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Resumen

La dependencia a sustancias psicoactivas (SPA) o el trastorno por consumo de
sustancias psicoactivas es una condicion compleja y multidimensional debido a la
interaccion de factores individuales, bioldgicos, sociales y ambientales que podria favorecer
a una limitada poblacién el desarrollo de la misma. Algunos de los problemas relacionados
con el uso crénico y problemaético de SPA es el deterioro de procesos cognitivos tales como
las funciones ejecutivas (memoria de trabajo, inhibicién de la respuesta y flexibilidad
cognitiva), lo cual afecta la calidad de vida de la persona usuaria.

El objetivo de la presente investigacion fue conocer la relacion entre el patron de
consumo, los antecedentes sociodemograficos y las funciones ejecutivas en
expoliconsumidores de alcohol/cocaina, que se encontraban en abstinencia durante el
momento de este estudio. Como estrategia metodologica se utilizd el disefio cuasi-
experimental entre grupos intactos. La muestra del estudio fue de n=32 y estuvo constituida
por hombres y mujeres mayores de edad entre 20 y 60 afios. Se conformé un grupo de
personas expoliconsumidores entre 2 y 13 afios de abstinencia, que antes fueron usuarios de
alcohol y cocaina/crack y miembros de algun grupo de apoyo (AA, NA, ONG). A partir de
las caracteristicas sociodemogréaficas de dicha muestra, se seleccioné un grupo control de
consumidores recreacionales esporadicos sin antecedentes de dependencia de SPA.

De este modo, ambos grupos fueron equiparados por sexo, edad y escolaridad. En
términos generales, la muestra estuvo caracterizada por 50% hombres y 50% mujeres con
edad promedio de 40 afios, escolarizacion de 14 afios y 50% de personas casadas y el 50%
de personas solteras, todos costarricenses vecinos de la zona metropolitana. Ademas, el
95% de los participantes se encontraba en actividad laboral al momento de la entrevista.

Como parte de los hallazgos mas relevantes de este trabajo, se determind que los
expoliconsumidores mantuvieron un progresivo patron de policonsumo (alcohol,
cocaina/crack, marihuana y tabaco) con predileccion por el alcohol, en un promedio de 20
afios que abarcaba la adolescencia temprana y la juventud. Ademas, los participantes
cumplieron con la mayoria de los indicadores asociados con los constructos psicobioldgicos
y criterios clinicos de dependencia catalogada como severa; por la cual sufrieron un declive
personal, familiar, social y psicol6gico, acompafiado por sintomas, como: estrés, ansiedad y
depresidn y sintomas psicéticos inducidos por SPA. A nivel cognitivo se encontro relacion
entre los gramos de consumo de alcohol y el déficit en el funcionamiento ejecutivo como la
inteligencia fluida y déficit en la capacidad de memoria de trabajo, reflejado en las
condiciones actualizacion, inhibicién y flexibilidad cognitiva. EI consumo de alcohol en
presencia de otras sustancias como la marihuana contribuyé al déficit de procesos
cognitivos, a la vez que influyé en la calidad de vida y el bienestar psicoloégico de los
usuarios y personas mas cercanas.
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Capitulo |

Introduccion

La dependencia a sustancias psicoactivas (SPA) o el trastorno por consumo de
sustancias psicoactivas (TCS), es un fendmeno complejo y multidimensional que no se
explica por una causa unica, debido a la interaccion de factores individuales, bioldgicos,
sociales, culturales y ambientales que permiten desarrollar dicha condicion en una limitada
poblacion. Lo cual ha despertado en las ultimas décadas, gran interés en explicar por qué
algunos individuos se administran SPA y por qué dicho comportamiento se convierte en su
mayor motivacion. Igualmente, en comprender los mecanismos subyacentes implicados en
el sistema nervioso central que la sustenta.

Derivado del uso crénico de SPA, se destacan las alteraciones psiquiatricas
neuroldgicas y psicoldgicas, pues comparten el hecho de que afectan el funcionamiento del
sistema nervioso y producen cambios importantes en diversos procesos cognitivos y en
consecuencia en el comportamiento del ser humano tras el uso cronico de SPA (Pérez et al.,
2006; Ruiz, Pedrero, Rojo, Llanero y Puerta, 2011; Coullaut, Arbaiza, De Arrule, Coullaut y
Bajo, 2011; Marino, Castro y Torrado, 2012; Méndez y Bejarano, 2015; United Nations
Office on Drugs and Crime [UNODC], 2017).

La dependencia a sustancias psicoactivas no se puede explicar sobre la base de una
causa Unica, por el contrario, su desarrollo es producto de la conjugacién de variables a
corto y a largo plazo que inciden en la adquisicion de patrones de consumo problematico;
mismas que sensibilizan los diferentes sistemas de recompensa y motivacion, sistemas de
neurotransmision, la funcionalidad de la corteza prefrontal (CPF) y mecanismos del estrés
(Méndez-Diaz, Romero, Cortés, Ruiz-Contreras y Prospéro-Garcia, 2017). Estas
alteraciones repercuten en la calidad de vida de la persona en condicion de dependencia,
afecta el area familiar, laboral y social, reflejado en conductas de fracaso, en el
autocuidado, la autoeficacia, el autocontrol, entre otros (Méndez y Bejarano, 2015;
UNODC, 2017).

Se estima que el 5.6% de la poblacion mundial, de edades comprendidas entre 15 y
64 afos, ha consumido alguna sustancia psicoactiva durante el afio 2016 en al menos una

ocasion. Ademas, se calcula que 31 millones de personas presentan trastornos derivados del



consumo SPA, por lo que se puede inferir que el consumo fue perjudicial o crénico. De
acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en el 2016 la mortalidad a
consecuencia del consumo de alcohol fue de 3.3 millones de personas; es decir, el consumo
nocivo de alcohol causa mas del 5% de la carga mundial de morbilidad (UNODC, 2017).

En Costa Rica, el consumo de sustancias psicoactivas, tanto legales como ilegales,
no deja de ser un problema complejo en términos de salud publica, debido a que requiere
una inversion cada vez mayor, por ejemplo:

...el costo econdmico del consumo de sustancias psicoactivas en Costa Rica, para el

afio 2011 representd $551.095.458,51 (quinientos cincuenta y un millones noventa y

cinco mil cuatrocientos cincuenta y ocho con 51/100 ddlares americanos), para un

costo per-capita de $120,00 (ciento veinte con 01/100 ddlares americanos), y

equivalente a un 1,36% del Producto Interno Bruto (IAFA, 2014, p.48).

De acuerdo con la VI Encuesta en Poblacion General, realizada por el Instituto de
Alcoholismo y Farmacodependencia (IAFA), el alcohol como sustancia legal es la mas
consumida por los costarricenses; incluso, se identifico6 un incremento importante de
consumo en el afio 2010 (IAFA, 2015). En la actualidad, el 63,3% de la poblacion ha
consumido alguna vez en la vida algin tipo de SPA, el 41,6% consumi6 alcohol en el
ultimo mes, y el 27,9% se encuentra en consumo activo, mayoritariamente hombres entre
los 20 y 39 afios de edad; “en Costa Rica casi la mitad de las personas jovenes (46,3%),
hombres y mujeres empiezan a beber antes de los 14 afios” (IAFA, 2015, p.23).

El estudio realizado en Costa Rica constata que los usuarios de SPA agregan al
patron de consumo otras sustancias psicoactivas de manera simultanea, mezclan o alternan,
en vez de sustituirla por otra sustancia. Sefiala que es comun la ingesta de alcohol y cocaina
juntas, debido a que compensa los efectos agudos de alguna de ellas. En Costa Rica, el
inicio del policonsumo de alcohol y cocaina/crack corresponde con edades muy tempranas
de la adolescencia, lo que coincide con los reportes que presentan los profesionales que
brindan tratamiento en adicciones en el Centro para personas menores de edad en el IAFA
(Murillo, 2013).

Igualmente, multiples investigaciones coinciden en que es comin el consumo
simultaneo de alcohol, cocaina y/o crack, ya que los usuarios buscan: 1) potenciar o

compensar alguna sustancia, 2) aumentar la intensidad de los efectos euforizantes de la



cocaina, 3) reducir el efecto de intoxicacion o sedacion etilica y/o 4) controlar el sindrome
de abstinencia, entre ellos el denominado “bajon” de la cocaina o el crack; aunado a lo
anterior, se ha registrado que entre el 60% y 85% de consumidores de cocaina presentan
dependencia al alcohol (Alcazar-Cércoles y Bezos-Saldafio, 2011; Murillo, 2013; Lorenzo,
Ladero, Leza y Lizasoain, 2009; John y Nader, 2017; Griffin, 2017).

Diferentes profesionales en las Ciencias de la Salud han investigado el efecto que
tienen las sustancias psicoactivas en el sistema nervioso central y las consecuencias en la
conducta de las personas que se encuentran en situacion de dependencia. Subdisciplinas
como la psicologia cognitiva, la neuropsicologia, la psicofarmacologia han encontrado que
el consumo de una o varias sustancias psicoactivas alteran las funciones ejecutivas en
diversos dominios, como, por ejemplo: la atencion, la memoria de trabajo, el control
inhibitorio, velocidad de procesamiento de informacion y la flexibilidad cognitiva (Coullaut
et al., 2011; Marino et al., 2012; Arana et al., 2012; Patifio-Mas0, Gras-Pérez, Font-
Mayolas y Baltasar-Bagué, 2013; Ruiz et al, 2011).

Las funciones ejecutivas (FE) hacen referencia a procesos cognitivos de alto nivel
que, a través de su influencia en los procesos de bajo nivel, permiten a los individuos
regular sus pensamientos y acciones, durante el comportamiento dirigido al cumplimiento
de objetivos (Friedman y Miyake, 2016). Como informacion general, las FE agrupan
algunos de los siguientes dominios: flexibilidad cognitiva, control de la inhibicién,
planificacion, cambio del foco atencional, capacidad de anticipacion de consecuencias,
gestion de nuevas conductas, autorregulacion, autocontrol y memoria de trabajo (Cock,
Matute y Jurado, 2008; Tirapu, Mufioz, y Pelegrin 2002; Papazian, Alfonso, Luzondo y
Araguez, 2009; Flores y Ostrosky, 2008; Ardila y Ostrosky, 2008; Lorenzo, Ladero, Leza 'y
Lizasoain, 2009; Martos-Pérez y Paula-Pérez, 2011; Tirapu, Garcia, Rios y Ardila, 2012;
Friedman y Miyake, 2016).

