelo, son los sistemas cerebrales que intervienen en la
generacion de los marcadores emocionales (corteza orbitofrontal y la
amigdala), en la lectura que el cerebro hace de estos marcadores
emocionales (la insula y cortezas somatosensoriales) y, en la seleccion final
de la respuesta (ntcleo estriado y corteza cingulado anterior).

El consumo agudo de cannabis, produce alteraciones de memoria,
atencion y coordinacién vasomotora. También se establecio relacion entre
el consumo de MDMA vy alteraciones en memoria y funcion ejecutiva
(Verdejo-Garcia et al., 2005).

Los ultimos estudios, apuntan a que las drogas afectan a las funciones
ejecutivas de planificacion, toma de decisiones y control de impulsos. Entre
los estudios mas relevantes podemos mencionar la réplica que hizo el grupo
de Verdejo, Aguilar y Perez Garcia en 2004 (Verdejo-Garcia et al., 2004)
sobre el estudio de Bechara (Bechara, 2001). Estos estudios pusieron de
manifiesto las alteraciones en la funcidn ejecutiva de la toma de decisiones
a la que llamaron “Myopia for the future” (miopia sobre las consecuencias

futuras) (Bechara and Damasio, 2002).

57



2.3.2.6. Modelo unificado de adiccidon: vulnerabilidades en los

procesos de decision.

Este modelo concibe la adiccion como una disfuncion de los procesos
de toma de decisiones, que ocurre como consecuencia de las
neuroadaptaciones que se producen en un conjunto de sistemas
interactivos: el sistema de planificacion, equivalente al sistema ejecutivo o
de control de la conducta orientada a objetivos; el sistema de habitos, un
disparador de secuencias conductuales prefijadas en funcion de la presencia
de claves contextuales; y el sistema de reconocimiento situacional, que
modula los sistemas de planificacion y los sistemas de habitos en el control
de la conducta en funcion del contexto. Estos sistemas pueden dar lugar a
decisiones desadaptativas en funcion de la incidencia de multiples fuentes
de wvulnerabilidad recogidas en modelos anteriores, que incluyen: (I)
desviaciones de la homeostasis y la alostasis implicadas en la
desestabilizacion motivacional, (II) sefales euforizantes de recompensa,
(III) sobrevaloraciéon de los sistemas de planificacion, habituacion o
desajuste de ambos, (IV) fallos en el sistema de busqueda e identificacion
de contextos relevantes, (V) incrementos desproporcionados del sistema de
descuento de recompensas demoradas y (VI) alteraciones de los ratios de
aprendizaje, que pueden llevar a despreciar asociaciones consistentes o a
identificar asociaciones falsas o ilusorias entre estimulos.

Si bien son varios los modelos Neuropsicoldgicos de la adiccion,
propuestos hasta ahora y que han sido descritos brevemente, nuestro grupo
de trabajo en el Instituto sobre Drogas y Conductas Adictivas IDICA de la
Universidad Cardenal Herrera CEU, ha optado por el Modelo del Dafio en
la Atribucion de Relevancia y la Inhibicion de Respuesta” (/mpaired-
Salience Attribution and Response Inhibition 1-RISA; Goldstein y Volkow,
2002).
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2.3.3. Evaluacién Neuropsicologica.

La evaluacion neuropsicologica utiliza diversas técnicas para explicar
con mayor precision las relaciones entre el cerebro y la conducta. Utiliza
dos tipos de instrumentos de evaluacién diferenciados:

a) técnicas neuroanatdmicas, electrofisioldogicas, de neuroimagen o
psicofisicas, pero dispone ademas de un

b) amplio repertorio de pruebas divididas en 2 grandes categorias:
psicométricas (diagnostico cuantitativo) y cognitivas (diagnostico
cualitativo).

Este tipo de pruebas permiten evaluar el impacto del dafio cerebral,
tanto en funciones cognitivas como de personalidad, cuando el diagnostico
neuroldégico no discrimina eficazmente los efectos de las lesiones.
También, permite dirimir con mayor precision la patologia neuroldgica o
psiquidtrica, y realizar un diagnostico multiaxial, abandonando la postura
reduccionista que excluye los factores idiosincraticos de la persona con
dafio cerebral, factores como la personalidad, motivacion, nivel cultural,
profesion, o entorno familiar.

Durante mucho tiempo se ha criticado a las pruebas neuropsicologicas
de sobreestimar la incidencia del dafio cerebral sobre la cognicion, gracias
a las técnicas de neuroimagen funcional, ahora se sabe que son mas
sensibles a las alteraciones cognitivas producidas por dafio o disfuncion
cerebral, que la neuroimagen anatémica (Portellano, 2005).

La evaluacion neuropsicologica también se utiliza para preparar
programas de rehabilitacién cognitiva, y de evaluacién del paciente a lo
largo del proceso de rehabilitacion.

Fue Luria, en su empefio por estudiar las lesiones del sistema nervioso
central, el que desarrolld6 una de las primeras baterias de pruebas

psicoldgicas que evaluaban la atencién, memoria, lenguaje, funciones
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ejecutivas, praxias, gnosias, calculo, etc. Esto le permitia obtener datos
suficientes para localizar la zona lesionada y un resumen detallado de todas
las deficiencias cognitivas del sujeto evaluado (Rufo-Campos, 2006b).

El objetivo de la evaluacion neuropsicoldgica consiste en un estudio
minucioso de las funciones corticales superiores cuando las lesiones
organicas de distinta etiologia afectan al cerebro. Utiliza métodos
experimentales que van desde la observacion clinica, las técnicas de
diagndstico por imagen, y principalmente pruebas neuropsicologicas que
han ido adquiriendo especificidad en forma de baterias estructuradas para
la deteccion de los cambios patologicos cerebrales anatomicos y
funcionales (Rufo-Campos, 2006a).

Segun Lezak (Lezak, 2004), la neuropsicologia nos permite evaluar tres
dimensiones:

a) Cognitiva, donde encontramos la memoria, atencion, percepcion,
razonamiento, lenguaje y la velocidad de procesamiento.

b) No cognitiva, donde encontramos la motivacion la emocion y la
personalidad.

¢) La funcién ejecutiva relacionada con el aspecto comportamental del

planteamiento, secuencia de ejecucidon y consecucion de una meta.

Neuropsicologia cognitiva: “La Neuropsicologia cognitiva se basa en el
principio de que una de las maneras mas sencillas de entender el
funcionamiento de un sistema, es observar lo que pasa cuando el sistema
falla” (Parkin, 1999).

La observacion de personas que presentan déficits especificos cuya
etiologia radica en lesiones cerebrales, nos permite comprender como
funciona el cerebro, también es necesario el marco teorico aportado por la
psicologia cognitiva, pues la fisiologia del cerebro resulta insuficiente para

explicar cobmo se dan procesos tan importantes como la memoria el
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lenguaje y el pensamiento. Ejemplificaremos esta situacion con la
memoria.

De un modo més general, la memoria se puede dividir en memoria
explicita y memoria implicita. La primera nos permite evocar un recuerdo
consciente e intencionado de experiencias previas, tanto a corto como a
largo plazo.

La memoria implicita es no intencionada y nos permite, por ejemplo,
utilizar el lenguaje o realizar actividades motoras como montar en bicicleta;
por lo tanto, es independiente del l16bulo temporal.

Petri y Mishkin, propusieron diferentes circuitos neurologicos para
cada una de las memorias (Kolb and Whishaw, 2007). El circuito de la
memoria explicita incluye al 16bulo temporal, amigdala, hipocampo y los
sistemas de acetilcolina, serotonina y noradrenalina, que envian los
estimulos desde el tronco encefalico a los sistemas de la corteza. En la
memoria implicita participarian el neocortex y los ganglios basales (ntcleo
caudado y putamen). Estos reciben proyecciones desde las regiones del
neocortex y desde las células ubicadas en la sustancia negra (cuyo
neurotransmisor principal es la dopamina) y envian el impulso nervioso a
través del globo palido y el tdlamo ventral hasta la corteza premotora.

Schacter (Schacter, 1987), teorizo la distincion cognitiva entre
memoria explicita e implicita. La primera se puede entender como memoria
episodica pues requiere que el sujeto recoja la informacién de una
experiencia previa de aprendizaje. La memoria implicita por el contrario no
requiere la recoleccion de un evento previo, porque esta mediatizada en un
nivel presemantico (Parkin et al., 1994).

Pruebas neuropsicoldgicas: La evaluacién debe ir precedida por una
entrevista personal y familiar con el proposito de realizar una anamnesis
adecuada del sujeto. Esta informacion resulta esencial para evaluar la

situacion previa al dafio, el desarrollo profesional, el entorno familiar, los
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intereses personales, toda esta informacion servira para valorar los datos
obtenidos de la evaluacidon neuropsicologica (impacto y especificidad del
dafio cerebral).

Estas evaluaciones son individuales e incluyen las siguientes areas de
exploraciéon: rendimiento intelectual general, lenguaje, memoria,
aprendizaje, funcionamiento ejecutivo, atencion, habilidades perceptivas y

gnosias, habilidades motoras y praxias, personalidad y emocion.

2.3.4. Evaluacion neuropsicoldgica en conductas adictivas.

Para Vanderploeg (Vanderploeg et al., 1994), la evaluacion
neuropsicologica se define como “un proceso de resolver problemas o
responder preguntas”, para este autor los objetivos de la evaluacion

neuropsicoldgica se centran en:

1) diagnostico diferencial,

2) descripcion de las areas dafiadas e intactas, cognitiva, emocional y

psicologicamente,

3) ajuste de objetivos de rehabilitacion, planificacion de necesidades

educativas o de vuelta al trabajo,

4) planificacion de altas e ingresos,

5) establecimiento de compensaciones por discapacidad,
6) evaluacién de la competencia,

7) evaluaciones forenses,

8) investigacion,

9) entrenamiento de otros neuropsicologos.
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Puesto que al consumo cronico de diversas drogas (cannabis, heroina,
estimulantes) se han asociado deterioros neuropsicoldgicos en las funciones
de memoria, aprendizaje, atencion, concentracidbn y razonamiento,
mediante las técnicas de imagen se ha podido estudiar las alteraciones en
las funciones ejecutivas de los l6bulos prefrontales de la corteza, asi como
su influencia sobre la personalidad, cogniciones y conductas del
drogodependiente.

Las técnicas de neuroimagen han permitido examinar “in vivo” los
efectos agudos de la administracion de estas sustancias adictivas, el craving
(deseo intenso por consumir) y las alteraciones funcionales o morfologicas
asociadas al consumo cronico (Verdejo-Garcia et al., 2007).

También se ha descrito que los déficits neuropsicologicos pueden
limitar la capacidad de los adictos para asimilar y acometer los programas
de rehabilitacion con un fuerte contenido cognitivo (Aharonovich et al.,

2003).

2.3.5. Deterioro neuropsicologico por efecto de la cocaina.

La cocaina produce sus efectos sobre el Sistema Nervioso Central
(SNC) inhibiendo la recaptacion de los neurotransmisores dopamina (DA),
serotonina (EHT) y noreprinefina (NE). Sabemos por algunos estudios que
los circuitos neurales afectados por el consumo de drogas constituyen
sistemas conformados por distintas areas cerebrales, como el caso de los
sistemas frontales-subcorticales, en los que distintos mecanismos de
adaptacion neural pueden resultar en patrones de deterioro muy similares
(Bechara, 2005).

Desde hace una década sabemos que el abuso de cocaina provoca
alteraciones  (neuroquimicas, fisioldégicas y  morfologicas) del

funcionamiento cerebral, de dos tipos:
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a) Trastornos neurologicos, como convulsiones, atrofia cerebral,
neuropatia optica, accidente vascular cerebral (infarto cerebral, hemorragia

subaracnoidea e intracerebral, isquemia cerebral multifocal);

b) Alteraciones neuropsicologicas que pueden manifestarse como
deterioro  cognitivo, asociado a alteraciones emocionales 'y
comportamentales (Majewska, 1996).

Los abusadores crénicos de cocaina presentan déficits neuroldgicos,
sobre todo del tipo hipofrontalidad y disfunciones en los ganglios basales,
que cursan con una disminucion del metabolismo del cortex frontal y
suelen ir acompafiados de deterioro cognitivo, déficits neuropsicoldgicos,
impulsividad, desinhibicion conductual, déficit de introspeccion, de
atencion y trastornos motores persistentes; los cuales han sido detectados
también en pacientes dependientes de otros psicoestimulantes.

Se han descrito deterioros neuropsicologicos asociados al consumo de
cocaina. Son consecuencia de neuroadaptaciones provocadas por la sobre-
estimulacion de las vias dopaminérgicas y su consecuente hipoactivacion
una vez retirada la sustancia (Gruber et al., 2001).

También se ha asociado al consumo de cocaina alteraciones de las
funciones ejecutivas y los procesos de inhibicion de respuesta utilizando
tareas de inhibicion motora y atencional (Fillmore et al., 2002 ). Otros
estudios han demostrado alteraciones significativas en tareas de
interferencia atencional o impulsividad perceptiva, tipo Stroop.

Asi mismo, diversos estudios ponen de manifiesto como el abuso de
sustancias se encuentra relacionado con la impulsividad (Dougherty et al.,
2004).

Se considera que la impulsividad es un factor clave en conductas
problema como la ludopatia o el abuso de sustancias, entre otras (Barratt,

1994, Mc Murran et al., 2002).
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Parece ser que los procesos de toma de decisiones en consumidores de
cocaina también estdn afectados. Se han estudiado estos déficits con tareas
como la lowa Gambling Task que consiste en tomar decisiones adaptativas
basadas en las potenciales consecuencias negativas (Bechara, 2001). Otros
estudios han demostrado que este déficit en el proceso de toma de
decisiones se debe a una valoracion alterada de las contingencias de

recompensa implicadas (Stout et al., 2004).

2.4. Abordaje psicoldgico en las adicciones.

El abordaje psicologico es un aspecto nuclear en el tratamiento de la
adicciéon a drogas, debiéndose ajustar la intervencidon psicologica en
conductas adictivas a la utilizacion de técnicas y tratamientos que hayan
demostrado su utilidad en dicho ambito. Los principios de tratamiento

efectivo propuestos por el National Institute of Drug Abuse (NIDA), son:
- Ningun tratamiento en particular es apropiado para todos los individuos.
- El tratamiento debe ser facilmente accesible.

- El tratamiento efectivo abarca las multiples necesidades del individuo.

- El plan de tratamiento individual debe ser evaluado continuamente y

modificado en funcion de las necesidades cambiantes del individuo.

- La permanencia en el tratamiento durante un periodo adecuado es critico
para la efectividad del tratamiento.

- El consejo psicologico (individual o en grupo) y otras terapias
conductuales son componentes criticos para el tratamiento efectivo de las

drogodependencias.
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- La medicacion es un elemento importante para el tratamiento de muchos
pacientes, en especial cuando ésta se combina con el consejo psicologico y

otras terapias conductuales.

- Los individuos adictos o que abusan de drogas y que presentan ademas
otros trastornos mentales, deberian tener tratamientos para ambos

trastornos de forma integrada.

- La desintoxicacion es solo el primer paso del tratamiento de la adiccidon y

por si misma es poco efectiva para modificar el uso de drogas a largo plazo.
- El tratamiento no necesita ser voluntario para ser efectivo.

- El posible uso de drogas durante el tratamiento debe ser monitorizado

continuamente.

- Los programas de tratamiento deberian proveer la evaluacion de posibles
infecciones por VIH/SIDA, hepatitis B y C, tuberculosis y otros agentes
infecciosos, ademas del consejo psicoldgico para ayudar a los pacientes a
modificar las conductas que supongan riesgo de infeccion para ellos

mismos o para otros individuos.

- Recuperarse de la adiccion a drogas puede ser un proceso a largo plazo y
requiere con frecuencia distintos episodios de tratamiento.

El NIDA sefiala también, ademds de los principios efectivos de
tratamiento, las distintas intervenciones psicoterapéuticas fundamentadas
cientificamente, que deben orientar al clinico en la practica clinica diaria.
Estas son: prevencion de recaidas, modelo Matrix, psicoterapia expresiva
de apoyo, consejo individualizado, terapia de incremento motivacional,
terapia conductual para adolescentes, terapia familiar multidimensional
para adolescentes, terapia multisistémica, terapia combinada de tipo

conductual y reemplazo de la nicotina, enfoque de refuerzo comunitario
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mas economia de fichas, terapia de refuerzo en programas de metadona,
tratamiento de dia con refuerzo.

Tanto la Asociacion Psicologica Americana (APA), como el NIDA
proponen como tratamientos psicologicos mas recomendados para el
abordaje de conductas adictivas, los pertenecientes al enfoque cognitivo-
conductual.

Asi, para el abordaje psicologico del alcoholismo se recomienda el
tratamiento de exposicion, el enfoque de refuerzo comunitario y el
entrenamiento en habilidades sociales; en el abuso y dependencia a cocaina
la terapia conductual y la terapia cognitivo-conductual de prevencion de
recaidas son los tratamientos de eleccién y en el abuso y dependencia a
tranquilizantes menores la terapia cognitivo-conductual.

En la actualidad se propugna un abordaje bio-psico-social. EI modelo
considera el estilo de vida de los individuos como la interaccion de tres
niveles de comportamiento: biologico, psicologico y social, en relacién con
el medio ambiente especifico en el que cada persona se desenvuelve. La
aparicion de una conducta adictiva seria el resultado de la existencia de
déficit en alguno de estos tres niveles o de su medioambiente. La
intervencion desde este modelo iria encaminada a fortalecer y optimizar,
tanto a nivel individual como socio comunitario, los aspectos generadores
de comportamientos adaptativos que faciliten el desarrollo de la persona y
la permanencia en su medio ambiente. El tratamiento ha de ser, por lo tanto
de cardcter multidisciplinar, participando profesionales de diversas
disciplinas.

En el ambito de la intervencion psicoldgica, ha sido el enfoque
cognitivo-conductual el primero en dar respuesta a los problemas
planteados por la adiccion a drogas y sigue siendo hoy en dia el mas
ampliamente utilizado por los profesionales y el mas validado

cientificamente. El enfoque cognitivo-conductual explica el fenomeno de la
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conducta adictiva mediante procesos interactuantes de aprendizaje:
condicionamiento clasico, operante, aprendizaje mediacional, variables

cognitivas, etc.

2.4.1. Principales modelos de intervencion en conductas adictivas.

2.4.1.1. El Modelo transteérico de cambio de Prochaska y
DiClemente (1982) y la entrevista motivacional de Millner y Rollnick
(1991).

Afios atras, el concepto de adiccion se contemplaba mas desde un
perspectiva social que sanitaria, la persona adicta era considera “culpable”
de haber “elegido” ese estilo de vida asociado a la adiccion. La perspectiva
tradicional consideraba que el adicto que continuaba consumiendo
“negaba” el problema (no reconocimiento de la enfermedad). La terapia se
orientaba a “confrontar” al sujeto con la realidad (la necesidad de
abandonar el consumo) verbalizando y destacando las distorsiones
presentes en los mensajes del paciente sobre su conducta, ideas o
actitudes.. .etc.

En el proceso de recuperacion del abuso de sustancias, la motivacion
de los pacientes para el cambio ha sido a menudo el foco del interés clinico.
La motivacion ha sido descrita como un prerrequisito para el cambio que si
el paciente no tenia “poco se podia hacer”. La falta de motivaciéon ha sido
utilizada para explicar el fracaso de los pacientes para empezar, continuar,
cumplir y terminar con éxito el tratamiento. Hasta hace poco, la motivacion
era entendida como una disposicion o rasgo estatico que un paciente tenia o
no tenia. Si un paciente no estaba motivado para el cambio “era su
problema”. Un paciente que parecia sumiso al consejo clinico o que

aceptaba la etiqueta de “alcoholico” o “drogadicto” se consideraba que
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estaba motivado, mientras que uno que se resistia al diagndstico o
rechazaba el adherirse al tratamiento ofrecido, se consideraba desmotivado.
De esa manera, la motivacidn se veia a menudo como una responsabilidad
del paciente a la vez directa y centrada en el mismo.

En los ultimos afios, esta perspectiva tradicional ha sido sustituida por
la intervencién motivacional en la que terapeuta y paciente trabajan juntos
durante el proceso de recuperacion hacia la consecucion de la conducta
saludable. En esta linea, actualmente tiene especial relevancia la teoria de
Prochaska y Di Clemente y el modelo motivacional de Millner y Rollnick .

El modelo transteérico de cambio desarrollado por James O.
Prochaska y Carlo C. Di Clemente en 1982, defiende y demuestra que el
cambio que experimentan los pacientes en el proceso de abandono de las
adicciones no es categorico ni lineal. Es un proceso dindmico y en
ocasiones, inestable. Normalmente, los adictos recorren los distintos
estadios de cambio varias veces hasta alcanzar un cambio terapéutico
estable. Las intervenciones psicologicas o psicofarmacolédgicas, por tanto,
deberan siempre adecuarse al estadio de cambio en el que se ubica el
paciente.

Seglin estos autores, las etapas por las que pasan los adictos en el
proceso de abandonar el consumo son las siguientes:

Precontemplacion: Las personas en esta fase no son conscientes de la

existencia de algin problema relacionado con su consumo de drogas.
Muestran indiferencia en relacion a abandonar el consumo e ignoran
cualquier creencia sobre el perjuicio que se estan causando a si mismos o a
sus familiares. El sujeto no se plantea modificar su conducta adictiva. El
objetivo para el terapeuta consiste en aumentar la toma de conciencia del

individuo sobre su adiccion.

Contemplaciéon: Los pacientes en esta fase se plantean el cambio:

disfrutan del consumo de drogas pero a veces les preocupa el incremento
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de los costos (econdmicos y de otro tipo). Se plantean si tienen o no un
problema. Este estadio se caracteriza por la ambivalencia. Los adictos
sienten que hay dos caminos hacia donde dirigir su comportamiento futuro:
por un lado, consumir drogas es una actividad divertida, excitante y
agradable; pero por otro lado, empiezan a experimentar algunas
consecuencias adversas (problemas personales, psicologicos, legales,
médicos, sociales o familiares). El objetivo en esta etapa es la adopcion por
parte del paciente de una decision coherente de cambio.

Se hace uso de la entrevista motivacional desarrollada por Millner y
modificada por Millner y Rollnick para conducir al paciente a tomar la
determinacion de iniciar un programa de intervencion.

Determinacién/Preparacion: Los pacientes han decidido abandonar el

consumo (el cambio), creen que es necesario y que el momento es
inminente. En esta fase van a determinar como hacerlo, como llevar a cabo
ese cambio de comportamiento y se preparan para ello. Los pacientes
toman decisiones importantes sobre qué tipo de gente puede ayudarles, qué
recursos van a necesitar tener cerca y qué cambios previos necesitan hacer
para empezar a identificar el cambio. Es fundamental elaborar un plan de
accion terapeutico.

Actuacion/Accion: En la etapa de actuacion o accion los pacientes

han iniciado el proceso de cambio, estan preparados para llevar a cabo un
plan terapéutico individual o grupal pero necesitan ayuda para identificar
situaciones de alto riesgo, dar pasos realistas y desarrollar nuevas
estrategias para enfrentarse al problema. Aunque se hayan iniciado en el
abandono de consumo, todavia muestran ambivalencia en ocasiones.

Mantenimiento. El individuo intenta conservar y consolidar los

logros alcanzados y prevenir una posible recaida en la conducta adictiva.
En la etapa de mantenimiento los pacientes han realizado con éxito el

cambio y lo han sostenido durante un periodo significativo de tiempo. Esta
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etapa generalmente ocurre 6 meses después del abandono del consumo.
Tras aproximadamente 5 afios de abstinencia en los que van desarrollando
un estilo de vida libre de drogas, se considera que se ha superado la
adiccion.

Recaida. Mucha gente que ha realizado con éxito el cambio de
conducta puede, por varias razones, reanudar el consumo o volver a
patrones de conducta antiguos. Normalmente, los pacientes intentan dejarlo
sin éxito varias veces antes de lograrlo definitivamente. Esto forma parte
del proceso de recuperacion. Muchos lo consiguen en el segundo o tercer
intento. La intervencion motivacional en esta etapa cobra especial
importancia puesto que el paciente siente que “ha fallado”, que “nunca va a
conseguir dejarlo” etc. Esto se conoce como “Sindrome de violacion de la
abstinencia”. La recaida, desde este modelo no se considera un fracaso, es
mas bien una sefial de que se debe repetir o ajustar el tratamiento o de que
se necesita un tratamiento alternativo para que la persona logre recobrar el
control y recuperarse.

Mientras que las etapas del cambio indican cudndo ocurre el cambio,
los procesos psicologicos sefialan como sucede el mismo. Los procesos que
se desarrollan en la recuperacion son aumento de la concienciacion,
autoreevaluacion, reevaluacion ambiental, relieve dramatico,
autoliberacion, liberacion social, manejo de contingencias, relaciones de
ayuda, contracondicionamiento y control de estimulos.

El éxito de la intervencidon motivacional esta sujeto al conocimiento
del paciente sobre las consecuencias de sus patrones de consumo. La
intervencion debe suscitar en los pacientes la preocupacién acerca del
consumo de drogas y argumentos para el cambio. El clinico debe centrarse
en las actitudes y valores del paciente ayudandole a tomar sus propias
decisiones intentando dirigir su motivacion hacia un cambio de conducta

positivo.
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2.4.1.2. Modelo de prevencion de recaidas de Marlatt y Gordon
(1985).

El modelo de prevencion de recaidas Marlatt y Gordon (1985), cuenta
con Alan Marlatt como el autor mas emblematico en la defensa del
entrenamiento preventivo de los pacientes que siguen tratamiento de su
dependencia psicologica a fin de reducir la probabilidad de recaidas. Dicho
modelo ha sido revisado por el mismo autor en distintos momentos, siendo
la ultima modificacién la realizada en el afio 1993.

Un aspecto importante es la distincidbn que se realiza entre
caida, error o fallo en el proceso de recuperacion, acontecimiento aislado
que todavia no implica una pérdida de control y recaida, fallo de
autocontrol del sujeto que no equivale a fracaso sino a oportunidad para

aprender de los errores.

2.4.1.3. EL Modelo Matrix (The Matrix Model 2007).

EL Modelo Matrix (The Matrix Model for Teens and Young Adults,
2007) plantea la recuperacion del proceso adictivo como una guerra en la
que muchas veces, ni el adicto ni su familia son conscientes de estar
Inmersos.

Es una guerra que tiene que ver con la quimica del cerebro, “La
drogadiccidn es una enfermedad del cerebro que se puede tratar” (Volkow,
2008). Pero ;como ocurre ese proceso?

Cuando hablamos de dependencia en adicciones podemos hacerlo en
términos de aprendizaje, entendidos como cambios duraderos del
comportamiento, provocados por la interaccion de las drogas y los entornos
relacionados con estas. En este proceso, la motivacion y el refuerzo son los

que guian este condicionamiento de respuesta.
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En términos muy basicos el condicionamiento consiste en asociar a un
circuito estimulo (comida) — respuesta (salivacion), un estimulo (campana
estimulo neutro) distinto de tal modo que en presencia del segundo
estimulo (campana) se produzca la misma respuesta sin necesidad de
presentar el estimulo original, este tipo de condicionamiento se conoce
como clasico o Pavloviano.

Existe un segundo tipo de condicionamiento llamado operante o
instrumental, que difiere del anterior ya que en este tipo de
condicionamiento la conducta es producto de sus consecuencias, que
pueden ser de tres tipos: positivas, negativas o de castigo (aversivas). El
organismo aprende a asociar ciertos actos con determinadas consecuencias,
estas asociaciones le ensefian a efectuar respuestas instrumentales para
obtener un refuerzo o escapar de un castigo (Belloch A. et al., 1995).

Por lo general, el adicto no es consciente del proceso que le envuelve,
este se inicia mucho antes de que la familia sea consciente de su problema
y que el adicto descubra que el consumo no es una decisién voluntaria.

El proceso se desarrolla en fases perfectamente diferenciadas y opera
en distintos niveles, en distintas partes del cerebro y a distintos niveles de
nuestro comportamiento.

El proceso Adictivo opera en cuatro niveles distintos, a saber:

A) Proceso cognitivo, B) Condicionamiento cerebral, C) Desarrollo de
pensamientos obsesivos y D) El reforzamiento familiar (involuntario).
Estos niveles evolucionan en cuatro fases: introductoria,

mantenimiento, desencantamiento y desastre.