La corteza prefrontal dorsolateral (CPFDL), la cual juega un rol importante en el
control ejecutivo del cerebro, esta asociada con la ejecucion de funciones como la memoria
de trabajo, la flexibilidad cognitiva y la atencidn; mientras su region orbital o ventral estan
relacionados con aspectos emocionales para la toma de decisiones basados en el juicio
moral, la ética y la inhibicion de la respuesta (Jodar et al., 2013). Por consiguiente, el

I6bulo frontal es susceptible de sufrir alteraciones no solo por trastornos del desarrollo,



enfermedades virales, accidentes cerebrovasculares o enfermedades degenerativas, sino que
también por factores externos como el consumo inadecuado y excesivo de sustancias
psicoactivas. Con respecto al consumo cronico, se sabe que provoca cambios bioquimicos
en los sistemas de neurotransmision del I6bulo frontal que derivan en alteraciones en la
plasticidad cerebral, como: la sensibilizacion del sistema de recompensa y motivacion,
creacion de habitos, atribucion de valor a los estimulos asociados al consumo de SPA 'y
pérdida del control de la ingesta de SPA (Volkow, 2005; Koob y Volkow, 2009; Kravitz et
al., 2015; Volkow, Koob y McLellan, 2016).

Cabe sefialar que, varios autores sugieren que, como consecuencia del policonsumo
de alcohol y cocaina, se deriva un metabolito toxico denominado “cocaetileno” el cual
conlleva a la alteracion del funcionamiento del sistema cardiovascular y al sistema nervioso
central, especialmente en la corteza prefrontal; por otro lado, se conoce que la ingesta de
grandes cantidades y de forma crénica de alcohol, tiene graves consecuencias en la salud
del individuo, provocando psicosis, delirium tremens, cirrosis, enfermedades
gastrointestinales, entre otros. En este sentido, los individuos presentan alteracion funcional
cognitiva, que no solo puede ser un factor de vulnerabilidad para la aparicién de ciertos
trastornos psiquiatricos y psicoldgicos, sino que también pueden agravar ain mas el
trastorno por consumo de SPA (Pan y Hedaya, 1999; Pastor, Llopis y Barquero, 2003;
Farooq, Bhatt y Patel, 2009; Ardila y Ostrosky, 2008; Papazian et al., 2009; Flores y
Ostrosky, 2008; Cock et al., 2008; Ruiz et al., 2011; Blanco y Vera de la Puente, 2013;
Estrada, Garcia y Tapia, 2017).

El patron de consumo que cada usuario incorpora a su repertorio conductual toma
importancia, al inicio, en el mantenimiento y la supresion del consumo de SPA. Barragan,
Gonzéles, Medina y Ayala (2005) definen el patron de consumo como: “los datos
cuantitativos basados en el autoinforme del usuario, referente a la cantidad, frecuencia y
tipo de consumo” p. 64. Después de experimentar con una o varias sustancias, algunos
consumidores tienden al policonsumo en més de dos tipos de SPA de manera simultanea
(Murillo, 2013).

Asi pues, el patron de consumo se instaura paulatinamente hasta llegar a formar
parte del repertorio conductual del individuo; aunado a esto, una desregulacion en la CPF y

la relacion desventajosa del individuo con el medio ambiente, revelan una condicion de



vulnerabilidad para la transicién a la dependencia de SPA (Piazza y Deroche-Gamonet,
2013). Aunque, no todas las personas que inician el consumo de sustancias psicoactivas
Ilegan a adquirir una condicion de dependencia severa en su vida, un porcentaje importante
de ellas se hallan expuestas a las sustancias tanto legales como ilegales, por lo que se
encuentran igualmente en riesgo de generar un trastorno por consumo de sustancia
psicoactivas (Montoya, Hess, Covi, Fundala y Jhonson, 1995; Villa, 2008; Norefia et al.,
2010; Verdejo, Lopez, Orozco y Pérez, 2002; Kalivas y Volkow, 2005; Bechara, Damasio,
Damasio, 2000; Piazza y Deroche-Gamonet, 2013).

Justificacion

El Reporte de drogas y crimen de la United Nation Office on Drugs and Crime
(UNODC, 2017) evidencia la relacion causal entre el consumo nocivo de alcohol, cocaina y
otras sustancias psicoactivas con una serie de trastornos mentales y comportamentales, mas
de 60 afecciones provocadas exclusivamente por el alcohol y méas de 200 en las que el
alcohol puede tener una repercusion negativa. A esto se suma la combinacién entre alcohol
y cocaina, ambas sustancias “corrompen” los sistemas cerebrales de control motivacional y
de recompensa mediante la alteracion de los mecanismos de accion de los diferentes
sistemas de neurotransmision. Consecuentemente, algunos individuos adquieran, a corto o a
largo plazo, un patron de consumo de riesgo que provoca un deterioro fisico, psicoldgico,
cognitivo, social e incluso la muerte (Pascual, Amedi, Frene y Merabet, 2005; Peréz et al.,
2006; Farooq et al., 2009; Lorenzo et al., 2009; Alcazar-Corcoles y Bezos-Saldafa, 2011;
Murillo, 2013).

Por otra parte, el alcoholismo es una enfermedad compleja donde se conjugan
factores de indole biopsicosocial, que afecta tanto al consumidor, como a los seres queridos
que le rodean. Las personas con dependencia al alcohol acuden a centros de rehabilitacion
con el fin de encontrar una solucion a la problematica de dependencia y sus nefastas
consecuencias. La ingesta de alcohol es experimentada como un proceso en aumento a la
tolerancia y caracterizado por ser progresivo, que lleva a la incapacidad de autocontrol del
consumo, generando un consumo compulsivo (Llanero et al., 2008; Méndez, Gata,

Domingo y Bermejo, 2015).



La exposicion prolongada al alcohol tiene consecuencias importantes en
diferentes drganos principalmente: 1) en el higado produce necrosis y fibrosis, 2) en el
pancreas destruye las células productoras de insulina, 3) en el sistema nervioso central
atrofia la sustancia blanca y gris de los lobulos frontales y 4) el alcohol, al ser
metabolizado, puede producir estrés oxidativo y dafio tisular mediado por radicales libres,
lo que causa alteraciones morfoldgicas y funcionales en el higado. Por todo esto, con el fin
de atenuar el efecto del etanol, estudios recientes recomiendan el tratamiento con
antioxidantes para evitar la oxidacion (Velasco, 2014; Sandoval, Vasquez, Mandarim-De-
lacerda y Del Sol, 2017).

De la misma manera, el consumo continuo de cocaina provoca cambios
neuroadaptativos parecidos a los que realiza la anfetamina en los sistemas de
neurotransmision dopaminérgicos, gabaérgicos y colinérgicos, afectando las funciones
neuronales. Diferentes estudios han determinado cambios en la densidad de
neurotransportadores de dopamina en regiones mesolimbicas y mesocorticales, asi mismo,
la disminucién de la sintesis y liberacién de dopamina, acompafiado por un bajo nivel
metabolico; por un lado, en la corteza prefrontal, expresado en déficit neuroldgico, déficit
cognitivo, impulsividad, desinhibicion conductual, déficit de introspeccion y afectacion de
la atencién; y por otro lado, una disminucion de la actividad neuronal en los ganglios
basales que se asocia con trastornos motores (Guardia, Segura, Gonzalvo, lIglesias y
Roncero 2001).

Surge, entonces, la aproximacion de que los usuarios de alcohol, cocaina y otras
sustancias psicoactivas propician un consumo perjudicial por al menos una década, durante
su adultez, con inicios de consumo en la nifiez y la adolescencia. En Costa Rica no existen
estudios recientes sobre el perfil de consumo de jovenes adultos (Cortés, y Sanchez, 2015).
Sin embargo, hay instituciones que se preocupan por obtener los perfiles de consumo de
drogas licitas e ilicitas, probablemente dichas investigaciones brinden un mejor panorama
sobre qué y como se gesta un trastorno por dependencia a SPA. Mientras tanto, expertos en
farmacodependencia, médicos, psiquiatras, profesionales en psicologia, terapeutas,
consejeros y exconsumidores de manera intuitiva comunican un acostumbrado consumo de
alcohol y cocaina/crack y otras sustancias, reforzado a traves de un patron de conducta de

ingesta de policonsumo, simultaneo de varias sustancias psicoactivas. Murillo (2013) por su



parte, hace referencia de que, en Costa Rica, los jovenes cada vez mas pasan del
monoconsumo al policonsumo. Esto trae consigo efectos, no solo a nivel organico que
afectan la calidad de vida del individuo, sino que ademas tienen impacto a nivel cerebral y,
especificamente, en el funcionamiento cognitivo (Arana et al., 2012).

Lo anterior permitid plantear un estudio que acceda a datos cuantitativos y
cualitativos para conocer si existe una relacion entre el patron de consumo de alcohol y
cocaina/crack y las funciones cognitivas, mediante la cuantificacion del rendimiento o
desempefio de capacidades y habilidades cognitivas en un grupo de expoliconsumidores.
Debido a la poca o nula investigacion en este campo y escasos programas de intervencion
cognitiva en nuestro pais, durante el diagnostico, tratamiento, rehabilitacién y asesoria de
personas en condicion de dependencia, en recuperacion y en abstinencia, los datos de esta
investigacion se vuelven necesarios y cobran importancia para sugerir a posteriori nuevas
lineas de investigacion que permitan conocer el efecto de las sustancias psicoactivas en las
funciones cognitivas y, consecuentemente, visualizar el alcance e impacto a nivel
asistencial y preventivo en el tema de la farmacodependencia.

A nivel asistencial, los resultados podrian orientar la promocién de programas en el
proceso de recuperacion y rehabilitacion cognitiva de manera pertinente, efectiva e
individualizada. A nivel preventivo, promover pautas en la promocién de la salud asociados
al ciclo vital, preservar las funciones ejecutivas en nifios, adolescentes y adultos, que de lo
contrario afectaria la salud mental en periodos criticos durante el desarrollo humano, asi
como, promover la calidad de vida a traves de estilos de vida saludable en las personas
(Coullaut et al., 2011).

Por lo tanto, se confirma la necesidad e importancia de indagar en los patrones de
consumo, para poder comprender cuéles factores o variables (tipo de sustancia, cantidad,
frecuencia de consumo, sustancia de preferencia, edad de inicio, tiempo de consumo,
género, sindrome abstinencia, intentos de supresion y alteraciones médicas o psicologicas)
se relacionan con el rendimiento de procesos cognitivos de las funciones ejecutivas. En la
presente investigacion se planted la hipétesis que muchas de las consecuencias a nivel del
funcionamiento cognitivo en general, estan relacionadas con la severidad del patrén de

consumo.

Antecedentes Internacionales



Coullaut et al. (2011) sefialan que el consumo inadecuado de SPA entre ellas la
cocaina, provoca cambios en los circuitos neuronales del cerebro y, por ende, afectan el
funcionamiento de este. Por otro lado, se ha determinado que ante el abuso prolongado de
un tipo de droga o de varias de manera consistente, provoca deterioro en las distintas
funciones ejecutivas. Aunado a lo anterior las personas drogodependientes se asocian con
un menor porcentaje en la finalizacion del tratamiento de rehabilitacién, asi como un mayor
riesgo de recaidas (Tirapu, Mufioz y Pelegrin, 2002; Verdejo, Orozco, Sanchez, Aguilar y
Pérez, 2004).

Ramos-Cejudo e lruarrizaga (2009) por otro lado postulan que el abuso del
consumo de cocaina provoca alteraciones metabolicas, neuropsicolédgicas y emocionales en
los procesos mentales: tales como la memoria, el aprendizaje, el lenguaje, la atencién y en
las funciones ejecutivas, estas Ultimas asociadas a la memoria trabajo, fluidez cognitiva,
planificacion, teoria de la mente y control inhibitorio. Por consiguiente, la evaluacion
neuropsicoldgica se interesa sobre todo en describir el perfil cognitivo mediante pruebas y
test neuropsicologicos de la persona drogodependiente. Desgraciadamente no siempre
sucede que se realice la evaluacion de procesos cognitivos, durante la intervencion de la
drogodependencia y en menor probabilidad en Costa Rica.

La Neuropsicologia Cognitiva muy recientemente se ha interesado en la
investigacion de los procesos mentales en humanos (Blanco y Vera de la Puente, 2013). Su
fin dltimo es conseguir la evaluacion, recuperacion y rehabilitacion de dichas funciones
mentales del individuo, para que logre adaptarse e incorporarse al entorno social
nuevamente. Sobre todo, cuando el déficit o deterioro es resultado de lesiones cerebrales
causadas por accidentes cerebrovasculares, enfermedades degenerativas y por el consumo
cronico de sustancias psicoactivas (Crespo-Fernandez y Rodriguez, 2007; Villa, 2008;
Norefia et al., 2010).

El déficit cognitivo encontrado en personas con alto consumo de SPA esté asociado
a funciones ejecutivas, implicadas en la toma de decisiones y la solucién de problemas,
afectando a su vez los procesos de abstinencia y recaidas. En cuanto a la toma de
decisiones, las personas con consumo problematico presentan bajo rendimiento y sesgos

emocionales. Ante situaciones novedosas, presentan dificultades en la planificacion,



flexibilidad conductual y bajo control inhibitorio, convirtiéndose en personas compulsivas
(Martinez, Sanchez, Bechara y Roman, 2006).

Existen argumentos sustanciales que confirman el bajo rendimiento cognitivo en
funciones ejecutivas, déficit en la toma de decisiones, resolucion de problemas,
planificacion y conductas impulsivas y compulsivas en personas con alto consumo de
alcohol y otras sustancias psicoactivas. El deterioro fue encontrado en las vias
dopaminérgicas mesocorticales en el I6bulo frontal, tanto en el nimero de receptores como
en la deplecion del neurotransmisor; de igual manera, un importante déficit en la funcién
ejecutiva en la inhibicion de la respuesta, en la atencion y en la memoria operativa.
Ademas, los estudios reflejan alteraciones en la capacidad para identificar emociones, la
toma de decisiones, ansiedad y depresion. El déficit en la toma de decisiones, por ejemplo,
se ve reflejado en la incapacidad para aprender de los errores y tomar decisiones de riesgo,
colocandolos en desventaja, afectando a la vez determinados cursos de accion y sus
posibles consecuencias futuras en el momento de la resolucion de problemas de su vida
cotidiana (Verdejo et al., 2002; Verdejo et al., 2004; Kalivas y Volkow, 2005; Verdejo y
Bechara, 2010; Ruiz et al., 2011; Martinez et al., 2006).

Ramos-Cejudo e lruarrizaga (2009) encontraron un importante deterioro de las vias
dopaminérgicas mesocorticales del 16bulo frontal, tanto en el nimero de receptores como
en la deplecion del neurotransmisor; asi como un importante déficit en la funcién ejecutiva,
en la inhibicion de la respuesta, en atencion y en memoria operativa.

A través de estudios con neuroimagen en humanos y mediante pruebas
neuropsicoldgicas, se evidenci6é que diferentes sustancias psicoactivas estan asociadas con
alteraciones de las funciones ejecutivas como se menciond anteriormente, debido a la
toxicidad que provoca las SPA en el I6bulo frontal, afectando sobre manera los mecanismo
de accién, cambios en la cascada de acontecimientos moleculares, sobre una serie de
sistemas cerebrales implicados en los centros de reforzamiento y motivacionales (Verdejo

et al., 2002; Ramos-Cejudo e Iruarrizaga, 2009; Piazza, y Deroche-Gamonet, 2013).

Antecedentes Nacionales

Méndez y Bejarano (2015) obtienen evidencia en su investigacion realizada en la

sala de urgencias de dos hospitales nacionales y en colaboracion con médicos forenses, que
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el 30% de los accidentes automovilisticos en el 2011 son por causa del alcohol.
Concluyendo que las lesiones traumaéticas de diversos tipos en pacientes que ingresan a dos
de los hospitales nacionales tienen su causa en el elevado consumo de alcohol.

Segun investigacion realizada por la Escuela de Enfermeria sobre el policonsumo de
drogas ilicitas en adolescentes de Hogares Crea de Heredia y Cartago, confirma que el
policonsumo es un patron establecido por los y las jovenes, el cual va a variar de acuerdo al
lugar geografico y la espontaneidad e idiosincrasia del grupo de pertenencia. Concluyendo
que el crack es la droga que mas se consume tanto en hombres como en mujeres debido a lo
asequible de la droga (Murillo, 2013).

Leiva y Durén (2008), por otro lado, en su investigacion sobre Caracteristicas
relacionadas con el consumo de drogas licitas e ilicitas en la poblacién estudiantil de cuarto
afio de la carrera de Enfermeria, evidencia que la sustancia que mas consumian es el
alcohol, situacién que no ha cambiado si la comparamos con la Gltima encuesta de
poblacion general 2015 reportada por el IAFA. Encontrando ademas un perfil de consumo
asociado no solo al alcohol y al tabaco, sino que también al consumo de marihuana y

cocaina.
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Capitulo 11

Marco de referencia

El objetivo del siguiente capitulo es presentar las teorias y conceptos que brindan
soporte y explican los postulados del estudio. Se describen conceptos asociados a la
farmacodependencia, mecanismos del reforzamiento y la motivacion, aspectos psicoactivos
del alcohol y la cocaina y, por ultimo, las funciones ejecutivas. Para ello se realizd la
consulta bibliogréafica de la base de datos nacional e internacional de los Gltimos hallazgos
asociados a los ejes tematicos planteados.

Conceptos basicos en farmacodependencia

Sustancia Psicoactiva (SPA)

El término “droga” tradicionalmente se ha usado en farmacologia para designar un
medicamento en estado bruto, con actividad terapéutica, o bien como sustancia psicoactiva
con propiedades adictivas o de uso recreativo no terapéutico; sobre esto ultimo, el usuario
de manera voluntaria pretende experimentar cambios en el estado de consciencia (Balada,
Marquez, Nadal, Redolar y Silvestre, 2012).

En 1969 la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), defini6 droga como aquella
sustancia que, una vez introducida en un organismo vivo, tenia la propiedad de modificar
una o varias funciones en el organismo. En 1982, la OMS con la intencion de clasificar
aquellas sustancias que producian dependencia cre6 el concepto droga de abuso,
definiéndola como ‘““aquella sustancia de uso no médico con efectos psicoactivos; capaz de
producir cambios en la percepcion, en el estado de animo, la conciencia y el
comportamiento y susceptible de ser auto administrada” (Lorenzo, Ladero, Leza Yy
Lizasoain, 2009, p.3). Sin embargo, esta definicion es confusa e inexacta debido a que
engloba farmacos de prescripcion, sustancias psicoactivas, plantas, sustancias quimicas o
toxicas para el organismo. Desde este punto de vista, la diferencia entre una droga y un
farmaco, lo hace el objetivo que tiene el usuario que se autoadministra la sustancia; ya sea
para conseguir un efecto individual que incurre al uso sin prescripcién médica y sin control
de la dosis o, mas bien, el objetivo es la curacion de una patologia clinica con dosis

prescrita por un especialista (Caudevilla, 2007).
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En Costa Rica, especificamente en la publicacion N° 175 de La Gaceta, se define
droga como “cualquier sustancia psicotrépica que introducida en un organismo Vvivo es
capaz de modificar su funcionamiento, produciendo alteraciones de la conciencia, de la
cognicion, de la percepcidn, del estado afectivo, del comportamiento o de otras funciones y
respuestas fisiologicas o psicologicas” (Decreto N° 35383-S, 2009, p. 3). Desde una
perspectiva cientifica, existe consenso con la definicion anterior y agregan que la sustancia
psicoactiva es susceptible a modificar estructuras cerebrales, capaz de producir
neuroadaptaciones en el sistema nervioso expresadas en comportamientos como la
tolerancia, en el sindrome de abstinencia, acentuar la impulsividad, la compulsividad, deseo
y busqueda por la sustancia, generar pérdida del control del consumo y producir grados de
dependencia entre leve, moderado y grave. Es importante resaltar que el término droga se
ha reemplazado por el término sustancia psicoactiva (SPA), con el fin de referirse al tipo
de sustancia que tiene la capacidad de producir una condicién de dependencia en individuos
con factores de riesgo o vulnerabilidades en diferentes areas (OMS, 1994; Instituto
Costarricense sobre Drogas [ICD], 2003; American Pschyatric Association [APA], 2014;
Piazza y Deroche-Gamonet, 2013; VVolkow y Baler, 2014).