Este modelo explica como el sujeto va pasando a través de las cuatro
fases por un consumo que, si bien al principio le proporciona “beneficios”,
“le funciona”, y se produce de manera voluntaria, su actuacion en la familia
no tiene repercusiones negativas sino que observan incluso un cambio

positivo en el sujeto (porque desconocen que consume),pasando a ser un
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consumo en el que los aspectos negativos del consumo son muy elevados,
deja de ser un consumo voluntario y esporadico y convierte en un
pensamiento obsesivo. El consumo deja de ser placentero y las
consecuencias negativas son muy nefastas, la quimica del cerebro esta
comprometida, sin embargo, aunque lo sabe, le es imposible no consumir,
la familia decide separarse del adicto, o se resigna e intenta seguir con su
vida de la mejor manera y se empiezan a establecer reglas que no son
saludables, no hablar con nadie ni pensar en los problemas derivados del

consumo, en un intento de seguir adelante.

2.5. Neuroimagen: pasado y presente.

2.5.1. Caracteristicas del método de diagndstico por imagen.

Transcurrieron casi dos décadas desde que Lauterbur propusiera la
obtencion de imagenes de tejidos, basadas en el fenomeno de la resonancia
magnética, hasta que en 1992 se mostrara un registro funcional exitoso de
activacion cerebral por RM en humanos, empleando técnicas no invasivas
basadas en las propiedades magnéticas de la hemoglobina.

Hasta hace unos afios la funcion cerebral ha sido investigada
unicamente mediante el Electroencefalograma (E.E.G.) y los Potenciales
Evocados (P.E.), detectaban la actividad eléctrica del cerebro producida por
estimulos sensoriales, proporcionando gréficas, curvas, pero no imagen del
cerebro propiamente.

La RM se ha establecido como un eficaz método diagndstico por
imagen, cada vez con mayor resolucion espacial, temporal y de contraste
tisular y con nuevas aplicaciones clinicas como en la demencia Alzheimer,
dafio cerebral, afasias,.. En este sentido poder valorar los cambios

neurobiologicos y su representacion por neuroimagen en pacientes con
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problemas de drogadiccion, seria muy valioso a la hora de poder actuar con
mayor efectividad en el tratamiento de los trastornos adictivos.

Los problemas conductuales y cognitivos en el abuso cronico de
drogas tienen una expresion morfologica cerebral que se traduciria en una
alteracion estructural y funcional de las areas cerebrales implicadas. Las
técnicas de imagen funcional (como la Tomografia por Emision de
Positrones, en inglés PET, la Resonancia Magnética Funcional, RMf) nos
permiten examinar la forma en que los sistemas funcionales, como los
circuitos de recompensa se encarnan en la estructura fisica del cerebro.

En la actualidad, la RMf nos permite ver la relacion entre la funcion
del cerebro y su anatomia y, mediante la obtencion de un mapa cerebral,
detectar e identificar areas del cerebro durante su actividad, a diferencia de
las imagenes tradicionales de RM que solo aportan una visién anatomica.

En experimentacion con ratas, se ha probado que la deoxihemoglobina
en la sangre podria ser usada como un medio de contraste intrinseco en
imagenes obtenidas por RM, fendmeno, que recibié la denominacion de
contraste Bold o Nivel dependiente de oxigenacion sanguinea (en inglés,
sefal B.O.L.D.: Blood Oxygen Level Dependent).

La imagen por resonancia magnética se basa en la absorcion y emision
de energia, dentro del rango de radiofrecuencia del espectro de radiacion
electromagnética. La radiofrecuencia utilizada en RM, entre 15 y 80
megaherzios, es una radiacion no ionizante, inocua para el organismo
segun el conocimiento actual.

Una de las mas novedosas técnicas empleadas en la actualidad es la
Imagen obtenida por Tensor de Difusion mediante Resonancia Magnética.
DTT son las siglas en inglés que designa una técnica que usa el tensor de
difusion para crear imagenes: Difussion Tensor Imaging. Es la técnica de

eleccion para representar las vias neuronales del encéfalo “in vivo™.

75



El DTI, se basa en la forma tridimensional de la difusion del agua. La
difusioén libre del agua es uniforme, se difunde en todas las direcciones. Si
el agua se difunde en un ambiente con barreras, la difusion no es uniforme;
las barreras pueden ser debidas a diferentes objetos o sustancias,
membranas celulares, axones, mielina, etc.; en el caso de la sustancia
blanca cerebral, la barrera principal es la membrana de mielina de los
axones.

Mientras muchos estudios de neuroimagen se centran en el estudio de
la sustancia gris en pacientes con abuso de drogas o pacientes con déficits
cognitivos (Moeller et al., 2005), empleando el DTI, han encontrado una
disminucion de la integridad de la sustancia blanca en algunas areas del
cuerpo calloso, precisamente aquellas que conectan con el cortex
prefrontal, en adictos a cocaina. Estudios de RMf sugieren que la
microestructura de la sustancia blanca (SB) (Lim et al., 2002b, Moeller et
al., 2005, Chung et al., 2007, Lim et al., 2008a) y la macroestructura
(Thompson et al., 2004, Schlaepfer et al., 2006, Sim et al., 2007) pueden
verse vulneradas por los efectos nocivos de las sustancias de abuso.

Tanto estudios con RM funcional (IRMf) como estudios
neuropsicoldgicos ponen de manifiesto una correlacion entre el abuso de
cocaina y déficits neuropsicologicos (Bolla et al., 2003, Goldstein et al.,
2004, Volkow et al., 2005).

Las técnicas de IRM evidencian anomalias en la estructura del cerebro
tanto en la sustancia blanca como en la sustancia gris (Bartzokis et al.,
2000, Lim et al., 2002b, Moeller et al., 2005, Lim et al., 2008a).

Estudios experimentales demuestran que los estimulos afectan a la
formacion de nuevas conexiones y sinapsis neuronales entre los billones de
neuronas que forman nuestro cerebro.

Existen cada dia mdas evidencias de los cambios funcionales en

relacién con el abuso cronico de sustancias, sin embargo, se tiene menos
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conocimiento acerca de las anomalias de la estructura cerebral en este tipo

de pacientes.

2.5.2. Imagen del Tensor de Difusion.

El Tensor de Difusidn, es la técnica de eleccidon para representar las
vias neuronales del encéfalo “in vivo”. El Tensor de Difusién (TD o DTI
en inglés) es una aplicacion de la RM utilizada para caracterizar la
arquitectura de la sustancia blanca, basandose en las propiedades de
orientacion de difusion de las moléculas de agua en el cerebro. “Tensor” es
el nombre de una herramienta matematica utilizada que consiste en una
matriz de 3x3, de vectores utilizada para describir la distribucién del
movimiento del agua en cada voxel de una imagen de RM. En el cerebro
existen una serie de estructuras, como las fibras de la sustancia blanca en
las cuales existe una orientacion preferencial del movimiento de las
moléculas de agua, que esta mas restringida en sentido perpendicular que
en paralelo, debido a su estructura fibrilar. Esto se conoce como difusion
anisotropica, por el contrario, la difusion isotrdpica consiste en un
movimiento igual en todas las direcciones del espacio. Asi pues, esta
técnica se basa en la forma tridimensional de la difusion de agua. Como se
ha comentado anteriormente, la difusion libre es uniforme, en todas las
direcciones, (difusion "isotropica"). Si el agua se difunde en un ambiente
que tiene barreras, la difusién no es uniforme. En ese caso, la movilidad
relativa de las moléculas pierde la figura simétrica de la esfera, adoptando
frecuentemente la de un elipsoide. Las barreras pueden ser debidas a
numerosas estructuras, como membranas celulares, axones, mielina, etc.;
pero en el caso de la sustancia blanca cerebral, la barrera principal es la
membrana de mielina de los axones. Haces de axones forman una barrera

contra la difusién perpendicular y abren paso a la difusidon paralela a lo
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largo de la orientacion de las fibras. Esto se conoce como difusion
"anisotropica". La difusion es mas anisotropica en areas de alta madurez
axonal. Condiciones como traumatismos, tumores e inflamaciones
interrumpen la mielina o la estructura del axoén, reduciendo la anisotropia
porque las barreras son afectadas por la destruccidon y desorganizacion.

El estudio basado en la deteccion del tensor de difusion del agua, no
solo permite la identificacion y despliegue tridimensional de los haces
nerviosos, sino que arroja datos sobre el grado de organizacion del haz en
si, y de su integridad, a través de valores relacionados con la anisotropia de
la difusion. Como resultado de estos avances, se ha abierto un horizonte
completamente nuevo tanto de investigacion como de aplicacion clinica.
En poco tiempo, se ha podido encontrar alteraciones de la anisotropia
asociadas a dareas especificas, en patologias como el Alzheimer,
esquizofrenia, el déficit de atencion e hiperactividad, la esclerosis multiple,
y la epilepsia. EI mapeo intraoperatorio cortical se ha extendido hasta la
estimulacion de los haces y se han encontrado alteraciones conexionales,
vg. en dislexia y autismo. Las posibilidades son enormes, particularmente
cuando se complementa esta técnica con resonancia magnética funcional.

Las imégenes creadas por el tensor de difusion pueden ayudarnos a
poner de relieve entre otras cosas los sutiles procesos de remodelacidon en
los que se basa el fenomeno de la neuroplasticidad cerebral.

El DTI es una técnica capaz de detectar las anomalias en la sustancia
blanca y ha sido recientemente introducida en el estudio de la biologia de la
adiccion.

Existen estudios que evidencian que el cortex cingulado anterior y el
orbitofrontal pueden estar involucrados estrechamente en la adiccion a
drogas. Sin embargo pocos estudios se han centrado en la microestructura

de la sustancia blanca de los pacientes dependientes a cocaina.
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En la sustancia gris, donde la difusion es isotropica, es suficiente un

coeficiente como el ADC, (por sus siglas en inglés Apparent Diffusivity
Coefficient), para describir las caracteristicas de la difusion. En tejidos
anisotropicos como la sustancia blanca, para caracterizar la difusion es
necesario un tensor (D) que describe el sentido del movimiento de las
moléculas en los diferentes planos del espacio. Con esta técnica, se aplican
gradientes (pulsos) en los diferentes planos del espacio, de tal forma que se
consigue obtener informacion sobre la difusion del agua segiin cada plano
del espacio. Dura aproximadamente unos 4 minutos. Los valores de la
difusién se representan mediante eigenvalues (A1 A2 A3) segun los tres ejes
ortogonales del espacio. El mayor de los tres eigenvalues corresponde al
“eigenvector” que describe la principal direccion de las fibras en un punto
determinado (voxel). ADC (apparent diffusivity coefficient odifusividad
media) = D es la media espacial de los vectores que cuantifican los valores
de difusion en los diferentes ejes del espacio (media de los tres
eigenvalues).
(Como valoramos la anisotropia?: analizando la diferencia entre los tres
eigenvalues, es decir, si son muy diferentes entre si (tejido muy
anisotropico) o iguales (tejido isotrdpico). Se calculan varios indices: FA
(“fractional anisotropy” o fraccion de anisotropia). Es el mas usado y el
mas sensible a valores bajos de anisotropia. La representacion se hace
mediante mapas de anisotropia codificados por color. Se adjudican
diferentes colores a los voxeles en funcion de la direccion de difusion, es
decir del eigenvector de cada uno de ellos (azul para superior-inferior,
verde para anterior-posterior y rojo para izquierda-derecha). Uniendo los
voxeles, se crean los mapas de orientacion de fibras en color, que nos
permiten detectar los diferentes haces de sustancia blanca.

Una anisotropia de "0" corresponde a una esfera perfecta, y una

anisotropia de valor 1 es la difusion linear ideal. Los tractos bien definidos
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tienen una FA mayor de 0.20. Pocas regiones tienen una FA mayor de 0.90.
Ese nimero indica la asimetria de la difusiéon, pero no indica la direccion.
Cada anisotropia estd relacionada con la orientacion del eje predominante
(la direccion predominante de la difusion). Programas de post-
procesamiento pueden extraer la informacién direccional.

El grado de dificultad de la difusion o anisotropia dentro de un voxel
puede ser expresado usando distintas escalas de medida, pero el més usado
es la FA (Pierpaoli and Basser, 1997). La FA es independiente de la
orientacion de la difusion en el voxel, refleja la desviacion desde la
difusion isotropica y aporta informacion de la integridad de los axones y la
organizacion de las fibras.

Estudios previos demuestran una alteracion de los valores de la
difusion del agua en la sustancia blanca cerebral (medido con el DTI) de
algunas areas implicadas en el sistema de recompensa, como es la sustancia
blanca frontal, en adictos a cocaina, apoyando la idea de una alteracion en
la conectividad orbitofrontal (Lim et al., 2002b).

Estos mismos autores (Lim et al., 2008a), han publicado recientemente
una disminucion de los valores de la fraccion anisotropica FA en la
sustancia blanca del lobulo frontal inferior de los enfermos adictos a
cocaina y una asociacion entre la integridad de la capsula interna o cuerpo
calloso y la impulsividad. Por otra parte encontramos una correlacion entre
los valores de la FA de la sustancia blanca del lobulo frontal inferior y el
volumen de la sustancia gris (Moeller et al., 2005) observaron una
disminucion de los valores de FA en el cuerpo calloso en pacientes
dependientes a cocaina en comparacion con un grupo control, asi mismo
estos autores, encontraron una correlacion negativa entre la conducta de
impulsividad y la FA en el cuerpo calloso anterior. Resultados similares
fueron obtenidos en pacientes abusadores de anfetamina (Chung et al.,

2007, Salo et al., 2009).
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Sin embargo, pocos estudios se han centrado en la densidad de los
cambios en la sustancia blanca de los abusadores a psicoestimulantes. Se
han publicado disminuciones del volumen de la sustancia blanca (Sim et
al., 2007) y también en el total de la sustancia blanca (Schlaepfer et al.,
2006). Contrariamente a estos estudios, se ha descrito un aumento del
volumen de la sustancia blanca en temporal, occipital, y alrededor del
hipocampo en los abusadores de anfetaminas (Thompson et al., 2004). Asi
mismo, han sido publicados estudios en los que se pone de manifiesto
cambios en el cuerpo calloso en abusadores de anfetaminas (Oh et al.,
2005).

En este trabajo se ha empleado el DTI para examinar la densidad de la
sustancia blanca y su integridad en ambos grupos (control y experimental)
y en tres regiones del cerebro cuerpo calloso, cingulado anterior y corteza
orbitofrontal.

Asi mismo, también investigamos su asociacion con la impulsividad
(medida con la escala de impulsividad de Barratt; BIS-11) y con el estadio
de motivacion al cambio (medido mediante el cuestionario de motivacion
al cambio RCQ).

La impulsividad individual no solo esta elevada en abusadores de
sustancias (Allen et al., 1998, Soloff et al., 2000, Moeller et al., 2001), sino
que también se ha observado un incremento de esta impulsividad inducido
por el consumo de sustancias (Verdejo-Garcia et al., 2008). La
impulsividad se define como una predisposicion hacia reacciones no
planificadas a estimulos internos o externos sin tener en cuenta las
consecuencias negativas de estas reacciones de impulsividad individual o
hacia otros. Estudios anteriores y tratamientos primariamente focalizados
en aspectos compulsivos del uso de sustancias asociados con el craving,

estan demostrando que la impulsividad es asi mismo un factor importante
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en la iniciacion y mantenimiento del consumo de sustancias como las

drogas (Moeller et al., 2001).
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3. HIPOTESIS Y OBJETIVOS.

A la luz de la literatura expuesta anteriormente, podemos concluir que
el uso reiterado de cocaina produce unas alteraciones cerebrales tanto
estructurales como funcionales que pueden subyacer a la patologia
conductual y social observada en esta poblacion. Ya que muy pocos
estudios se han centrado en la microestructura de los tractos cerebrales de
sustancia blanca, con este estudio nos proponemos investigar mediante el
Tensor de Difusion la microestructura de varias regiones cerebrales.

Nuestra hipdtesis de trabajo es que el consumo de cocaina puede
alterar la microestructura de los tractos que unen regiones cerebrales como
la corteza orbitofrontal y cingulada, con el resto de estructuras y que estan
involucradas en funciones ejecutivas que se han visto alteradas en pacientes
consumidores de cocaina. También mantenemos la hipotesis de que dichas
alteraciones estan relacionadas con parametros de personalidad como la

impulsividad ya que se ha visto exacerbada en pacientes adictos.
Por ello, los objetivos propuestos son los siguientes:

1. Realizar un estudio sociodemografico de un grupo pacientes con

dependencia de cocaina (D S M-IV).

2. Estudiar la asociacion entre distintos pardmetros psicométricos y

sociodemograficos de dicha cohorte de pacientes con adiccion a cocaina.

3. Valorar la integridad de la sustancia blanca de estructuras
cerebrales implicadas en la adiccion, como el cingulado anterior y la
corteza orbitofrontal, en un grupo de pacientes dependientes de cocaina
comparativamente con un grupo de sujetos sanos, mediante el Tensor de

Difusion (DTI).
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4. MATERIAL Y METODO.

4.1. Disetio del estudio sociodemografico y psicoldgico.

4.1.1. Participantes y criterios de seleccion.

En este estudio participaron 33 sujetos varones de edades
comprendidas entre los 18 y 45 afios con diagnéstico de dependencia a
cocaina (segun los criterios D M S-1V).

Los sujetos de la investigacion fueron seleccionados durante su
tratamiento por dependencia a cocaina en la Unidad de Conductas
Adictivas (UCA) de Paterna (Valencia), un recurso de asistencia para
personas drogodependientes integrado en la Agencia Valenciana de Salud.

La UCA de Paterna pertenece al Departamento 6 de Salud Valencia

Arnau de Vilanova.
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El Departamento 6 de Salud Valencia Arnau de Vilanova, es uno de
los de mayor superficie de la Agencia Valenciana de Salud y su hospital de
referencia, el Arnau de Vilanova, presta asistencia sanitaria a una poblacion
de mas de 300.000 habitantes.

En el afio 2003 se iniciaron en la UCA de Paterna las primeras
demandas de tratamiento por abuso de sustancias. El 27% se solicitaron por
dependencia a opidceos, un 32% por etilismo cronico y en un 29% la
demanda de asistencia fue motivada por la dependencia a la cocaina.

Tras un breve “screening” realizado por los profesionales del centro
para evaluar en cada sujeto la presencia de los requisitos de inclusion, se
les ofrece la oportunidad de participar en el estudio. Todos los pacientes
estuvieron adecuadamente informados sobre la metodologia a seguir y
expresaron su conformidad para participar en el estudio a través del
“Consentimiento Informado” (Anexo 1).

El estudio se inicia el 1 de octubre de 2004 y finaliza el 6 de Octubre
de 2006. Un afio después, el 9 de octubre de 2007, se dio por finalizado el

periodo de seguimiento.

4.1.1.1. Criterios de inclusion.

Los criterios de inclusion establecidos para la seleccion de los sujetos
son los siguientes: varon que solicita tratamiento por consumo de cocaina
en la UCA de Paterna con diagnostico de dependencia a cocaina (segun
criterios DSM-1V), con edad comprendida entre 18 y 45 afios que acepta
voluntariamente su participacion en el proyecto de investigacion tras
conocer el protocolo de estudio. Paciente sin lesion estructural
macroscopica visualizada por RM estdndar y/o que presentara lesion

estructural cerebral en el estudio morfologico de rutina por RM.
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4.1.1.2. Criterios de exclusion.

No fueron incluidos en el estudio aquellos pacientes con diagndstico
de trastorno psiquiatrico severo del eje I (tipo esquizofrenia, trastornos
psicdticos, depresion mayor, trastorno de ansiedad generalizada, panico...).
Tampoco fueron incluidos pacientes con antecedentes de traumatismo
craneoencefalico, ictus, lesiones axonales difusos, o sujetos que presentaran
hiperintensidades en la sustancia blanca o gris. No participaron tampoco
sujetos con alguna contraindicacion de resonancia magnética como
marcapasos, protesis, o clips, asi como claustrofobia o cualquier tipo de
intolerancia a la prueba de resonancia magnética.

La participacion en el estudio, como se ha comentado anteriormente,

fue de forma voluntaria.

4.1.2. Protocolo de actuacion.

Se incorporaron al estudio todos los pacientes que, en el periodo de
inclusion anteriormente senalado, acuden a consulta en la UCA de Paterna,
en demanda de tratamiento por su abuso y/o dependencia a cocaina. Cada
paciente, de forma individual recibidé la informacidén necesaria sobre la
puesta en marcha del Proyecto de Investigaciéon (Neurobiologia y
Neuroimagen en Drogadiccion, SAF 2007-66801).

Para la obtencion de los registros y puntuaciones adecuadas, se
solicitd como condicion imprescindible, el mantenimiento de la abstinencia
un periodo minimo de 48-72 horas, asi como la firma del consentimiento
informado y establecimiento de fecha de realizacion de las pruebas.

Tras la incorporacion al estudio, la evaluacion de los sujetos se inicia

con una entrevista estructurada en la que el profesional cumplimenta el
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Protocolo General de Evaluacion (PGE). La estructura y contenido de las

sesiones de evaluacion y recogida de los datos se detalla a continuacion:
1. Informacion sobre el estudio y el proceso de evaluacion.
2. Cumplimentacion del PGE.
3. Cumplimentacion del cuestionario de Barratt.
4. Control toxicolégico.
5. Analisis clinico.
6. Registro de consumo de sustancias psicoactivas.
7. Aceptacion y firma del consentimiento informado.
8. Resonancia Magnética Funcional.

Durante el periodo de estudio se realizé una entrevista clinica con
cada sujeto, controles toxicologicos asi como registro de caidas/recaidas y

disparadores asociados al consumo.

4.1.3. Descripcion de los instrumentos de recogida de datos y de

evaluacion.

La informacién de las distintas variables objeto de estudio se obtiene
en contexto de entrevista clinica a través de las escalas y cuestionarios que

a continuacion se sefialan:
Protocolo General de Evaluacion (PGE).

El PGE es un cuestionario elaborado por el Departamento de
Psicometria de la Facultad de Psicologia de les Illes Balears (Palmer et al.,
2002) que recoge informacién sobre multiples aspectos en relacion a la
vida del sujeto consumidor, historia de consumo, recursos, etc. Las

variables que se recogen son las siguientes: datos biograficos (edad, sexo,
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domicilio, poblacion, estado civil, nivel de estudios, nimero de hijos,
situacion judicial, situacion de empleo actual y motivo de demanda del
tratamiento), antecedentes familiares de consumo de drogas, enfermedades
fisicas (VIH, hepatitis B, hepatitis C, enfermedades de transmision sexual),
historia de consumo de sustancias (afios de consumo, tratamientos previos,
periodos maximos de abstinencia, via de administracion principal, etc.),
intentos pasados de abandonar el consumo, nivel de actividad previo a la
adiccion, entorno social, habilidades propias, habilidades sociales,
problemas actuales producidos por el consumo de drogas, actividades
ilegales en las que el sujeto se ha visto implicado, consumo de sustancias
en los ultimos 30 dias y causas, creencias acerca del consumo, disposicion
hacia el cambio (RCQ), disparadores o desencadenantes de consumo y
presencia de otros trastornos.

El protocolo elaborado por el Departamento de Psicometria de la
Facultad de psicologia de Les Illes Balears ha sido validado, entre otras,

por la UCA de Paterna.
Escala Analogica Visual (EAYV).

La EAV es una escala unidimensional analdgico-linear que se emplea
como herramienta para la evaluacion de la intensidad de ciertas sensaciones
y sentimientos como el deseo de consumir droga (craving). Esta valoracion
se realiza preguntando al paciente directamente por su deseo de consumir.
La respuesta se recoge en una linea recta de 7 a 10 centimetros en la que el
paciente marca su respuesta. En uno de los extremos de la linea se sitta el
epigrafe «ausencia de deseo» y en el otro «deseo muy intenso». El paciente
responde trazando una linea vertical en aquel punto que refleja la

intensidad de craving que esta experimentando en este momento.
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Cuestionario de craving de Roger D. Weiss.

Roger D. Weiss, doctor del McLean Hospital en Belmont
(Massachussets) es uno de los autores que mas ha trabajado la evaluacion
clinica del craving de cocaina. D. Weiss propone 5 preguntas centradas en
diferentes aspectos del craving y referidas al momento presente de la
aplicacion  del cuestionario. El instrumento consiste en la
autoadministracion de un cuestionario de cinco preguntas que giran
alrededor de los siguientes items: intensidad del craving en el momento
presente, intensidad durante las ultimas 24 horas, frecuencia de dichas
experiencias durante las ultimas 24 horas, nivel de reactividad ante
estimulos ambientales condicionados relacionados con el consumo de
cocaina y probabilidad imaginada de un consumo de cocaina en el caso de
que el paciente se encontrase en un ambiente que pudiera tener acceso a la
sustancia. El cuestionario presenta un elevado nivel de consistencia interna,
con puntuaciones en el indice alfa de Cronbach entre 0.82-0.94 para los 5

items.
Readiness to Change Questionnaire (RCQ).

El RCQ es un instrumento sencillo para evaluar el estadio de cambio
en los individuos del grupo de poblacion con abuso de drogas. Describe
como se siente un individuo cuando esta iniciando un tratamiento o
aparecen problemas en su vida. Puede ser Util en la conceptualizacion de la
motivacion al cambio en los trabajos clinicos en diferentes areas de
conductas de riesgo como fumar o alcoholismo. Mide disposicion del
paciente para empezar a cambiar en los habitos de drogadiccion y el abuso
de sustancias. Los tres estadios sugeridos son: “precontemplacion” el
individuo no considera su situacidon como un problema, no estad mentalizado
para introducir cambios en su conducta puesto que no se da cuenta de que

tiene ningun problema, “contemplacion” el individuo ya considera que en
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su situacion existe un problema y ya ve la necesidad de iniciar acciones,
empieza a considerar el cambio y “accion” el individuo consciente de su

situacidn inicia acciones para intentar solucionar el tema.

Se trata de un test de 12 items basado en las etapas del cambio de
Prochaska y Di Clemente. Consta de 3 escalas de 4 items en la que cada
una representa una etapa de cambio (precontemplacion, contemplacion y
accion). Las respuestas se recogen en una escala Likert que va desde
“totalmente en desacuerdo” a “totalmente de acuerdo” y se puntian -2 a
+2. El rango de puntuaciones para cada escala va de -8 a +8. Cada paciente
es asignado a la etapa de cambio en la que mejores puntuaciones obtiene.
El instrumento ha demostrado tener buenas propiedades psicométricas:
validez concurrente en diferentes medidas (Rollnick, 1992) y buena validez

predictiva (Heather et al., 1993). Se incluye en el PGE.
Escala de Impulsividad de Barratt (BIS-11).

La BIS-11 es una escala autoaplicada disefiada por Barratt para la
evaluacion de la impulsividad. La validacion espainola la hicieron Oquendo
et al. (Oquendo et al., 2001). Consta de 30 items que se agrupan en 3

subescalas:
e Impulsividad cognitiva: 8 items (4, 7, 10, 13, 16, 19, 24 y 27).
e Impulsividad motora: 10 items (2, 6, 9, 12, 15, 18, 21, 23,26 y 29).

e Impulsividad no planeada: 12 items (1, 3, 5, 8, 11, 14, 17, 20, 22, 25,
28 y 30).

Cada una de las preguntas tiene 4 posibles respuestas (raramente o
nunca, ocasionalmente, a menudo y siempre o casi siempre) que puntiian
como 0-1-3-4 salvo los items 1,5,6,7,8,10,11,13,17,19,22 y 23 que lo hacen
al revés (4-3-1-0). Desde un punto de vista clinico, la puntuacion total es la

relevante de cara a la correccion de los resultados. La puntuacion total es la
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suma de todos los items y las de las subescalas, la suma de los
correspondientes a cada una de ellas. No existe punto de corte propuesto.
En varios estudios se sugiere utilizar como punto de corte la mediana de la
distribucion. En el estudio de validacion espafiola las medianas obtenidas
en una muestra de pacientes psiquiatricos fueron: Impulsividad cognitiva:
9,5; Impulsividad motora: 9,5; Impulsividad no planeada: 14; Puntuacion
total: 32,5 (Oquendo et al., 2001).

La Escala de Impulsividad de Barratt tiene una consistencia interna de
0.80 y una fiabilidad test-retest tras 2 meses de 0.89. Es uno de los

instrumentos mas utilizados para la evaluacion de la impulsividad.

4.1.4. Tratamiento de los datos.

Cumplimentados, recogidos y corregidos los cuestionarios y test
psicométricos, se realiza una revision de los mismos para aparear los
instrumentos de cada paciente.

Posteriormente se elabora una plantilla donde se registra el nombre del
paciente y las fechas de medida de los instrumentos con las fechas de
realizacion de los tests para comprobar que no ha habido ningtn error.

Una vez creada la plantilla, se vuelcan los resultados de cada test y de
los cuestionarios en la tabla y se obtiene un listado de las variables para
detectar inconsistencias, omisiones y datos anomalos que pudieran ser

corregidos antes de comenzar el andlisis estadistico de los datos.
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4.2. Diseiio del estudio morfoldgico estructural.