Las SPA se pueden clasificar de acuerdo a diferentes enfoques: 1) sustancias
basadas en una clasificacion juridica en legales o ilegales, controladas o no controladas, 2)
por su origen natural, sintético o semisintético o 3) por su efecto en el sistema nervioso
central. Esta Ultima es una clasificacibn mas operativa de las sustancias psicoactivas,
debido a que se realiza en funcién del componente activo y su efecto en el sistema nervioso
(SN). Ademas, los efectos psicoactivos resultan también en efectos psicoldgicos asociados
a un conjunto de sensaciones, percepciones y emociones que experimenta la persona que se
encuentra bajo el efecto de la SPA (ICD, 2003) (ver Tabla 1).

Tabla 1

Clasificacion de las sustancias psicoactivas

Accion sobre el SN Tipo de sustancia psicoactiva

Depresoras Alcohol, barbitdricos, benzodiazepinas, y derivados del Opio (morfina,
heroina y codeina)

Estimulantes Cafeina, cocaina/crack, anfetamina, metanfetamina.

Psicodélicos Alucindgenos: &cido lisérgico (LSD), Psilocibina (hongos).
fenilciclidina.

Efectos mixtos Marihuana

Fuente: elaboracidn propia, 2019.
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Para Volkow y Baler (2004), las personas que se autoadministran SPA lo hacen con
la intencion de experimentar bienestar de forma voluntaria, esporédica, recreativa y con la
sensacion de control; este comportamiento podria, en algunas personas con
vulnerabilidades fisicas, genéticas, ambientales o psicoldgicas, convertirse en un
comportamiento involuntario, compulsivo, y recurrente a las recaidas. De acuerdo con el
Manual diagnostico y estadistico de trastornos mentales (APA, 2014), para realizar un
diagnostico de dependencia no basta la presencia de un cuadro de abstinencia, ya que hay
pacientes dependientes que no la desarrollan y otros que la desarrollan sin ser dependientes;
este seria por ejemplo el caso de pacientes hospitalizados que requieren opidceos para
controlar unos dias el dolor y que al retirarlos desarrollan un cuadro de abstinencia, como
un efecto del farmaco y no una dependencia.

La abstinencia hace referencia a la privacion del consumo de SPA, tiene su origen
de la palabra “abstemio”, la que significa que por motivos personales u otras razones no
consume bebidas alcohdlicas. No hay que confundir el término abstinencia con la
expresion sindrome de abstinencia o sindrome de supresion, ya que este se evalla en
funcién de sintomas fisiologicos (temblores, dolor de cabeza, vomito entre otros) y
emocionales (euforia, tristeza, ansiedad o estrés) (Fernandez-Espejo, 2002).

El sindrome de abstinencia estd determinado por un conjunto de sintomas
agrupados segun niveles de gravedad; sintomas fisioldgicos, psicoldgicos, cognitivos y/o de
comportamiento que derivan del cese, la supresion o la abstinencia prolongada de la
sustancia psicoactiva. En ocasiones, es motivo de incapacidad en la persona que lo
experimenta. Dichos sintomas deben ser atribuibles a la SPA y no a otra condicion (APA,
2014). Relacionado a esta etapa, acontece que el consumidor reinicia la basqueda e ingesta
de la sustancia, para evitar los sintomas de la abstinencia, (Fernandez-Espejo, 2002). Otros
rasgos asociados a la abstinencia, planteados en el CIE-10, son los trastornos psicolégicos
(la ansiedad y la depresion), neurolégicos (convulsiones), sintomas psicéticos
(alucinaciones, ideas delirantes, alteraciones del pensamiento y/o trastornos psicomotores)
y en personas con dependencia alcohdlica severa el delirium tremens, tipo de trastorno
psicotico (Organizacion Panamericana de la Salud, 1996).

Tras el cese brusco o la disminucion de la frecuencia del consumo, algunas personas

presentan el sindrome de abstinencia agudo y/o el sindrome de abstinencia postagudo
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(tardio). El primero aparece inmediatamente después de interrumpir la ingesta y suele
presentarse en diferentes niveles segln el tipo de sustancia y la via de administracion,
excepto el alcohol o la heroina, que podrian generar sintomas mas fuertes y llevar a la
persona hasta la muerte. Mientras que el sindrome de abstinencia postagudo, aparece tras el
sindrome agudo, entre 4 0 12 dias, y se mantiene por un periodo de meses 0 afios después
de encontrarse en condicion de abstinencia, es una fase asintomatica, debido a que en esta
etapa se suele vivenciar situaciones que estan vinculadas con el ambiente y lo psicoldgico;
como por ejemplo, una situacion de abstinencia condicionada que lleva al individuo a
consumir sin razon aparente y un deseo imperante por consumir la sustancia (Fernandez-
Espejo, 2002; Grafia, 2007). Estos sintomas fisiologicos o psicoldgicos de la abstinencia
son producto de la desregulacion de diferentes procesos homeostaticos controlados por el
sistema nervioso auténomo, reflejados en cambios y malestar fisico y sistémico. Debido a
la ausencia de la sustancia, el estrés psicosocial de enfrentarse a la vida sin la sustancia, el
intento de suprimir la SPA, la persona experimenta reactividad al estrés y a la ansiedad. La
recuperacion en si misma, ocasiona estres y este afecta a la funcion cerebral, dando lugar a
una serie de sintomas cuya intensidad maxima se da entre los 3 a 6 meses de iniciada la
abstinencia (Fernandez-Espejo, 2002; Grafia, Mufioz y Navas, 2007; Lorenzo et al., 2009;
Koob et al., 2013).

Por otro lado, la abstinencia condicionada es un sindrome con sintomas parecidos a
los de la abstinencia que a veces experimentan las personas con dependencia al alcohol o
los opiéceos; que, ante la asociacion del consumo de la sustancia con estimulos ambientales
y vinculados temporalmente a reacciones de abstinencia no condicionadas, se convierten en
estimulos condicionados capaces de provocar los sintomas de abstinencia. Es decir, si se
presentan los estimulos sin la administracién real de la sustancia, se suscita la respuesta
condicionada como una reaccién compensatoria parecida a la abstinencia (Grafia, Mufioz y
Navas, 2007; Lorenzo et al., 2009).

Otra condicidn caracteristica en algunas personas con dependencia es la tolerancia,
la cual se va adquiriendo con cierto tipo de sustancias psicoactivas. Esta consiste en la
disminucion de los efectos de una determinada dosis que se produce con el uso continuado.
De manera que, el individuo necesita dosis mas altas de la sustancia para conseguir los

efectos que se obtenian al principio con dosis méas bajas (Lorenzo et al., 2009). En esa
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misma linea, la tolerancia cruzada se relaciona con la disminucion del efecto de una
determinada dosis tras los consumos continuados de otra sustancia, por ejemplo: alcohol,
barbitaricos, ansioliticos (OMS, 1994; Becofia y Cortés, 2010)

Patron de consumo

El comportamiento de autoadministracion de SPA es un fendmeno complejo y
multifactorial, en algunas personas se refleja en un patrén de consumo esporadico y no
problematico durante su vida, o, por el contrario, algunas personas mantienen un patrén de
consumo intensivo, sostenido y escalonado (Piazza, Deroche-Gamonet, 2013). Se vale
aclarar que por patron de consumo se entiende a los “datos cuantitativos basados en el
autoinforme del usuario referente a: la cantidad, la frecuencia y tipo de consumo”
(Barragan, Gonzales, Medina-Mora y Ayala, 2005, p.64). En relacion a todo esto, el uso de
sustancias psicoactivas es una conducta que el individuo interioriza y desarrolla durante su
vida, por consiguiente, el patrén de consumo implica factores socioculturales y de cambios
en procesos de aprendizaje instrumental (Piazza y Deroche-Gamonet, 2013; Corominas,
Roncero y Casa, 2007).

Por otro lado, intoxicacidn es un estado transitorio que ocurre luego de la ingesta de
sustancias psicoactivas, las que producen alteraciones de la conciencia, en la cognicion, en
la percepcion, en el estado afectivo, en el comportamiento o en otras funciones y respuestas
fisioldgicas o psicoldgicas. Puede darse intoxicacion de dos tipos. La intoxicacion aguda es
cuando la intensidad de la intoxicacién disminuye con el tiempo y sus efectos desaparecen
y la recuperacion del individuo es completa, excepto cuando el tejido cerebral estd dafiado
o0 surge alguna otra complicacién; mientras que, la intoxicacién crénica o perjudicial esta
relacionada con la dosis y el tiempo de consumo que provoca afectaciones importantes a
nivel fisico, cognitivo, emocional y neurolégico (Fernandez-Espejo, 2002). Otro tipo de
patrén de consumo que se presenta en individuos en condiciéon de dependencia a las SPA,
es el llamado atracon, el cual consiste en un patron de consumo de ingesta excesiva de la

sustancia o sustancias en un determinado tiempo Piazza y Deroche-Gamonet, (2013).
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Policonsumo

De acuerdo con lo estipulado por el CIE-10-ES, no existe una especificacion
diagndstica para el término policonsumo (Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar
Social, 2016). Por su parte, Murillo (2013), se refiere a policonsumo como a “la forma de
combinar drogas para acrecentar su efecto, esto como parte del proceso de dependencia y
de las distintas formas de como se manifestd en las personas que las consumen” (p.4).
Normalmente el consumo se da entre dos 0 mas SPA de forma simultanea, o una sustancia
seqguida de otra, con el objetivo de potenciar o minimizar el efecto de alguna de las
sustancias; o, por el contrario, para atenuar los efectos de supresion o sindrome de
abstinencia (OMS, 1994). Otro aspecto a tomar en cuenta del policonsumo es el periodo de
uso, es decir, puede ser durante una semana o un mes, lo que derivara en los respectivos
riesgos que pueda provocar cada una de las sustancias o la mezcla de ellas. El policonsumo
supone un alto riesgo al mezclar diferentes sustancias y autoadministrarse bajo ningun
control de regulacion de la dosis y de los efectos farmacologicos (Patifio-Masé, Gras-Pérez,

Font-Mayolas y Baltasar-Bagué, 2013).