4.2.1. Criterios de seleccidon de los pacientes.

4.2.1.1. Criterios de inclusion.

- Pacientes que solicitan tratamiento por su consumo de cocaina en la

UCA de Paterna.
- Pacientes varones con edades comprendidas entre 18 y 45 afios.

- Pacientes con diagnostico de dependencia o abuso a cocaina, segin

criterios DSM-IV-TR.

- Pacientes que aceptan voluntariamente su participacion en el proyecto

de investigacion tras conocer el protocolo de estudio.

- Pacientes sin lesion estructural macroscopica visualizada por RM

estandar.

4.2.1.2. Criterios de exclusion.

- Edad inferior a 18 afios 6 superior a 45 afios.
- Mujeres.

- Pacientes que presentan patologia psiquidtrica mayor, tipo

esquizofrenia y otros trastornos psicoticos.
- Pacientes con antecedentes de traumatismo craneoencefalico.
- Pacientes que rechazan la participacion en el estudio.

- Pacientes con alteraciones estructurales cerebrales.
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- Pacientes que presentaran lesion estructural cerebral en el estudio
morfologico de rutina por RM. Un total de 2 sujetos fueron excluidos del

estudio por este motivo.

4.2.2. Criterios de seleccion del grupo control.

Se seleccionaron 33 sujetos voluntarios que constituyen el grupo
control para la realizacion de la prueba de RM siendo este grupo
homogéneo en edad y sexo, respecto al grupo de pacientes.

Con objeto de estudiar las posibles diferencias que pudieran existir
entre un grupo de pacientes con adiccidn a cocaina y un grupo control de
sujetos sin enfermedad conocida orgdnica o de abuso de sustancias, se
procedi6 a la seleccion de un grupo de voluntarios que tras conocer el tipo,
disefio y forma de trabajo, aceptaron participar en el proyecto de

investigacion, previo consentimiento informado firmado.

4.2.2.1. Criterios de inclusion.

- Varones con edades comprendidas entre 18 y 45 afios.

- Sin diagnoéstico de dependencia o abuso a cocaina, segin criterios

DSM-IV-TR.

- Voluntarios que participan en el proyecto tras conocer el protocolo

de estudio.

- Sin hallazgos estructurales cerebrales macroscopicos por RM

estandar.
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4.2.2.2. Criterios de exclusion.

- Edad inferior a 18 afios 0 superior a 45 afios.
- Patologia psiquiatrica
- Antecedentes de Traumatismo Craneoencetilico.

-Alteraciones estructurales cerebrales macroscopicas en la RM

estandar.

4.2.3. Registro de neuroimagen.

4.2.3.1. Protocolo de escaneo.

Todas las imagenes se adquieren en un escdner de Resonancia
Magnética de alto campo, de 1,5 Tesla, tipo Symphony Maestro Class de la
casa Siemens del Hospital Arnau de Vilanova (Unidad de RM) en
Valencia.

El escaner adquiere un localizador en los tres planos del espacio
mediante los gradientes a partir del cual se planificaran las distintas
secuencias y planos del estudio. En un primer momento se lleva a cabo un
estudio morfologico convencional estdndar para descartar la existencia de
lesion estructural macroscopica con secuencias FLAIR, DP, T2, GR T2 Y
T1.

A continuacién se adquiere el Tensor de Difusion (DTI) usando
secuencias rapidas capaces de producir imagenes tomograficas en un
periodo de tiempo que llamamos Tiempo de Repeticion (TR). Dicha
secuencia utiliza un gradiente de doble pulso con los siguientes parametros:
TR = 8400 ms, TE = 96 ms, FOV = 280 x 280 mm; tamafio de la matriz:

128 x 128 reconstruida a 2,2 x 2,2 x 2,2 mm; factor de distancia = 0,7 mm;
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orientacion de los gradientes segun 6 vectores direccionales no co-lineares;
3 excitaciones; tiempo total de adquisicion = 3,06 min; 50 cortes axiales

paralelos al el eje comisura anterior-comisura posterior.

4.2.4. Procesamiento de imagenes.

Las imagenes obtenidas son introducidas, procesadas y analizadas en
una estacion de trabajo (Workstation) con dTV (Visualizador de imagenes
de Tensor de Difusion) equipado con un software desarrollado y validado
por Masutani y colaboradores en el afio 2003 (Universidad de Tokyo,
visualizador de Tensor de Difusion, SR, Second Release). Dicho equipo,
permite visualizar y recolectar informacion sobre los mapas de FA o ADC
dentro de cada volumen. Para ello calcula, a partir de 6 secuencias (una por
cada orientacion vectorial) y la secuencia T2, los mapas de FA y ADC en

cada volumen.

4.2.5. Regiones de Interés (ROIs).

Mediante la aplicacion de Regiones de Interés (ROIs), se definieron
regiones de 27 voxels de extension en siete estructuras cerebrales de
sustancia blanca. Dentro de estos ROIs, se han realizado las medidas de
FA, aplicando de forma manual los ROIs en las zonas a estudio. Para cada
sujeto, dentro de cada estructura cerebral, se procedié a medir el valor
medio de FA tres veces, incluyendo las tres medidas de cada ROI en el
posterior analisis estadistico. Se ha medido la FA en siete ROIs distribuidos
en la corteza orbitofrontal (Figura 2), cingulado anterior (Figura 3) y el
cuerpo calloso (conjunto de fibras que comunican ambos hemisferios
cerebrales) (Figura 4). Si bien se han encontrado previamente alteraciones

estructurales y funcionales de las dos primeras, el cuerpo calloso se
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Figura 2. Localizacion anatdmica de cortex orbitofrontal.
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Figura 3. ROI en sustancia blanca del cingulado anterior.
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Figura. 4. Medidas de los ROIs en la rodilla, cuerpo y esplenio del cuerpo

calloso.
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selecciond como area presumiblemente mas estable que proporcionara un

valor de referencia.

Puesto que la orientacion de las fibras del cingulado anterior no es
lineal, siguiendo la codificacion en color del DTI, se ha realizado las
respectivas medidas de los ROIs teniendo en cuenta la disposicion de sus
fibras a nivel pericalloso, dado que constituye la llamada circunvolucion
pericallosa, cuyas fibras forman la sustancia blanca correspondiente.
Trazando una linea que pasa desde el extremo mads anterior del cuerpo
calloso al extremo mas posterior, y una perpendicular a ésta, las fibras
situadas en el angulo de 45° que forman entre ellas, ha sido considerada la

region anatodmica a estudio y medido el ROI correspondiente (Figura 3).
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4.3. Analisis estadistico.

Para cada sujeto se midio el valor de FA mediante tres repeticiones de
cada una de las siete localizaciones del ROI (2 orbitofrontal, 2 cingulado, 3
cuerpo calloso). El promedio de las tres repeticiones de cada ROI fue
incluido en el andlisis. Un primer analisis de la varianza (ANOVA) fue
aplicado a cada grupo por separado con un factor aleatorio factor SUJETO
y un factor fijo: el factor LOCALIZACION (medidas en cada una de las
siete regiones cerebrales) con el fin de estudiar diferencias de FA entre las
diferentes regiones cerebrales.

Posteriormente los valores de FA de cada una de las localizaciones de
todos los sujetos fueron sometidos a un analisis de la varianza (ANOVA)
univariante con un factor aleatorio, el factor SUJETO y un factor fijo: el
factor GRUPO (33 controles y 32 pacientes) con el fin de estudiar las
posibles diferencias entre los grupos de pacientes y controles en cada una
de las localizaciones estudiadas. También se estudié el efecto LADO para
ver diferencias entre los valores de FA de las estructuras del lado izquierdo
y derecho, lo que denominamos lateralidad.

Dentro del grupo de pacientes, ademads, se estudid el efecto del estadio
de la disposicion al cambio mediante la clasificacion obtenida por el RCQ
sobre los valores de FA en cada localizacién, mediante otro analisis
ANOVA. Trece pacientes se encontraban en el estadio de “contemplacién”
y 19 en el estadio de “accion”.

Por ultimo, se llevaron a cabo correlaciones bivariadas entre los
valores de impulsividad obtenidos mediante el test de Barratt (BIS-11) y
los valores de FA en cada una de las localizaciones, para estudiar la posible
relacion entre estos parametros, asi como con variables que potencialmente
podian afectar a los resultados como la edad, afios de dependencia, edad del

primer consumo o la cantidad de cocaina consumida por semana.
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4.4. Aspectos €ticos y legales.

Los principios €ticos de la investigacion en humanos se recogen en la
Declaracion Helsinki y en su aplicacion normativa en el estado espafiol, en
concreto en el Convenio de Oviedo de 1997 y la normativa autonémica
valenciana, Ley 1/2003, sobre derechos e informacion al paciente.
Basandonos en ello se respeta la confidencialidad, la imparcialidad en la
seleccion y seguimiento de los pacientes, la valoracion de la relacion
riesgo/beneficio y se solicita el consentimiento informado para la inclusion
en el estudio a cada uno de los participantes.

Aunque el presente estudio, no constituye un ensayo clinico ya que se
trata de un estudio de intervencion, se solicita la aprobacion por parte del
Comit¢ de Ensayos e Investigaciéon Clinica del Hospital Arnau de
Vilanova, por ser éste el centro de referencia del que depende la UCA de

Paterna (Anexo 2).
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5. RESULTADOS.

5.1. Estudio descriptivo sociodemografico.

5.1.1. Distribucion de la muestra segtn la edad.

La muestra objeto de estudio, estad constituida por un grupo de 33
pacientes dependientes a cocaina y la distribuciéon por edad media,
expresado en afos, es de 31.24 + 6.81 anos, (Media = SD) siendo el grupo
mas numeroso pacientes de 30 afios, los que solicitan tratamiento como se

observa en la Figura 5.

5.1.2. Estado Civil.

Referente al estado civil, encontramos que el 49 % de los pacientes
son solteros, frente a un 27% casados, 15% son pareja de hecho, 6,1 %

separado y 3 % divorciados (Tabla 1, Figura 6).

5.1.3. Nivel de estudios.

Respecto al nivel de estudios sefialar que mas de la mitad de la
muestra posee estudios de ensefanza general basica 56 %, el 16 %
formacion profesional de primer grado, también el 16 % formacion
profesional de segundo grado, BUP o COU y un 12 %, han obtenido tan

solo el certificado escolar (Tabla 2).
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Frecuencia
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Figura 5. Distribucion etaria del grupo de pacientes del estudio.
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Tabla.1: Estado Civil de los pacientes del estudio.

Frecuencia Porcentaje
Casado 9 27,3
Pareja de hecho 5 15,2
Separado 2 6,1
Divorciado 1 3,0
Soltero 16 48,5
Total 33 100,0
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Estado Civil

... Separado
T 8%

Figura 6. Distribucion en % del estado civil de los pacientes del estudio.
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Tabla 2. Nivel de estudios de los pacientes.

Frecuencia | Porcentaje
Certificado escolar 4 12,1
EGB 18 54,5
FP 1 5 15,2
FP2/BUP/COU 5 15,2
Total 33 100,0

FP1: formacidén profesional de primer grado.

FP2: formacion profesional de segundo grado.
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5.1.4. Situacion Judicial.

Respecto a la situacion judicial tanto en lo que se refiere de
antecedentes judiciales como a la situacion de pendientes de juicio, el
93,9% de los pacientes no tienen antecedentes judiciales, el 6,1 % estan

pendientes de juicio.

5.1.5. Motivo demanda tratamiento.

La muestra estudiada estd constituida por un grupo de pacientes que
demandan tratamiento en la Unidad de Conductas Adictivas de Paterna, al
analizar el motivo por el cual los pacientes solicitan o demandan
tratamiento, observamos que el 70 % acuden por iniciativa propia, un 24 %
demandan ayuda por presiones familiares y un 6 % acuden en busca de

ayuda por problemas de salud (Tabla 3).

5.1.6. Situacion de empleo actual.

Con respecto a la situacion laboral en el momento de ser reclutados en
la Unidad de Conductas Adictivas, constatamos que mas de una tercera
parte de los pacientes, el 79 % se encuentran en situacion de empleo
completo, un 12 % son desempleados, el 6 % se encuentran en situacion de
percibir una pension y el 3% se encuentra en situacion de empleo inestable

(Tabla 4, Figura 7).
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Tabla 3. Motivo demanda tratamiento de los pacientes del estudio.

Frecuencia Porcentaje
Iniciativa propia 23 69,7
Presiones familiares 8 242
Prob. salud 2 6,1
Total 33 100,0
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Tabla 4. Situacion de empleo actual de los pacientes del estudio.

Frecuencia Porcentaje
Empleo completo 26 78,8
Desempleado o parado 4 12,1
Pensionista 2 6,1
Trabajo no estable 1 3,0
Total 33 100,0
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= Trabajo no estable

Figura 7. Situacion de empleo actual de los pacientes del estudio.
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5.1.7. Estadio de motivacion al cambio.

Como se ha explicado anteriormente en el apartado Material y
M¢étodo, el Protocolo General de Evaluacion (PGE), es un cuestionario que
recoge informacion sobre multiples aspectos en relacion a la vida del
sujeto, dentro del PGE, se encuentra el cuestionario Readiness to Change
Questionaire (RCQ) que intenta medir y operativizar en qué fase o estadio
de cambio (precontemplacion, contemplacidon y accion), se encuentran los
adictos para modular la intervencion terapéutica adaptandola al
correspondiente nivel motivacional, de acuerdo con ello, en nuestra
cohorte, el 61 % de los pacientes estudiados se encuentra en un estadio de

accion y un 39% en el estadio de contemplacion (Tabla 5, Figura 8).
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Tabla 5. Estadio de motivacion al cambio en la poblacion estudiada.

RCQ Frecuencia %
Contemplacion 13 39.4
Accidn 20 60,6

Figura 8. Estadio de motivacién al cambio en la poblacion estudiada.
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5.2. Estudio analitico.

5.2.1. Estudio Serolégico.

En lo referente a la existencia de patologia infecciosa, sefialar que,
dado que la muestra la constituyen pacientes en tratamiento en la Unidad
de Conductas Adictivas de Paterna, los cuales estan activos en este
momento, la prevalencia de anticuerpos frente al VIH o al virus C de la
hepatitis es la real de la muestra.

Frente al Virus de la Inmunodeficiencia Humana, el nimero de
pacientes con anticuerpos €s cero.

En el caso de la existencia de contacto previo con el virus C de

hepatitis, de los 33 pacientes analizados solo un paciente es seropositivo.

5.2.2. Estudio Hematolégico.

En cuanto a los valores hematologicos estudiados en la muestra
(Hematocrito, Hemoglobina, Plaquetas), observamos que se encuentran
todos los pardmetros dentro de un rango de normalidad, no observandose
diferencias significativas con respecto a los valores de una poblacion

normal (Tabla 6).

5.2.3. Estudio Bioquimico.

En cuanto a los valores bioquimicos estudiados (GOT, GPT,GGT,
creatinina, urea, albumina, sodio, potasio) todos los valores de los
diferentes parametros se hallan dentro del rango de normalidad, no se
observan diferencias significativas respecto a los valores en una poblacion

normal (Tabla 7).
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Tabla 6. Valores hematoldgicos relevantes de los pacientes del estudio.

Valores
PARAMETROS | N Rango Media DS Normales Unidades
Hematocrito 24 | 40,3/50,5 45,65 2,43 41.0-53.0 ml/100ml
Hemoglobina | 24 | 12,9716,9 15,42 0,95 13.5-17.5 g/100ml
Plaquetas 24 | 137/355 236,75 50,13 125-450 x 10° U/L
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Tabla 7. Valores bioquimicos de las muestras sanguineas de los pacientes

del estudio.

PARAMETROS N | Rango Media DS Valores Normales Unidades
GOT 22 | 15/67 29,64 13,67 17-59 mU/ml
GPT 22 | 13/129 38,32 27,78 21-72 mU/ml
GGT 22 | 15/61 26,18 12,74 8-78 mU/ml
Creatinina 20 (0,7/1,3 1,02 0,15 0,6-1,2 mg/dl
Urea 17 |23/66 35,46 10,81 17-59 mg/dl
Albumina 3 37/45 39,67 4,62 <200 mg/dl
Sodio 11 | 139/146 142,45 2,21 135-145 mEq/1
Potasio 11 |3,5/49 4,37 0,38 3,5-5,3 mEq/1
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5.3. Resultados referentes a la historia toxicologica.

5.3.1. Antecedentes familiares de consumo.

Al analizar la existencia de antecedentes familiares directos (primer o
de segundo grado), respecto a consumo o problemas relacionados con el
consumo de drogas, observamos que en un 56 % de la muestra no aparece
ningun familiar con antecedentes de consumo de drogas, un 11 % de la
muestra aparecen antecedentes de uso de drogas en familiares de primer
grado, padres, un 11 % de la muestra aparecen antecedentes de consumo en
familiares de primer grado, hermanos, un 17% familiares de segundo
grado, tios, y en un 5 % son los abuelos los familiares con antecedentes de

consumo de drogas (Tabla 8).

5.3.2. Edad de inicio del consumo y media de afos de consumo.

Se puede observar en la tabla 9, que las drogas consideradas legales
como la nicotina o el alcohol son las mas precozmente consumidas por la
mayor parte de los pacientes. También se puede comprobar que el consumo
mas prolongado en el tiempo son las drogas legales (nicotina o alcohol) y
cocaina (Tabla 9, Figura 9).

Asi mismo, podemos observar en los resultados, como la cocaina es
la droga que, no siendo la primera sustancia que prueban los pacientes, si
constituye la droga mas consumida en el tiempo por todos los pacientes

(Tabla 10, Figura 10).
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Tabla 8. Antecedentes familiares de consumo en los pacientes del estudio.

Frecuencia Porcentaje
Sin Antecedentes Familiares 20 55,6
Padres 4 11,1
Hermanos 4 11,1
Tios 6 16,7
Abuelos 2 5,6
Total 36 100,0
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Tabla 9. Edad de inicio de consumo de las diferentes sustancias en los

pacientes del estudio.

N %  Media Edad ES  Min Max
Nicotina 25 76 15,28 3,02 10 24
Cannabis 29 88 16,17 2,70 12 25
Alcohol 30 91 16,33 2,83 12 25
Anfetaminas 8 24 16,50 3,89 12 24
Heroina 6 18 17,17 3,19 12 20
Alucinogenos 14 42 17,57 3,16 12 24
Drogas disefio 18 55 17,94 2,88 12 24
Benzodiacepinas 4 12 20,00 6,78 13 28
Cocaina 33 100 20,91 6,50 12 45
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Figura 9. Histograma de barras comparativo entre la edad de inicio de
consumo y afios de consumo de diferentes sustancias en los pacientes del

estudio.
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Tabla 10. Media anos de consumo de las diferentes sustancias mencionadas

en los pacientes del estudio.

Media Afos
N Consumo ES Min Max
Nicotina 24 15,42 8,44 1 34
Cannabis 25 9,68 6,22 2 23
Alcohol 27 11,89 500 2 20
Anfetaminas 4 3,00 1,83 1 5
Heroina 2 7,50 9,19 1 14
Alucindgenos 8 3,25 238 1 8
Drogas disefio 12 4,00 395 1 14
Benzodiacepinas 3 4,00 520 1 10
Cocaina 33 11,09 511 3 26
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Figura 10. Datos comparativos entre los sujetos que solo prueban la droga y

los que consumen asiduamente, en los pacientes del estudio.
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5.3.3. Nivel de actividad antes de la adiccion.

Respecto a las actividades que realizaban antes de la adiccidon y que
han dejado de realizar como consecuencia de la adiccidon, encontramos que
el 33,3% de los pacientes realizaban actividades deportivas y como
consecuencia de la adiccion han dejado de realizarlas, el 30,3% de los
pacientes realizaban actividades culturales y actualmente han dejado de
realizarlas, pacientes que antes de la adiccion realizaban actividades
sociales como pertenecia a asociaciones, clubes y han dejado de realizarlas
el 21,2 %. El mismo porcentaje aparece de pacientes que como
consecuencia de la adiccion han dejado de realizar viajes y como
consecuencia de la adiccion han dejado estudios, también el 21,2 %,
pacientes que realizaban actividades al aire libre y ahora no las realiza, el
15,1%, pacientes que realizaban actividades laborales que ahora no las
realizan, el 24,2% , pacientes que llevaban a cabo actividades familiares y

que en la actualidad no las realizan, el 42,4% (Tabla 11).

123



Tabla 11. Modificacion de la actividad como consecuencia de la adiccion

en los pacientes del estudio.

ACTIVIDAD N Frecuencia Porcentaje
Deportiva 33 11 33,33
Cultural 33 10 30,3
Social 33 7 21,21
Aire libre 33 5 15,15
Laboral 33 8 24,24
Familiar 33 14 42.42
Viajes 33 7 21,21
Estudio 33 7 21,21
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5.3.4. Entorno social.

El entorno social estudiado en el PGE, analiza los siguientes
parametros: si el paciente tiene una relacion de pareja estable y un trabajo
estable en la actualidad, analiza si hay alguna persona que pueda colaborar
en la terapia, si el paciente tiene un lugar fijo donde vivir, si tiene personas
a su cargo, si se relaciona con personas no consumidoras y si recibe ayudas
institucionales.

Los resultados muestran que el 48,4% tiene una relacion de pareja
estable en el momento de llevar a cabo el estudio, el 66,6% tiene un trabajo
estable en la actualidad, el 63,6% tiene alguna persona que pueda colaborar
en la terapia, el 96,9% de los pacientes tiene un lugar fijo en el que vivir, el
24,2% tiene personas a su cargo, en ocasiones son hijos, otras veces son
padres, el 84,8% se relaciona con personas no consumidoras y el 9% recibe

ayudas institucionales (Tabla 12).

5.3.5. Habilidades propias.

El PGE analiza también las habilidades propias que tiene el paciente
con respecto a las drogas y a diferentes situaciones como, si es capaz de
relajarse sin necesidad de utilizar drogas, si tiene facilidad para encontrar
soluciones a los problemas, si se considera una persona disciplinada, si
sabe distraerse cuando quiere dejar de pensar en algo.

De acuerdo con los resultados, el 60,6 % confiesa saber relajarse sin
necesidad de utilizar drogas, el 48,4% tiene facilidad para encontrar
soluciones a sus problemas, el 48,4% se consideran personas disciplinadas
y el 48,4% manifiestan que saben distraerse cuando quieren dejar de pensar

en algo (Tabla 13).
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Tabla 12. Entorno social de los pacientes del estudio.

ENTORNO SOCIAL N Frecuencia | Porcentaje

[ Tiene una relacion de pareja estable en la

actualidad? 33 16 48,48
(Tiene un trabajo estable en la actualidad? 33 22 66,67
(Hay alguna persona que pueda colaborar en la

terapia? 33 21 63,64
(Tiene un lugar fijo en el que vivir? 33 32 96,97

[ Tiene personas a su cargo? 33 8 24,24

. Se relaciona con personas no consumidoras? 33 28 84,85
(Recibe ayudas institucionales? 33 3 9,09

126




Tabla 13. Habilidades propias de los pacientes del estudio.

HABILIDADES PROPIAS N Frecuencia Porcentaje

(Sabe relajarse sin utilizar drogas? 33 20 60,61
(Tiene facilidad para encontrar
soluciones a los problemas? 33 16 48,48
(Se considera una persona
disciplinada? 33 16 48,48
(Sabe distraerse cuando quiere dejar de

pensar en algo? 33 16 48,48
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5.3.6. Habilidades sociales.

El PGE evalua si los individuos disponen o no de habilidades
sociales y los items evaluados son: tienen dificultades para conocer gente
nueva, tiene dificultades para expresar sus sentimientos, le cuesta iniciar,
mantener o cerrar una conversacion, tiene problemas o no para relacionarse
con personas del sexo opuesto, le cuesta negarse cuando alguien le pide un
favor, tiene dificultades para decir “no” a otras personas, le resulta dificil
negarse cuando le ofrecen implicarse en conductas de consumo, le resulta
embarazoso cuando alguien le halaga y le resulta dificil halagar a otras
personas.

Los resultados de este cuestionario muestran que el 72 % de los pacientes
tienen dificultades para conocer gente nueva, también el 72 % tiene
dificultades para relacionarse con personas del sexo opuesto, el 45,4% tiene
dificultades para expresar sus sentimientos, al 63,6% le cuesta iniciar,
mantener o cerrar una conversacion, al 39,3% le cuesta negarse cuando
alguien le pide un favor, el 42,4% tiene dificultades para decir “no” a otras
personas, al 48,4% le resulta dificil negarse cuando le ofrecen implicarse en
conductas de consumo, al 57,5% le resulta embarazoso cuando alguien le

halaga y al 69,7% le resulta dificil halagar a los demas (Tabla 14).
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Tabla 14. Habilidades sociales de los pacientes del estudio.

Habilidades sociales N Frecuencia | Porcentaje
(Tiene dificultades para conocer gente
nueva? 33 24 72,73
[ Tiene dificultades para expresar sus
sentimientos? 33 15 45,45
(Le cuesta iniciar, mantener o cerrar una
conversacion? 33 21 63,64
[ Tiene problemas para relacionarse con
personas del sexo opuesto? 33 24 72,73
(Le cuesta negarse cuando alguien le pide
un favor? 33 13 39,39
[ Tiene dificultades para decir "no" a otras
personas? 33 14 42,42
(Le resulta dificil negarse cuando le
ofrecen implicarse en conductas de
consumo? 33 16 48,48
(Le resulta embarazoso cuando alguien
halaga algo de Ud? 33 19 57,58
(Le resulta dificil halagar a otras personas? 33 23 69,70
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5.3.7. Disparadores de consumo.

Con respecto a los estimulos o disparadores de consumo que inducen a los
sujetos a consumir, el PGE recoge 10 disparadores que son: lugares donde
anteriormente ha consumido, estar con personas consumidoras, ver la
sustancia, ver objetos utilizados para el consumo, los recuerdos de
consumos anteriores, dolores fisicos, las emociones negativas, tener
problemas econdémicos, familiares, legales etc., no poder resistir los deseos
¢ impulsos, tener sindrome de abstinencia.

El analisis de los resultados indican que los lugares donde
anteriormente han consumido es disparador para el 57,5%, estar con
personas consumidoras es un disparador para el 75,7%, ver la sustancia es
un disparador para el 72,7%, ver objetos utilizados para el consumo es
disparador en el 15,1% de los casos, tener recuerdos de consumos
anteriores es disparador para el 33,3%, disparador por dolores fisicos un
6%, tener emociones negativas es un disparador para el 36,3%, tener
problemas econdémicos, familiares, legales etc., es un disparador para el
18,1%, no poder resistir los deseos e impulsos es un disparador para el
42,4% vy el sindrome de abstinencia es un disparador para el 9% de los

pacientes (Tabla 15).

5.3.8. Personas con las que inicia el consumo.

El 91 % de los pacientes comienzan a consumir la sustancia con
amigos, un 3% comienzan a consumir solos y el 6% inician el consumo con

su pareja (Figura 11).
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Tabla 15. Disparadores de consumo de los pacientes del estudio.

DISPARADORES N | Frecuencia | Porcentaje
Lugares donde anteriormente ha consumido 33 19 57,58
Estar con personas consumidoras 33 25 75,76
Ver la sustancia 33 24 72,73
Ver objetos utilizados para el consumo 33 5 15,15
Recuerdos de consumos anteriores 33 11 33,33
Dolores fisicos 33 2 6,06
Emociones negativas 33 12 36,36
Tener problemas econdmicos, familiares, legales, etc. | 33 6 18,18
No poder resistir los deseos e impulsos 33 14 42,42
Sindrome de abstinencia 33 3 9,09
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Pareja  Solo
6%_\ 3%

Figura 11. Personas con las que inician el consumo los pacientes del

estudio.
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5.3.9. Tipo de tratamiento prescrito.

Una vez evaluado el paciente, el equipo multidisciplinar que atiende al
paciente le aconseja la posibilidad de acogerse a tres modalidades de
tratamiento farmacoldgico, psicoldgico o una combinacion de ambos. En la
muestra estudiada se constata que el 61 % aceptan un tratamiento
combinado, el 33 % tratamiento farmacoldgico y un 6 % tratamiento

psicoloégico (Tabla 16, Figura 12).