Drogodependencia

El termino drogodependencia fue definido en el afio 1964 por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) como un “estado de intoxicacion cronica producida por el
consumo repetido de una droga natural o sintética, caracterizada por el deseo de
consumirla, tendencia al aumento de la dosis, dependencia fisica y psicolégica con
sindrome de retirada, con efectos nocivos para el individuo y la sociedad” (Lorenzo et al.,
2009, p.5).Sin embargo, en las Ultimas décadas su definiciobn ha sufrido cambios
importantes que permiten aclarar la condicion que experimentan las personas sin ser
estigmatizadas.

A nivel clinico, el trastorno por consumo de sustancias (TCS) es definido como “la
asociacion de sintomas cognitivos, comportamentales y fisiol6gicos que indican que la
persona contintia consumiendo la sustancia a pesar de los signos perjudiciales relacionados
con dicha sustancia” (APA, 2014, p.483). A continuacidn, se realiza un resumen de la

evolucion de los diferentes términos (Tabla 2).
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Tabla 2
Comparativa de conceptos adiccion vs dependencia
DSM | DSM-II  DSM IlIR DSM IVTR DSM 5 CIE-10 CIE 10-ES
1952 1968 1987 2000 2014 1992 2016
Dx: se Idem Abuso:  uso Patrén Trastornos
centraba continuado/re patoldgico mentales y del
en la intoxi- currente trastorno comportamient
cacion A pesar de asociado a 0 debidos al
como los sintomas consumo de
sintoma. problemas. cognitivos sustancia
comportament psicoactivas.
ales y (Son
fisiologicos facultativos de
que indican evidencia
que la persona clinica).
continda
consumiendo
la sustancia a
pesar de los
problemas
relacionados
con dicha
sustancia.
Adiccion: Dependencia: Dependencia: Dependenc  Dependencia:
como Uso es un patrén ia: como como sindrome
necesidad continuado desadaptativo sindrome que implica un
imperiosa en de consumo que presenta esquema de
de consumo situaciones que conlleva sintomas comportamient
sin fisicamente un deteriora o fisiolégicos, 0 en el que se
considerar peligrosas, malestares comportame  establece una
las incumplimie  clinicamente ntales y gran prioridad
consecuenci nto de significativos cognitivos, para el uso de
as obligaciones  por 4 maxima una 0 varias
bésicas, elementos: prioridad a sustancias
hogar, Tolerancia, la sustancia, psicoactivas
laboral, Sindrome de un deseo determinadas,
escuela, abstinencia insuperable  frente a otros
familia de comportamient
autoadminist  os considerados
racién de la habitualmente
sustancia 'y como mas
las importantes.
recurrentes
recaidas
Tolerancia y Tolerancia y No No
Sindrome de Sindrome de necesariam  necesariamente
abstinencia abstinencia ente presenta el
presenta el sindrome  de
sindrome abstinencia o
de tolerancia
abstinencia
o tolerancia

Nota Fuente: Adaptado de American Psychiatric Association. (2014). Manual diagnéstic y estadistico de los
trastornos mentales (DSM-5), 5 Ed. Madrid: Editorial Médica panamericana.
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En el Manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentales del 2014, indica

que el criterio A incluye los criterios sintomaticos (Tabla 3) de los diferentes grupos del

TCS como estimador general de gravedad, el cual comprende cuatro grupos de sintomas

relacionados con: control deficitario, deterioro social, consumo de riesgo y los efectos

farmacoldgicos (APA, 2014). Lo anterior permite evaluar como leve si la persona presenta

2 0 3 sintomas, moderado si presenta 4 y 5 sintomas y grave si presenta 6 0 mas sintomas,

considerando ademas el patron de consumo reportado (dosis, frecuencia y forma de

consumo). Otra clasificacion que se le da a la dependencia a sustancias SPA es cuando los

sintomas derivan en trastornos mentales y alteracion del comportamiento a causa del uso de
SPA (Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social, 2016).

Tabla 3
Criterios clinicos segiin DSM-5, 2014
Categorias v' Severidad

1 | Deseos de dejar o regular el consumo, esfuerzos fallidos de disminuir o dejar el | CD
consumo.

2 | Invierte gran parte del tiempo en: conseguir la sustancia, consumiéndola, o | CD
recuperandose de los efectos.

3 | Enlos casos graves es posible que las actividades diarias de la persona giren en | CD
torno a la sustancia-deseo intenso de consumo.

4 | Manifiesta ansia y una urgencia de consumo en cualquier momento, aunque es | CD
mas probable en aquellos ambientes donde ha conseguido o consumido la
sustancia.

5 | La persona consume a pesar de tener problemas recurrentes o persistentes en la | DS
esfera social o interpersonal causados o exacerbados por los efectos de la
sustancia.

6 | Se reducen o abandonan actividades importantes sociales, ocupacionales o | DS
recreativas debido al consumo de sustancias.

7 | La persona puede descuidar o abandonar las actividades familiares y las | DS
aficiones a causa del consumo.

8 | La persona consume de forma continua a pesar de saber que padece un | CR
problema fisico o psicolégico recurrente o persistente que probablemente se
puede originar o exacerbar por dicho consumo.

9 | Fracasos consistentes en evitar el consumo a pesar de las complicaciones que le | CR
provoca

10 | Hace referencia al aumento significativo de las dosis de la sustancia para | FAR
conseguir los efectos deseados o como una reduccion notable del efecto cuando
se consume la dosis habitual.

11 | Es un sindrome que ocurre cuando disminuyen las concentraciones de la | FAR
sustancia en la sangre o los tejidos en una persona que ha sido una gran
consumidora de manera prolongada. Es probable que la persona consumio para
aliviar los sintomas de abstinencia.

Nota CD: control deficitario, DS: deteriora social, CR: consumo de riesgo, Far: farmacologico

Fuente: Adaptado de American Psychiatric Association. (2014). Manual diagnostico y estadistico de los trastornos
mentales (DSM-5), 5 Ed. Madrid: Editorial Médica panamericana.
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El uso ocasional y esporadico de una sustancia psicoactiva es clinicamente distinto
al uso frecuente, intensivo y crénico de la misma. Algunas personas llegan a esta etapa, la
cual se caracteriza porque los individuos experimentan pérdida del control del consumo,
busqueda y deseo compulsivo por la SPA y deterioro psicosocial (Koob y Volkow, 2009).
No existe, a nivel preventivo, instrumentos clinicos que determinen una conducta de
consumo esporadica, de riesgo o de vulnerabilidad, es decir, pardmetros que describan la
condicion en la que se encuentra el usuario en sus primeras etapas de consumo. Por su
parte, para efectos de la presente investigacion se utilizara el término dependencia a
sustancias psicoactivas SPA, para sefialar la condicion en la que se encuentra la persona
usuaria de SPA y que cumple con los criterios del trastorno por consumo de sustancias.

Consecuentemente, explicar la condicion de dependencia a SPA que experimentan
algunas personas, ha generado confusion entre algunas disciplinas, posiblemente se debe a
los enfoques que asume cada una de ellas para comprender su naturaleza, entre ellos los
mas comunes han sido el enfoque conductual y el enfoque bioldgico (Sandi, 2005). En
general el enfoque conductual, explica la drogodependencia como un proceso de
aprendizaje que el individuo va adquiriendo mediante la interaccion entre el uso de SPA 'y
los diferentes entornos asociados (OMS, 2004). Dichos aprendizajes generan cambios
importantes y permanentes en diferentes areas del individuo. Por tanto, tras la ingesta de la
SPA y tener un efecto heddnico, se activan circuitos neuronales que aumentan la
probabilidad de que se repita el comportamiento de consumo. En contraste, teorias
neurobioldgicas consideran la dependencia como una enfermedad del cerebro. Al ser una
enfermedad, la SPA produce cambios estructurales y funcionales reflejados en alteraciones
de los circuitos neuronales asociados a los sistemas de recompensa y motivacion en el
sistema nervioso central que, al no ser tratados, podrian durar para toda la vida (Everitt et
al., 2008; Volkow y Morales, 2015; Volkow, Koob y Mclellan, 2016).

La dependencia a las SPA es considerada una enfermedad desde 1969 (Lorenzo et
al., 2009). En Costa Rica, la dependencia al alcohol se categorizd6 como enfermedad, a
partir del proyecto denominado “Ley para el tratamiento del Sindrome de Dependencias del
Alcohol de los servidores de la administracion Publica” que corresponde al Expediente N°

16.824, el mismo que sienta un precedente juridico para que esta condicién sea
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contemplada como recurso de amparo en los casos que amerite (Opinion Juridica: 036-J,
2011).

A modo general, desde una perspectiva cientifica, se ha estudiado la dependencia a
sustancias psicoactivas, con un enfoque centrado en la droga o centrado en la persona. El
primero hace referencia al efecto que paulatinamente produce la sustancia en el cerebro, es
decir, su uso implica neuroplasticidad inducida por la administracién cronica de las
sustancias que propician cambios en las estructuras corticales y estriatales del encéfalo. Los
cambios de larga duracion, que son consecuencia de los efectos toxicos, como por ejemplo
los cambios bioquimicos a nivel de neurotransmision, se dan en funcion de la frecuencia, la
dosis y el tipo de sustancia psicoactiva que utilice la persona (Kalivas, 2002; Everitt et al.,
2008; Koob y Volkow, 2009). Mientras, la segunda propone que no es suficiente el uso
continuo de la sustancia, sino que el individuo ademas cumple con la presencia de
condiciones de vulnerabilidad, sean estas genéticas, ambientales, sociales o psicoldgicas
para desarrollar un trastorno asociado a sustancias psicoactivas (Piazza y Deroche-
Gamonet, 2013). Lo anterior sugiere que no todos los individuos que consumen SPA
desarrollan un trastorno de dependencia por sustancias (TDS). Algunas personas convierten
la ingesta de SPA en su mayor motivacion, lo cual afecta su calidad de vida y su salud
mental. Por otra parte, existe evidencia cientifica de la relacion existente entre factores de
vulnerabilidad, dependencia a SPA y el patrén de consumo en personas con dependencia a

SPA (Everitt et al., 2008; Patifio-Maso et al., 2013; Koob y Mclellan, 2016).