5.4. Resultados de los parametros psicométricos.

5.4.1 Evaluacién de la impulsividad.

Como se ha comentado anteriormente, en el apartado de Material y
Método, se ha utilizado la escala BIS-11 para medir la impulsividad. En el
estudio de validacion espafiola, las medianas obtenidas en una muestra de
pacientes psiquiatricos fueron: Impulsividad cognitiva: 9,5; Impulsividad
motora: 9,5; Impulsividad no planeada: 14; Puntuacion Total: 32,5. En el
caso de los pacientes estudiados, las puntuaciones obtenidas en
impulsividad cognitiva, entendida como la tendencia a tomar decisiones
rapidas, es IC: 15,06; la puntuacion obtenida en impulsividad motora
entendida como propensién a actuar uUnicamente por el estimulo del
momento, sin pensar en las consecuencias, es IM: 15,33, la puntuacion
obtenida en impulsividad no planeada INP: 19,24, y la puntuacion obtenida

en impulsividad total IT: 49,94 (Tabla 17, Figura 13).
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Tabla 16. Tipo de tratamiento prescrito a los pacientes del estudio.

Tratamiento Frecuencia | Porcentaje
Farmacologico 11 333
Psicolégico 2 6,1
Combinado 20 60,6
Total 33 100,0
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Farmacologico
33%

Combinado
61%

Psicolégico
6%

Figura 12. Tipo de tratamiento prescrito a los pacientes del estudio.
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Tabla 17. Puntuaciones en impulsividad de los pacientes del estudio.

Poblacion
Barratt Muestra sana
N Rango Media DS N Media DS
IMPULSIVIDAD COGNITIVA 33 0-26 15,06 528 9,5000 |
IMPULSIVIDAD MOTORA 33| 6-31 15,33 6,12 9,5000 |
IMPULSIVIDAD NO PLANEADA 33| 8-35 19,24 6,70 14,0000 |
IMPULSIVIDAD TOTAL 33| 22-86 4994 | 14,70 3250 |
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Impulsividad BIS-11

EPacientes
EPoblacion sana

Impulsividad Impulsividad  ImpulsividadNo  Impulsividad
Cognitiva Motora Planeada Total

Figura 13. Representacion grafica de las puntuaciones en impulsividad de

los pacientes del estudio en comparacion con la poblacion sana.

137



5.5. Correlaciones entre variables psicométricas.

Se ha estudiado las correlaciones entre los datos sociodemograficos y

tests psicologicos, mediante el andlisis de correlacion Pearson. Los
resultados mas relevantes y significativos son los siguientes:
1- Se ha observado una correlacion positiva entre la impulsividad no
planeada, cognitiva y total, y el nivel de actividad (r = 0,47 p =< 0,006; r =
0,400 p < 0,021; r =0,476 p < 0,005, respectivamente) y negativa con las
habilidades propias (r = -0,496 p < 0,003; r = -0,442 p < 0,010,
respectivamente) (Figura 14 y Figura 15).

5.6. Estudio estructural cerebral: DTI.

Los resultados de los andlisis estadisticos de la varianza de los datos
del DTI una vez realizado el postprocesado y analisis en la estacion de
trabajo son los que se muestran en la Tabla 18.

No se observan efectos significativos de la edad (p > 0.05), ni de la
lateralidad (efecto LADO) en las regiones estudiadas en ambos grupos.
Tampoco se ha podido evidenciar una asociacion entre la alteracion en los
valores de FA y el tiempo de consumo.

Con respecto al andlisis intra-grupo, no se observé lateralidad en las
medidas de SB IF y del CA (F < 2.9, p > 0.05), sin embargo, se observo un
gran efecto LOCALIZACION (F = 155,4 p > 0.0001) y el analisis post-hoc
correspondiente demostrod diferencias entre localizaciones en el siguiente
orden: Esplenio > Rodilla > IF = Cuerpo > CA para el grupo control (Tabla
18 y Figura 16), y Esplenio > Rodilla > CA = Cuerpo > IF en el grupo de
pacientes (Tabla 18 y Figura 17).
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Figura 14. Representacion grafica de la correlacion entre el nivel de

actividad e impulsividad total de los pacientes del estudio.
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Figura 15. Representacion grafica de la correlacion entre habilidades

propias e impulsividad total de los pacientes del estudio.
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Tabla 18. Promedio y desviacion tipica de los valores de FA en las siete

regiones estudiadas del grupo control, grupo de pacientes y la comparacion

entre grupos mediante ANOVA.

Controles (n=33)

Pacientes (n=32)

Comparacion inter-grupo

ROI Media DT Media DT F p-valor
Frontal inferior derecha 0.673 0.03 0.597 0.03 79.4 <0.00001
Frontal inferior izquierda 0.676 0.05 0.587 0.04 72.9 <0.00001
Cingulado anterior derecho 0.608 0.04 0.677 0.04 43.9 <0.00001
Cingulado anterior izquierdo 0.603 0.04 0.695 0.04 89.3 <0.00001
Rodilla CC 0.810 0.05 0.797 0.04 1.3 0.3
Cuerpo CC 0.670 0.06 0.683 0.05 0.9 0.4
Esplenio CC 0.855 0.03 0.841 0.04 2.5 0.1

141



Controles

Fraccion Anisotropica

IF Derecha IF zquierda CA Derecho CA Izquierdo Rodilla CC Cuerpo CC  Esplenio CC

Figura 16. Histograma de barras del promedio de los valores de FA en el
grupo control para cada una de las siete localizaciones mostrando
diferencias significativas en el siguiente orden: Esplenio > Rodilla > IF =

Cuerpo > CA.
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Figura 17. Histograma de barras del promedio de los valores de FA en el
grupo de pacientes para cada una de las siete localizaciones mostrando
diferencias significativas en el siguiente orden: Esplenio > Rodilla > CA =

Cuerpo > IF.
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El analisis inter-grupos mostré que las medidas de FA del cuerpo
calloso no presentaban diferencias significativas entre los dos grupos. Sin
embargo, se observo diferencias estadisticamente significativas entre los
valores de FA de la sustancia blanca frontal inferior y cingulada entre el
grupo de pacientes y el grupo control. Concretamente se observa una
menor FA en la sustancia blanca frontal tanto izquierda como derecha de
los pacientes respecto de los controles (Derecha F = 84.3, p< 0.0001;
Izquierda F = 73.6, p < 0.0001), y un mayor valor de FA en la sustancia
blanca  cingulada también bilateralmente en los  pacientes
comparativamente con el grupo control (Derecha F = 47.7, p < 0.0001;

Izquierda F = 85.4, p <0.0001) (Tabla 18y Figura 18).

El estudio de estas variables en relacion al estadio de predisposicion al
cambio, obtenido mediante el RCQ, también mostré diferencias
estadisticamente significativas. Al comparar la FA de pacientes en el
estadio de ‘“accion” frente a los que mostraron un estadio de
“contemplacion”, se observo que los primeros presentan valores de FA en
la SB del CA mas altos que los pacientes que se encuentran en estadio de
“contemplacion” (Tabla 19 Figura 19). En ambos casos, se observaron

valores mayores que el grupo control.
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Figura

desviaciones

18. Histograma de barras comparativo de los promedios y

tipicas de los valores de FA en el grupo de controles y

pacientes para cada una de las siete localizaciones mostrando las

diferencias significativas entre ambos grupos (p < 0.05).
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Tabla 19. Promedio y desviacion tipica de los valores de FA en las siete
regiones de los dos subgrupos de pacientes correspondientes al RCQ y la

comparacion entre los subgrupos mediante ANOVA.

Contemplacion (n=13) Accion (n=19) Comparacion inter-grupo
ROI Media DT Media DT F p-valor
Frontal inferior derecha 0.611 0.03 0.587 0.03 4.7 0.037
Frontal inferior izquierda 0.582 0.04 0.591 0.03 0.5 0.479
Cingulado anterior derecho 0.658 0.03 0.691 0.05 5.3 0.028
Cingulado anterior izquierdo 0.677 0.04 0.709 0.04 5.2 0.029
Rodilla CC 0.812 0.04 0.788 0.04 27 0.111
Cuerpo CC 0.691 0.05 0.678 0.06 0.4 0.512
Esplenio CC 0.853 0.02 0.832 0.05 2.1 0.161
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SB del Cingulado Anterior izquierdo

Fraccion Anisotropica

Controles Pacientes Pacientes
Contemplacion Accion

Figura 19 Histograma de barras comparativo del promedio y desviacion
tipica de los valores de FA de la SB del CA izquierdo en el grupo de
controles y los dos subgrupos de pacientes segiin el RCQ, mostrando las

diferencias significativas (*).
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5.7. Correlaciones entre variables psicométricas y DTI.

Aparte del estadio del RCQ, el nivel de impulsividad mostré también
una asociacion con los valores de FA. En concreto la puntuacion de
impulsividad motora present6d una correlacion negativa con la FA de la SB
inferior frontal derecha (R =-0.5, p = 0.004) Figura 20.

No se observaron otras correlaciones significativas entre los valores
de FA y el resto de variables estudiadas incluyendo la edad, afios de
dependencia, edad del primer consumo o la cantidad de cocaina consumida

por semana.
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Figura 20. Representacion grafica de la correlacion negativa entre la

Impulsividad Cognitiva y la FA de la SB inferior frontal derecha de los

pacientes del estudio.
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6. DISCUSION.

6.1. Estudio sociodemogréafico.

En el presente trabajo hemos estudiado algunas de las variables mas
significativas sociales, demograficas y psicologicas de un grupo de
pacientes de caracteristicas homogéneas en el &mbito cultural, edad y sexo,
con el objetivo de unificar en lo posible criterios y obviar aquellas
diferencias debidas al género.

Apoyando la idea que aporta el Observatorio Europeo para la
Monitorizacion de las Drogas y Drogadiccion (EMCDDA, 2009) de que en
general dentro del colectivo de pacientes en tratamiento existe un grupo de
pacientes socialmente integrados, que consumen cocaina en polvo y un
grupo de pacientes que consume cocaina, a menudo en forma de crack, en
combinacion con opidceos. El primer grupo normalmente consume la
cocaina por via esnifada en combinacion con alcohol o cannabis pero no
con opidceos, el segundo grupo suele consumir la droga por via parenteral,
consume tanto cocaina como opiaceos a veces fuma crack y presenta una
salud y condiciones sociales precarias. La muestra estudiada en este trabajo
de investigacion, se caracteriza por ser individuos socialmente integrados.
El 93,9% no presenta antecedentes judiciales, el 78% se encuentra en
situacion de pleno empleo, s6lo un 12,1% son desempleados en el
momento en que se lleva a cabo el estudio. Los estudios analiticos
hematologicos, bioquimicos y serologicos indican que los parametros de la
muestra se hallan dentro de la normalidad. El 96,9% tiene un lugar fijo en
el que vivir, la mayoria de los pacientes presentan estabilidad familiar, s6lo
un 9% tenian problemas de ruptura de pareja. Por lo tanto podemos
concluir que la muestra estudiada presenta “buena salud” y tampoco se

caracteriza por tener problemas sociolaborales relevantes.
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Destaca que ninguno de los pacientes tenga estudios superiores, ello lo
atribuimos en parte a la ubicacion de la UCA de Paterna situada en una
zona rural y a que es un recurso de sanidad publica.

El 70 % acudieron en busca de terapia por iniciativa propia, hecho que
demuestra el reconocimiento de la adiccién como una enfermedad.

La mayor parte de los pacientes no tiene antecedentes familiares directos de
consumo.

Por otro lado y atendiendo a los factores de riesgo, hay que destacar
que el 97% de los pacientes inicia el consumo con amigos o con la pareja y

solo un 3% manifiesta haber iniciado el consumo solo.

La muestra de adictos a cocaina estudiada en este trabajo de
investigacion se caracteriza por presentar puntuaciones elevadas en todas
las escalas de impulsividad en comparacién a las puntuaciones que se
tienen respecto a la poblacion normal, estos resultados apoyan la idea de
que los adictos a cocaina presentan alteraciones en las funciones ejecutivas
(Leon-Carrién and Barroso, 1997). En el cerebro humano existe un sistema
ejecutivo encargado de coordinar los distintos subsistemas que sirven al
pensamiento, activando o desactivando los circuitos cerebrales funcionales
necesarios para que se produzca este proceso. Para Lezack (Lezack, 1976),
las funciones ejecutivas permiten a un individuo funcionar de manera
independiente, con un propésito o meta concreta, llevando a cabo
conductas autosuficientes y de modo satisfactorio. En caso de que estas
funciones estén deterioradas, el sujeto, aunque tenga las capacidades
cognitivas intactas, ya no sera capaz de autocuidarse, de realizar trabajos,
ni de mantener relaciones sociales normales, las alteraciones en la funcion
ejecutiva afectan a la conducta, lo que se traduce en un déficit de
autocontrol, irritabilidad, impulsividad, indiferencia. Los sujetos con
disfuncion en el cortex orbitofrontal derecho, como es el caso de los adictos

a la cocaina, no pueden hacer asociacioén entre las emociones presentes y
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las experiencias negativas anteriores (Bechara et al., 2000). Conocemos
que la corteza orbitofrontal y el cingulado anterior son dos regiones
implicadas en el proceso de toma de decisiones inhibitorio especialmente
implicadas en el sistema de recompensa (Elliott et al., 2000);(Fan et al.,
2003). Estas areas procesan el valor de la recompensa y valencia afectiva
de los estimulos ambientales, asume las consecuencias de los propios actos
(respuesta de seleccion) y rechaza comportamientos inapropiados
(respuesta de inhibicidén), principios que ya fueron postulados por
Krawczyk en 2002 (Krawczyk, 2002) y Fan et al., en 2003 (Fan et al.,
2003).

Una disfuncién morfométrica y/o funcional en estas regiones
cerebrales ha sido propuesta como clave en el mecanismo implicado en la

adiccion (Goldstein and Volkow, 2002).

Estudios de imagen en adictos, refieren una alteracion en multiples
circuitos cerebrales incluyendo los implicados en la recompensa / saliencia,
motivacion / actuacion, control inhibitorio / deshinibicién y memoria /

condicionamiento (Volkow et al., 2003).

Asi pues, los consumidores de cocaina de forma crénica, como es el
caso de la muestra estudiada en esta investigacion, muestran una alteracion
en las areas relacionadas con el procesamiento emocional de estimulos no
relacionados con la adiccion. El tema clave seria que presentan un déficit
en el procesamiento emocional. Durante la adiccion, el valor de la droga en
el sistema de recompensa-motivacion-memoria supera el control inhibitorio
ejercido por el cortex prefrontal (Volkow, 2004). Ampliaremos esta
discusion cuando relacionemos los resultados en impulsividad con los

resultados obtenidos en el estudio DTI.