Teoria de la transicion a la dependencia de SPA

Para efectos del presente estudio se considerd el enfoque de Piazza y Deroche-
Gamonet (2013), quienes proponen un enfoque tedrico unificador e integrador de la Teoria
general de transicion a la dependencia de SPA. Dicho enfoque manifiesta la interaccién
progresiva de tres etapas que se asocian con la vulnerabilidad individual y el patron de
consumo que adquiere la persona. Un pilar importante del enfoque es que las fases son
consecutivas, pero independientes. Consecutivas porque, para entrar a una fase es necesaria
la fase anterior; e independientes porque encontrarse en una fase no es condicién suficiente

para entrar a la siguiente.
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A continuacién, se describen las tres fases propuestas por Piazza y Deroche-
Gamonet (2013).

1. Uso recreacional y/o consumo esporadico de la sustancia: es el patron de consumo
mas comun en la poblacion general. En dicha fase la persona inicia el uso de SPA
de manera recreacional y esporadica como una actividad més de su repertorio
conductual. Es comun el consumo a nivel social, en grupos grandes y dosis
pequefias. En adolescentes la SPA es de facil acceso y la dosis es administrada sin
ningun conocimiento sobre el tipo de sustancia y de los efectos agudos que le
producen cada una de ellas. El uso de la sustancia es resultado de un proceso de
aprendizaje mediado por la sobreactivacion del sistema mesolimbico de
recompensa, el cual permite que algunas personas perciban las sustancias como
estimulos altamente gratificantes, aumentando la probabilidad de repetir la
conducta.

2. Uso intenso, sostenido y escalado del consumo de la sustancia: un porcentaje menor
de consumidores podria estar ubicado en esta fase. En este punto, el patrén de
consumo se caracteriza por ser intenso, sostenido y escalado. La persona realiza un
cambio cualitativo importante reflejado en conductas de busqueda, deseo de
adquirir la SPA e intolerancia para retrasar la recompensa. El patrén de consumo
gue ha venido adquiriendo la persona se asocia con el aumento en la dosis y un
aumento en la frecuencia (veces por dia o veces por semana). En general, la SPA es
consumida en grupos pequefios y existe preferencia por algin tipo de sustancia o
una predileccion por el policonsumo. Asimismo, ya en este punto el usuario tiene
conocimiento sobre los efectos agudos y de las caracteristicas de las principales
SPA. Como consecuencia de su ingesta o administracion, podria aparecer un
descenso en el funcionamiento social y personal, pero sin necesidad de promover la
abstinencia, debido a que la persona es funcional emocional y cognitivamente a
pesar del consumo de SPA. Vale sefialar que, aunque existan intentos de suprimir la
ingesta, este proceso implica usuales y constantes recaidas. EI uso continuo induce a
la sensibilizacion del sistema motivacional y del estrés, aumenta la atribucion del

valor del incentivo, reforzando asi el consumo activo. Algunas personas con ciertas
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vulnerabilidades en el sistema dopaminérgico, la corteza o de tipo

psicologico/psiquiatrico, aumentan la probabilidad de sostener el consumo y escalar

a la fase siguiente.

3. Pérdida de control: Un porcentaje muy pequefio de usuarios podrian avanzar a la
ultima fase, la cual marca el inicio de un trastorno por consumo de sustancias. La
persona no solo ha sufrido cambios cuantitativos, sino que también cualitativos, es
decir, la conducta se ha “cristalizado” debido a que ya no solo “desea” y “necesita”
la SPA, sino que su ausencia le produce gran malestar fisico y emocional. Se
reconoce un conjunto de malestares asociados, como: la pérdida de control de la
ingesta por la conducta compulsiva, conducta automética, corto umbral de
tolerancia, impulsividad y dificultad para seleccionar conductas alternativas al
consumo. Emocionalmente experimenta mucho dolor, ansiedad, estrés,
desorientacién y despersonalizacion. En este punto, la conducta de ingesta es parte
del repertorio conductual, este ha invadido la mayoria de los espacios ocupados
normalmente por actividades sociales, familiares, culturales, fisicas y laborales. Los
cambios neuroplasticos a nivel cortical y estriatales han avanzado y se han
consolidado con el afdn de compensar los cambios que ha producido la sustancia en
esas estructuras, para convertir el comportamiento de ingesta de SPA en su mayor
motivacion.

Por otro lado, avances en la ciencia de la neurobiologia han comenzado a dilucidar
los mecanismos subyacentes implicados en el trastorno por consumo de SPA. Por supuesto
que los investigadores no descartan la influencia de otros factores de riesgo que presentan
algunos individuos, como se ha mencionado en apartados anteriores. La neurobiologia se
ha interesado en conocer la relacion existente entre el trastorno por consumo de sustancias
y la funcion cerebral (Volkow et al., 2013; Volkow, Koob y Mclellan, 2016; Koob y
Volkow, 2016; Everitt y Robbins, 2016; Méndez-Diaz et al., 2017; Koob, 2017).

En la Tabla 4, se expone de forma resumida los mecanismos neurobiologicos

implicados en las etapas expuestas por Volkow y colaboradores.



Tabla 4

Circuitos neurales implicados en al dependencia de SPA
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Etapas implicadas en la | Circuitos Comportamientos Compromiso hioldgico
transicion a la dependencia | neuronales disfuncionales

implicados

ATV Los efectos gratificantes | Implican cambios en el

Embriaguez
atracones/intoxicacion

Cuerpo estriado
ventral

de las drogas de abuso, el
desarrollo de la

disparo de la dopamina
(ATV) y los péptidos

Nucleo importancia del incentivo | opioides en los ganglios
accumbens y el desarrollo de habitos. | basales.

La amigdala Los aumentos en los | Implican disminuciones
Abstinencia estados emocionales | en la  funcién  del
afecto negativo negativos y las respuestas | componente de dopamina
disforicas y estresantes. del sistema de
recompensa y el
reclutamiento de
neurotransmisores de
estrés cerebral, como el
factor liberador de
corticotropina y la
dinorfina, en Los
neurocircuitos de la

amigdala extendida.
Corteza El “ansia” “deseo” Implican la desregulacion

Preocupacion/anticipacion
(deseo por la sustancia)

orbitofrontal
Cuerpo estriado
dorsal

Corteza
prefrontal
Amigdala baso
lateral
Hipocampo

La Insula

Déficits en la funcién
ejecutiva relacionada con
la flexibilidad cognitiva y
la inhibicion de la
respuesta expresadas en la
impulsividad y
compulsividad por
conseguir (bUsqueda) y la
ingesta de la sustancia.

de  proyecciones  de
afecciones clave desde la

corteza prefrontal,
(asociado con una
disminucion de D1y D2 y
una activacion

Glutamatérgica) en el haz
hacia los ganglios basales
y la amigdala extendida.

Control inhibitorio

Giro de Cingulo
Corteza
prefrontal
dorsal

Corteza frontal
inferior

Nota Fuente: Adaptado de Koob, G. y Volkow, N. (2016). Neurobiology of addiction: a neurocircuitry

analysis. The Lancet Psychiatry.
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Estrés

La reactividad del sistema del estrés durante el cese o la abstinencia, tanto aguda
como post-aguda, se asocia con el malestar afectivo, irritacion, disforia y ansiedad. A la vez
que, dicho malestar refuerza la conducta de ingesta para obtener un alivio transitorio, a
pesar de que la sustancia ya no le es placentera, acentuando de esta manera un ciclo de
recaidas que empeora la disforia (Volkow y Morales, 2015; Volkow et al., 2016; Koob,
2017; Volkow y Boyle, 2018). Los mecanismos fisiologicos del estrés subyacen en
estructuras encefalicas como el hipotdlamo, la amigdala extendida, la habénula, el
hipocampo vy la corteza cerebral. Estas se rigen por una comunicacion bidireccional entre
sistemas fisiologicos, sean estos sistemas de neurotransmision, endocrinos, inmunologicos
y periféricos (Kreek, Nielsen,Butelman y LForge, 2005; Castellanos, Escobar y Gonzales,
2006; Sterling, 2014). El papel fundamental de la respuesta del estrés es mantener la
homeostasis de un organismo, definido este por Carrobles (1988) como:

un estado de sobreactivacion sostenido experimentado por una persona ante

distintas situaciones consideradas o evaluadas como excesivas 0 amenazantes y que

ocurren bajo condiciones de escasos recursos o habilidades de solucion o control y

escaso apoyo social por parte del sujeto (p. 415).

La definicién anterior permite asociar tanto estimulos externos e internos del
organismo con la puesta en marcha de mecanismos que requieren de estrategias de
afrontamiento conductual y bioldgicas por parte del individuo para adaptarse a las
demandas socioambientales. El estado de respuesta al estrés incluye “aurousal” (activacion)
corporal, que se refleja biologicamente mediante diversos cambios fisiolégicos de
subsistemas que involucran: a) la activacion del eje simpatico adrenal, b) la activacion del
eje hipofisario-hipotalamico-suprarrenal y c¢) la activacién de sistemas emocionales
relacionados con el nucleo central de amigdala que controla la expresion de las respuestas
de miedo y la ansiedad (Sandi, Venero y Cordero, 2001). La activacién del eje simpético
adrenal comienza cuando las neuronas preganglionares simpaticas localizadas en la médula
espinal reciben informacion procedente del hipotalamo (nucleo paraventricular y del tracto
solitario), informacion que se dirige hacia la cadena paravertebral donde se encuentran las
neuronas postganglionares las cuales, desencadenan la liberacion de noradrenalina en los

distintos organos efectores especificamente en receptores adrenérgicos. La activacion
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simpatica se ve reflejada en cambios metabdlicos y fisioldgicos con el fin de producir el
aporte sanguineo para el transporte de oxigeno y glucosa al musculo esquelético y al
encéfalo, reflejados en respuestas como la taquicardia, sudoracion, respuesta galvanica de
la piel, vasoconstriccion, contraccion muscular o temblores (Sanchez-Ramirez y Uribe-
Velasquez, 2009; Sandi et al., 2001; Sterling, 2014).

Por su parte, la activacion del eje hipotalamo-hipofisario-suprarrenal (HHS),
recibe informacidn rapida proveniente del nucleo central de la amigdala e informacién mas
lenta de la corteza cerebral, la cual se dirige hacia el hipotalamo, encargado de regular y
coordinar la répida respuesta simpética o HHS. El eje HHS es activado mediante el factor
liberador de corticotropina (CRF), que se libera desde el hipotdlamo hacia la adenohipdfisis
a través de la eminencia media constituida por el sistema porta (vasos capilares), de manera
que permiten la sintesis y liberacion de la hormona adrenocorticotropa o (ACTH) en inglés
(adrenocorticotroin hormone). La ACTH, viaja via torrente sanguineo hasta su 6rgano
eferente, donde tiene lugar su efecto en la corteza de la glandula suprarrenal. De manera
que propicia la liberacion de los glucocorticoides en sangre, como el cortisol,
contribuyendo de esta manera en la respuesta adaptativa del organismo frente a situaciones
estresantes. EIl papel del cortisol es preparar tanto en el sistema periférico como en el
sistema nervioso central (Sandi et al., 2001; Oken, Chamine, y Wakeland, 2015)

El consumo crénico de SPA vy especialmente durante los periodos de cese o
supresion de la sustancia, las personas experimentan una sensibilizacion del sistema de
respuesta al estrés, asociado a estados de displacer tras la ausencia de la sustancia
psicoactiva, causado por cambios neuroplasticos del organismo al intentar ajustarse a la
nueva condicion (Piazza, Deroche-Gamonet, 2013). A la vez, el eje HHS sufre cambios
fisiolégicos y metabdlicos muy importantes. Tras fallos en la homeostasis y rupturas de
ciclos de retroalimentacion de la liberacion de hormonas CRF y ACTH, dicho sistema va
sufriendo adaptaciones. Entre los cambios se encuentran el desequilibrio en el sistema
noradrenérgico, el cual promueve las respuestas exacerbadas de estrés y ansiedad, la atrofia
neuronal en la regibn CA3 del hipocampo y varios desordenes endocrinos. Ademas,
alteraciones sistémicas como el aumento de la insulina, aumento de la presién arterial, entre
otros. Es decir, la adaptacion sigue el principio de alostasis, el cual hace referencia a los
procesos de adaptacion de un organismo que debe variar todos los parametros basales de
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sus sistemas fisiologicos para adaptarlos adecuadamente a las demandas de la nueva
situacion y volver a la homeostasis, caso que no sucede tras la ausencia de la sustancia en
una persona en condicion de dependencia (Sandi, Venero y Cordero, 2001; Koob, 2017;
Volkow y Boyle, 2018)

El aumento de la sefializacion en estos circuitos del estrés desencadena sintomas
aversivos que hacen que el individuo sea vulnerable al deseo y preocupacion por conseguir
la sustancia (Koob, 2017; Volkow y Boyle, 2018). De manera que los sintomas disforicos
son una fuente de refuerzo negativo que contribuye al comportamiento compulsivo. Es
importante resaltar la participacion de otros sistemas de neurotransmision en la
desregulacién del estado afectivo negativo, como la vasopresina, sustancia P, neuropéptido
Y (NPY), nociceptina y endocannabinoides que no estan directamente relacionados con el

sistema de reforzamiento (Koob, 2017).

Patologia dual

Importantes estudios epidemioldgicos resaltan la coexistencia de patologias
organicas, psicolégicas y psiquiatricas con el trastorno por consumo de sustancias
psicoactivas (TCS). Esta comorbilidad que experimentan algunas personas se conoce como
patologia dual (PD), que se define como la presencia del trastorno por consumo de SPA y
un trastorno mental en un periodo determinado. Desde la intervencion clinica se observan
frecuentes recaidas, poca adherencia al tratamiento, intentos de suicidio, y en casos
especiales, intervencion farmacoldgica y hospitalaria por parte de la persona que
experimenta PD (Casas et al., 2008; Becofia y Cortés, 2010; Arias et al. 2013; Martinez-
Gonzélez, Vilar-Lopez y Verdejo-Garcia, 2018). Dentro de los trastornos comdrbidos
asociados al trastorno por consumo de sustancias psicoactivas méas frecuentes y relevantes
son: los trastornos de por déficit atencional, trastornos de ansiedad, trastornos del estado de
animo, la esquizofrenia, la psicosis, la impulsividad, trastorno obsesivo-compulsivo,
trastornos del suefio, disfunciones sexuales, trastornos neurocognitivos y trastornos de la
personalidad (Casas et al., 2008; Becofia y Cortés, 2010; Caballo, Salazar y Carrobles,
2011; APA, 2014; Gullo y Potenza, 2014; Martinez-Gonzalez, Vilar-Lépez y Verdejo-
Garcia, 2018).
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Una de las hipétesis que sobresale para determinar el criterio de temporalidad en la
patologia dual es que podria presentarse en las siguientes circunstancias: a) un factor de
riesgo para el consumo de SPA es la psicopatologia del individuo, b) la coexistencia del
trastorno psiquiatrico y el trastorno por consumo de sustancias psicoactivas, de manera que
el uno influya en el otro, o potenciar su aparicion y afectar el éxito del tratamiento tanto
psicologico como farmacoldgico, ¢) desarrollar los sintomas del trastorno durante el
consumo activo, y por ultimo d) que el consumo de SPA pueda precipitar los trastornos
mentales. Por tanto, la importancia como criterio clinico es esperar aproximadamente un
mes 0 mas de abstinencia para poder hacer el diagnostico psiquiatrico y poder proporcionar
un disefio de intervencion adecuada y acorde al perfil del individuo (L6pez y Becofia, 2006;
Caballo, Salazar y Carrobles, 2011).

Alcohol y cocaina como sustancias psicoactivas

Alcohol

El ser humano obtiene la fermentacién de las bebidas alcohdlicas del proceso
catalitico de la levadura “saccharomyces cerevisiae”, la cual cesa la concentracion de
etanol al 10% durante la fermentacion, debido a que un mayor porcentaje es letal para dicha
levadura (Lorenzo et al., 2009). El alcohol provoca en el organismo humano un
desequilibrio metabdlico debido al alto gasto energético para metabolizarlo y eliminarlo. Su
metabolito principal es el aldehido acético o acetaldehido, primer metabolito producto de la
oxidacion del etanol (Alvarez-Avellon, Fernandez-Somoano, Navarrete-Mufioz, Vioque, y
Tardén, 2017).

Multiples estudios han determinado que el uso nocivo de alcohol es causante de
mas de 200 enfermedades y diferentes tipos de trastornos, entre ellos: 1) trastornos
mentales como la depresion, la ansiedad y psicosis, 2) comportamentales como el
alcoholismo, conductas agresivas, impulsividad, 3) enfermedades médicas como la
hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 11, cirrosis hepatica, hepatitis, 4) traumatismos
asociados con accidentes automovilisticos, 5) enfermedades infecciosas tales como el
VIH/sida y tuberculosis, 6) enfermedades cardiovasculares como el ictus, cardiopatia
isquémica, 7) en mujeres embarazadas el riesgo de que el hijo(a) sufra del sindrome

alcohdlico fetal o complicaciones prenatales, entre otras mas (Lorenzo et al., 2009; Galicia-
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Moreno y Gutiérrez-Reyes, 2014; Arbesu, Gual, Casquero, Bobes y Ortega, 2015; Alvarez-
Avellon et al., 2017).

Desde el punto de vista neuroldgico, se han identificado trastornos relacionados
con convulsiones, neuropatias, el sindrome de Wernicke-Korsakoff —relacionado con
trastornos de la memoria, por deficiencia alimenticia—, la demencia alcohdlica o el
delirium tremens, sindrome que se presenta en la etapa de abstinencia (Lorenzo et al., 2009;
Zarr, Kaufman y Harper, 2011; Laniepce et al., 2019; Sarkar, Choudhury, Ezhumalai y
Konthoujam, 2017). Los efectos severos que podria producir la ingesta crénica de alcohol
se reflejan, especificamente, en el dafio funcional y estructural en regiones encefalicas.
Fundamentalmente el consumo de alcohol podria producir una disminucion en el
hipocampo, una disminucién en el peso y volumen de la masa encefalica, asi como pérdida
de neuronas en la corteza cerebral, hipocampo y cerebelo; se ha observado también
cambios importantes en la sinapsis y a nivel dendritico, que podrian explicar los diferentes
déficits cognitivos, incluso en personas que no presentan alcoholismo severo, ni
complicaciones neuroldgicas y hepaticas (Harper y Matsumoto, 2005).

El alcohol es una sustancia que se deriva de la fermentacién anaerdbica de los
hidratos de carbono, de lo que resulta el alcohol etilico o etanol (CH3-CH2-OH). Es un
liquido claro, incoloro, volatil, e inflamable de olor caracteristico, hierve a 78 °C (Velasco,
2014). Provoca un desequilibrio metabdlico en el organismo debido al gasto energético
utilizado para procesarlo y eliminarlo, sus cualidades fisicas y bioldgicas son perjudiciales
al organismo humano. El acetaldehido como se mencioné anteriormente es un metabolito
mucho mas téxico que el etanol, por cada gramo de etanol tras su metabolizacion genera
7,2 kcal, medida que puede provocar un desequilibrio bioquimico en el ser humano. Es
caracteristico el contenido alcohdlico entre el 4% y el 20% v/v en el vino, la sidra y la
cerveza, mientras que en alcoholes destilados el contenido alcohdlico es mas elevado el
cual oscila entre el 43% y el 60% v/v, como el ron, cofiac, vodka o el whisky. Parte del
ritual social del consumo, el olor y los saborizantes, son parte de los aditivos presentes en
pequefias cantidades, muchas veces inocuas en contraste con aquellas que pueden presentar
alteraciones como la sustitucion fraudulenta del etanol por metanol o etilenglicol (Lorenzo
et al., 2009; Velasco, 2014).

Para obtener el calculo de la cantidad de alcohol que consume una persona:
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se basa en la graduacion alcohdlica de la bebida y en la cantidad consumida. Hay que tener
en cuenta que la cantidad consumida se expresa en gramos y que la graduacion de las
bebidas se expresa en volumenes. Por lo tanto, en la férmula debe incluirse la densidad del
etanol (0.79), aunque para facilitar los célculos se aplica la cifra de 0.80, tal y cual se

presenta a continuacion (Lorenzo et al., 2009).

Gramos de alcohol =.volumen (expresado en ml) x graduacion x 0,8
100
Sin embargo, el contenido de alcohol dependeré de su concentracién y del volumen

de cada bebida y de las caracteristicas y diferencias en cada pais (Morales, 2015).