Respecto a la etapa de cambio en la que se hayan los pacientes destaca

que el 39 % se encuentra en un estadio de contemplacion, este estadio se
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caracteriza por ser una etapa paraddjica, en la que los pacientes conocen la
existencia de un problema, pero se sienten ambivalentes ante la posibilidad
de cambiarlo por lo que estratégicamente tendremos que centran el objetivo
de la intervencion en reducir esa ambivalencia. El 61 % se encuentran en
un estadio de accion caracterizado porque el paciente se siente en
disposicion de llevar a cabo un plan de accidn y el objetivo a la hora de la
intervencion estara orientado a apoyar la autoeficacia, a focalizar la
atencion sobre los logros y a afirmar las decisiones (DiClemente, 1991).
Destaca que ninglin paciente se encuentre en estadio de precontemplacion
lo que avala la tesis de que el precontemplador no ve el comportamiento de
uso de sustancias como un problema, el precontemplador ni siquiera piensa
en cambiar el comportamiento por no haber percibido el problema.

Lejos de crear arquetipos o perfiles de un sujeto adicto, porque la
adiccion es una enfermedad, cronica y recurrente, estudios previos
confirman la existencia de un substrato bioldgico cerebral (neurobiol6dgico)
que modula el comportamiento de estos pacientes. Si bien es cierto que hay
que eliminar la idea de los estigmas del adicto; un enfermo adicto no elige
serlo, pero si elige en un momento dado de su vida, probar la droga, afirma
la Dra. Volkow ¢ Por qué?, lo hemos ido viendo a lo largo de esta memoria,
los principales disparadores de consumo nos orientan al hecho de que el
entorno de los amigos, el deseo de conocer nuevas sensaciones, en
numerosas ocasiones les impulsa a consumir o al menos a probar la droga:
la cocaina. ;Es la droga la que modifica y altera el comportamiento? Se
conocen cambios funcionales y morfoldgicos en SNC, ya descritos, con
diferentes técnicas de imagen (PET y RM).

La idea generalizada de que los adictos a sustancias son personas con
desarraigos familiares, problemas sociales, conyugales, etc... sigue
existiendo, pero hay que sumar otros factores desencadenantes, como la

falta de informacidn acerca del riesgo real del consumo de sustancias de
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abuso, la escasa percepcion de riesgo, la falsa idea de que “no ocurre nada
por probar”.

Hemos podido constatar, que la predisposicion al cambio es
fundamental a la hora de buscar ayuda, la voluntad de cambiar viene
condicionada en parte por la aceptaciéon de la propia enfermedad. El
reconocimiento de que existe un problema real de salud predispone al
paciente a continuar en la tarea de encontrar una solucion a este estado de

dependencia y salir de esta situacion.

6.2. Estudio DTI.

Con respecto a los resultados obtenidos en el andlisis del DTI, se han
observado alteraciones significativas de la microestructura de la sustancia
blanca en la corteza prefrontal entre el grupo de pacientes dependientes de
cocaina y el grupo control. Cambios en la FA pueden no indicar
necesariamente atrofia del tejido. La sustancia blanca esta formada por los
axones neuronales y la glia que, entre otras funciones, forma las capas de
mielina que permiten la conduccién nerviosa a través del axén. Por
consiguiente un aumento o disminucion de la FA indica una alteracion de
la difusion del agua a través de los tractos que afectaria a la conectividad
entre las regiones que dichos tractos estan conectando. Concretamente, este
estudio muestra una disminucion de la FA de la SB frontal inferior bilateral
en un grupo de pacientes dependientes de cocaina con respecto a un grupo
de sujetos sanos. Por el contrario, y de forma sorprendente, la SB del
cingulado anterior mostré valores de FA mayores en el grupo de cocaina
que en el grupo control.

Investigaciones previas han mostrado también una disminucion de FA
en SB frontal inferior en sujetos adictos a cocaina (Lim et al., 2002a, Lim

et al., 2008b) y metanfetaminas (Chung et al., 2007), asi como en la SB del
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cingulado anterior de sujetos alcoholicos (Harris et al., 2008, Pfefferbaum
et al., 2008). Dado que las regiones afectadas son las mismas, dichos
resultados apoyan la hipdtesis de que las alteraciones encontradas en
nuestro estudio se deben a la condicion patologica derivada del consumo de

cocaina.

El grupo de investigacion de Verdejo-Garcia (Verdejo-Garcia and
Perez-Garcia, 2007), ha demostrado que mayores niveles de “urgencia”,
rasgo de personalidad que se caracteriza por la tendencia a cometer actos
impulsivos en situaciones de afecto negativo, predicen significativamente
una mayor severidad de problemas relacionados con la adiccion en

consumidores de alcohol y psicoestimulantes.

Existe evidencia de que tanto la hipoactivacion ante estimulos
positivos como la hiperactivacion ante estimulos negativos pueden
repercutir en la seleccion de conductas y en la toma de decisiones

(Verdejo-Garcia et al., 2006, Verdejo-Garcia and Bechara, 2009).

Es de especial importancia mencionar que en otras enfermedades
psiquiatricas también se han observado disminuciones de FA en la SB del
cingulado anterior tales como en la enfermedad de Alzheimer (Fellgiebel et
al., 2008), pacientes depresivos geriatricos (Bae et al., 2006, Alexopoulos
et al., 2008), en el Parkinson (Matsui et al., 2007, Karagulle-Kendi et al.,
2008), trastorno obsesivo compulsivo (Szeszko et al., 2005), trastorno
bipolar (Frazier et al., 2007) y esquizofrenia (Fujiwara et al., 2007).

La naturaleza de las alteraciones microestructurales del sistema
nervioso que llevan a una reduccion de la FA de la sustancia blanca no se
conoce todavia con detalle. Sin embargo, se han observado incrementos de
la ramificacion dendritica y la densidad de la sustancia blanca de ratas
expuestas a cocaina (Nestler, 2001). Para poder interpretar las alteraciones

observadas en este experimento conviene repasar estudios sobre
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consumidores que se han realizado mediante otras técnicas de
neuroimagen.

Numerosos estudios funcionales de neuroimagen, especialmente
mediante PET y RMf, han estudiado el papel de la corteza orbitofrontal
(OFC) y cingulada (ACC) y sus alteraciones por el consumo de cocaina.
Los ROIs empleados en nuestro experimento se centraron en la SB que
subyace a estas dos regiones cerebrales.

Estudios que han presentado estimulos relacionados con la cocaina a
sujetos adictos muestran resultados algo controvertidos: mientras muchos
estudios presentan hiperactividad s6lo de la ACC (Childress et al., 1999,
Maas et al., 1998, Kilts et al., 2001, Kilts et al., 2004, Risinger et al., 2005,
Wexler et al., 2001, Duncan et al., 2007) o s6lo de la OFC (Grant et al.,
1996, Bonson et al., 2002), otros estudios demuestran hiperactivacion de
ambas regiones (Wang et al., 1999, Garavan et al., 2000). Sin embargo,
estudios de neuroimagen en reposo (estudios que miden la actividad
cerebral sin estimulacidon de ningln tipo) han mostrado hipoactivacion de la
OFC (Adinoff et al., 2003), que también se ha observado en otras drogas de
abuso (Daglish et al., 2001, Brody et al., 2002). Estas alteraciones de la
actividad cerebral podrian estar directamente relacionada con los cambios
estructurales de SB observados en nuestro estudio.

Por ejemplo, en pacientes con trastorno de panico se han observado
esas dos alteraciones simultaneamente. De esta forma, el hipermetabolismo
de glucosa (PET realizado con Fluorodioxiglucosa marcada
radiactivamente) observado en la ACC de pacientes con trastorno de panico
(Stapleton et al., 1997) podria explicar los mayores valores de FA
observados en esta misma region y estos mismos pacientes (Han et al.,
2008). Podriamos hablar de una exacerbacion patoldgica de la integridad de

SB del CA por su hiperactividad.
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De la misma forma podriamos decir que el aumento de FA en el CA
de nuestro grupo de sujetos dependientes de cocaina se debe en parte a una
hiperactividad de esta region, observada en el craving, estado con el que
los adictos pueden lidiar gran parte del dia. Lo que también cabe pensar es
que el aumento de FA en el CA debe jugar un importante papel en los
sintomas clinicos observados.

La OFC esta involucrada en funciones cognitivas como la toma de
decisiones, sensibilidad al refuerzo y el castigo, integracion sensorial y la
representacion del valor afectivo de los reforzadores. Muchos de estos
procesos se han visto dafiados en sujetos adictos a cocaina (Kalivas and
Volkow, 2005, Everitt et al., 2007, Goldstein and Volkow, 2002). Si
tenemos en cuenta que dicha region cortical estd ampliamente conectada a
otros centros corticales y otras estructuras limbicas, y que la SB que
contiene dichas conexiones presenta peor integridad, podemos explicar el
empeoramiento de estas funciones, no solo por razones de
hipometabolismo sino también en virtud de una peor conectividad.

La corteza ACC participa en la atencion, monitorizaciéon de la
conducta y estados interiores, procesamiento de las caracteristicas
reforzantes y motivacionales de un estimulo (saliencia), deteccion y
prediccion de errores. El incremento en los valores de FA en el CA podria
reflejar una exacerbacion patoldgica de estas funciones, orientadas sobre
todo a la consecucion de la droga, observada a menudo en sujetos adictos
(Schoenbaum and Shaham, 2008). Por el contrario, estudios previos han
encontrado una disminucion de FA en esta region y en la SB frontal
inferior en sujetos alcohdlicos (Pfefferbaum et al., 2008, Harris et al.,
2008). Una posible explicacion de esta discrepancia puede residir en el
hecho de que la cocaina es un psicoestimulante y, como tal, incrementa los
niveles de activacion, atencion y percepcion mientras que el alcohol es un

depresor del sistema nervioso central.
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Ademas, sujetos que se encuentran en un estadio de “accién” segun
el RCQ muestran valores de FA en el CA ligeramente mas altos que los
que estan en “contemplacién”. Esta diferencia podria atribuirse al hecho de
que los sujetos que estan en ‘“‘accion” llevan mdas tiempo intentando
abandonar el consumo, lo que conlleva el ejercicio de funciones ejecutivas
como el control inhibitorio, selectividad de la atencion hacia fuentes con
menor saliencia que los estimulos condicionados y por lo tanto una mayor
modulaciéon de la motivacion. Esta region que se activa en el craving
(atencion selectiva a estimulos relacionados con la droga), también estd
involucrada en la monitorizacion de conflictos y el control inhibitorio, lo
cual podria explicar la mayor FA en sujetos que luchan por controlar el
consumo, que aquellos que simplemente consumen cuando quieren o
pueden, sin tratar de controlar los impulsos.

La impulsividad se define como la capacidad de dejar pasar refuerzos
inmediatos pequenos en pos de refuerzos mayores retrasados en el tiempo
(Torregrosa et al., 2008). Sujetos con trastornos de impulsividad como el
trastorno de déficit de atencion e hiperactividad o adictivos tienen déficits a
la hora de inhibir respuestas motoras como por ejemplo en test tipo Go/No-
Go o Stop Signal Test (Chamberlain et al., 2007). La correlacién negativa
observada entre la impulsividad cognitiva y el valor de FA en la SB IF en
el grupo de consumidores (region con FA disminuida en el grupo de
pacientes) podria explicar esta asociacion. De hecho, menores valores de
FA en esta region implican una peor conectividad entre la OFC y el resto
de estructuras tanto corticales como subcorticales incluyendo los ganglios
basales y otros centros motores. Estudios previos han encontrado
asociaciones entre la integridad de la SB del cuerpo calloso y el control
cognitivo (Salo et al., 2009) o la impulsividad (Moeller et al., 2005, Lim et

al., 2008a) en sujetos abusadores de psicoestimulantes.
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La impulsividad representa un factor de vulnerabilidad con respecto
a las recaidas en el tratamiento de la adiccidon. Esta podria ser una de las
razones por las que los adictos presentan respuestas no planeadas, rapidas a
determinados estimulos, antes del procesamiento completo de la
informacion a cargo de regiones frontales (OFC y ACC) que valorarian
conscientemente las consecuencias de esas respuestas conductuales
compulsivas.

Con este estudio podemos concluir que, efectivamente, el consumo de
cocaina provoca alteraciones de la microestructura de la SB de, al menos,
el CA y la SB IF. De acuerdo con estudios previos, la FA de la SB IF se ve
disminuida en el grupo de adictos. En cambio, la FA de la SB del CA se ve
aumentada con respecto a los controles y, ademas, es mayor en aquellos
pacientes que se encuentran en “accion” que en los que se encuentran en
“contemplacion”, sugiriendo un papel del CA no solo en la monitorizacion
de estados internos sino también en el control inhibitorio necesario para el
periodo de abstinencia. Como proponiamos en la hipdtesis, las alteraciones

de FA frontal estdn asociadas a la impulsividad cognitiva.
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7. CONCLUSIONES.

1. Siendo los individuos de la poblacion estudiada socialmente integrados,
entendiendo por ello que presentan estabilidad familiar, no tienen
antecedentes judiciales ni delictivos, con un elevado indice de empleo, y
que relativamente gozan de de buena salud, la mayor parte de los
pacientes (97%) inicia el consumo con amigos o con la propia pareja, lo
cual avala la idea de que los procesos biologicos que subyacen al
consumo, se ven potenciados por los factores de riesgo como el grupo
de amigos.

2. Todos los pacientes son mas impulsivos que la poblacion normal y con
respecto al estadio de cambio todos los pacientes se encuentran en
estadios de “contemplacion” (61 %) o de “accion” (39,4 %) lo que
guarda relacion con que la mayoria (70%) solicita tratamiento por
iniciativa propia.

3. Las diferencias significativas que existen al comparar la FA de
pacientes en estadio de “accion” frente a los que mostraron un estadio
de “contemplacion”: se observan valores de FA en la SB del CA mas
altos que los pacientes que se encuentran en contemplacion, siendo los
valores de ambos grupos mayores que los del grupo control. Estos datos
junto con los obtenidos con la escala de Impulsividad de Barratt,
permiten concluir que las alteraciones de la FA en areas frontales

pueden estar asociadas a la impulsividad cognitiva.
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Anexo 1. Consentimiento informado.
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Anexo 2. Solicitud de autorizacion dirigido al Comité de Ensayos e
Investigacion Clinica del H.Arnau de Vilanova.
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Anexo 3. Protocolo General de Evaluacion.
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Anexo 4. Seguimiento de Caidas/Recaidas.
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Anexo 5. Escalas de valoracion del craving.

179



Anexo 6. Escala de Impulsividad de Barratt.
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