Tabla 5
Conversion del % de graduacién a gramos de alcohol
Tipo de licor Mililitros Graduacion % Gramos de
alcohol etilico
Cerveza Imperial Light 350 3,4% 9,52 gr
Cerveza Imperial tradicional roja 350 4,5% 12,6 gr
Cerveza Bavaria Gold 350 5% 14,0gr
Cerveza Heineken 355 5% 14,2 gr
Cerveza Pilsen 350 5.1% 14,28 gr
Botella de vino 750 13% 78 gr
Botella de Whisky 1000 40% 320 gr
Botella de tequila 1000 35% 280 gr
Vodka Smirnoff 1000 35% 280 gr
Guaro Cacique 1000 30% 240 gr

Nota. La graduacion corresponde al porcentaje de alcohol de algunos tipos de licores
vendidos en Costa Rica. Fuente: elaboracién propia, 2019.

El alcohol etilico (etanol) constituye dentro de los diferentes tipos de alcoholes
(propanol-butanol-metanol-etanol), el menos toxico para el organismo humano. Debido a
su legalidad y por ser socialmente aceptado, se tiende a minimizar sus efectos tanto agudos
como los cronicos en la salud de las personas, sea en nifios, jovenes, adultos, mujeres
embarazadas y/o personas adultas mayores (Morales, 2015).

Como se ha mencionado en este apartado, la concentracion de alcohol y el volumen,
dependeré de la sustancia alcohdlica, asi como la cantidad, la frecuencia y la intensidad con
la que la persona lo experimente. Por ejemplo, los efectos iniciales del alcohol, sobre todo
en dosis bajas, a menudo se perciben como estimulantes; por la supresién de los sistemas
inhibidores, reduce la capacidad de reaccion y juicio, es suficiente para inhibir la

gluconeogeénesis e inducir hipoglicemia, sin causar coma. Se requieren niveles séricos >300
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mg/dL para causar coma o depresién respiratoria en bebedores novatos y >500 mg/dL en
consumidores cronicos; es decir, la concentracion de alcoholemia letal se encuentra entre
350-400 mg en adelante, se estima un riesgo en el adulto entre 5-6 g/kg y en el nifio 3g/kg.
Por otro lado, se sugiere que la unidad de medida del consumo de alcohol en gramos por
unidad de tiempo es la mas recomendable, con el fin de obtener un valor mas objetivo del
reporte personal (Fernandez-Sola, 2005; Morales, 2015; Romero, Alonso-Colmenares,
Herranz y Pion, 2015).

Farmacocinética

Absorcidn y distribucién: la via de administracion puede ser de varias formas, sin embargo,
la mas comun es la via oral. La absorcién de alcohol se lleva a cabo por difusién pasiva a
favor del gradiente, por maltiples vias, entre ellas la dérmica y la pulmonar. La absorcion es
escasa en boca (mucosa bucal) y es6fago, se estima que del 20% al 25% es absorbido en el
estdbmago, la mayor absorcion se da en la primera porcion del intestino entre el 75% al
80%, y en el colon un 10%, distribuyéndose ampliamente en el agua corporal (Telléz y
Menéndez, 2006; Romero et al., 2015; Nufiez, Pifieiro y Chillon, 2016).

El proceso de absorcion se inicia inmediatamente después de la ingesta, su nivel
mas alto de absorcién es a nivel gastrointestinal, aproximadamente entre 30-120 minutos.
Por ejemplo: con el estdmago vacio, el nivel maximo de etanol en sangre se produce entre
los 30-60 minutos después de su ingesta. La velocidad del ritmo de absorcion es
proporcional al aumento de la concentracion de alcohol ingerido, hasta un maximo del
40%, a partir del cual aparece un retardo en el vaciamiento gastrico y como consecuencia la
lentitud de la absorcidn, mas lento aun cuando existe ingestion de alimentos. Por otro lado,
los alimentos ricos en carbohidratos o gaseosas aceleran la absorcién mientras que
alimentos ricos en grasas lentifican la absorcion del alcohol. Las concentraciones de
alcohol por debajo del 10% o por encima del 30% se absorben méas lentamente (Velasco,
2014; Romero et al., 2015; Nufiez, Pifieiro, y Chillon, 2016).

Debido a las caracteristicas fisicoquimicas del alcohol tales como: a) ser
hidrosoluble, es decir, que al ser miscible en agua, le permite llegar a cualquier célula y b)
ser liposoluble, aunque 30 veces menor que su hidrosolubilidad, es suficiente para cruzar

las barreras lipidas, la barrera hematoencefalica y la barrea placentaria; su distribucion es
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homogénea a los diferentes tejidos del organismo, siendo su volumen de distribucion de
0.53 L/Kg (Lorenzo et al., 2009; Nufez, Pifieiro y Chillon, 2016). Es claro que los niveles
de alcohol en sangre se relacionan con la calidad del licor, la velocidad con la que se haya
consumido, tiempo trascurrido entre un toma y otra, Si Se ingiere con estdbmago vacio o
lleno, motilidad géstrica, si se retrasa el vaciado gastrico, tipos de alimentos, género y
caracteristicas enzimaticas del individuo (Lorenzo et al., 2009; Romero et al., 2015; Nufiez,
Pifieiro y Chilldn, 2016; Sandoval, Vasquez, Mandarin y Del Sol, 2017).

Metabolismo y eliminacion: el 90% del alcohol absorbido realiza su proceso de
biotransformacion en el higado y, en minimas cantidades, a nivel pulmonar (50-60%),
enterohepética (25-30%), orina (5-7%). Se estima que un 5% del alcohol ingerido puede ser
eliminado sin metabolizarse ya sea por aire espirado, orina, leche materna, sudor, heces,
diuresis aumentada, o hiperventilacién. Es importante mencionar que la capacidad
metabdlica hepética es saturable, por lo que cuando llega a su limite, la alcoholemia
empieza aumentar. Por ejemplo, en una persona con un patron de consumo ocasional, su
tasa metabdlica se encuentra entre 60 y 150 mg/kg/hora; mientras que en un consumidor
habitual aumenta la tasa de excrecién, por lo tanto sufre un metabolismo hepético a una
velocidad del 10 ml/hora, utilizando tres vias metabdlicas: a) via de la enzima alcohol
deshidrogenasa, b) via del sistema de oxidacién microsomal dependiente del citocromo
P450 (MEOS), caracteristico en el consumidor crénico y c) via de las catalasas (Téllez y
Cote, 2006; Romero et al., 2015; Velasco, 2014).

Farmacodinamia

Hallazgos actuales han demostrado que la administracion aguda de etanol produce
cambios significativos en la neurotransmision, la exposicién a concentraciones bajas e
intermedias de alcohol, entre (5-50 mg), actla sobre una variedad de objetivos sinapticos,
incluyendo entre otros: canales idnicos, receptores, enzimas y sefializacion intracelular de
proteinas (Nufiez, Pifieiro y chillon, 2016; Roberto y Varodayan, 2017). El alcohol al ser
liposoluble interactia con las membranas celulares del sistema nervioso central,
responsable del efecto psicoactivo por intoxicacion etilica, en grandes cantidades —famosos
atracones— desencadena neuroadaptaciones en receptores postsinapticas inducidos por el

etanol en diferentes regiones y en diferentes circuitos neuronales (Romero et al., 2015;



32

Nufez, Pifieiro y Chillon, 2016). Los mecanismos de accion de la sustancia depresora se
encuentran asociados a cambios neurofisiolégicos o neuroadaptaciones funcionales y
estructurales representadas en alteraciones de la neurotransmision en diferentes circuitos
neuronales implicados en el sistema de reforzamiento y la corteza prefrontal, de los cuales
se hablara méas adelante. Mdltiples investigaciones han encontrado que estas alteraciones
correlacionan con la severidad del patron de consumo, de factores genéticos, ambientales y
psicosociales en usuarios cronicos (Becofia y Cortés, 2010; Zarh y Pfefferbaum, 2011,
Velenzuela, Morton, Diaz y Tooper, 2012; Piazza y Deroche-Gamonet, 2013; Volkow,
Wang, Tomari y Baler, 2013; Clay et al., 2018).

Tras ser absorbido y distribuido por el organismo, el alcohol llega a la diana
encefalica en un promedio de 30 minutos aproximadamente, establece una compleja
relacién con los diferentes sistemas de neurotransmisién, ademas de ejercer una influencia
directa a corto plazo, obliga al cerebro a poner en marcha mecanismos de adaptacion., Si la
presencia del alcohol persiste, conduce a dafios dificil de revertir, o puede generar el
desarrollo de tolerancia y dependencia fisica suficiente para establecer un sindrome de
abstinencia alcoholica que se manifieste con mayor o menor intensidad y gravedad
dependiendo del individuo y su patrén de consumo (Rodriguez, 2011; Goodman y Gilman,
2015).

Los neurotransmisores son compuestos quimicos (aminas, aminoacidos, péptidos,
nucleotidos) que acttan en la sinapsis como primeros mensajeros quimicos que intervienen
en el procesamiento de la informacién entre neuronas y en las diferentes funciones del
sistema nervioso. A continuacion, se describe las caracteristicas de los diferentes sistemas
de neurotransmision implicados en la ingesta de alcohol.

Sistema dopaminérgico

La dopamina -3,4 dihidroxifeniletilamina- (DA) es un neurotransmisor sintetizado
en diversas regiones del sistema nervioso central a partir del amino&cido tirosina como
precursor, a la vez es precursor de la norepinefrina (noradrenalina) y de la epinefrina
(adrenalina). Es modulada por la serotonina y tiene relacion con las endorfinas; es decir,
cuando la DA baja, las endorfinas tienden a bajar también. La mayor cantidad de neuronas
dopaminérgicas se encuentran en ndcleos como: la sustancia negra (Sn), el area tegmental

ventral (ATV) y en el hipotalamo. A través de cuatro proyecciones de comunicacion sus
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vias dopaminérgicas se comunican hacia diferentes regiones del cerebro: a) la via
mesolimbica se proyecta desde el ATV ubicada cerca de la linea media en el piso del
mesencéfalo, porcion ventral, hasta el sistema limbico, nucleo accumbens (NAc), cuerpo
amigdalino, hipocampo, giro del cingulo y bulbo olfatorio, relacionados con el sistema de
reforzamiento y motivacion, b) la via mesocortical se proyecta desde el ATV hasta la
corteza prefrontal, estructura relacionada con procesos cognitivos, c) la via nigroestriatal se
proyecta desde la sustancia negra hasta el cuerpo estriado, estructuras relacionadas con
funciones motoras y d) la via tuberoinfundibular, asociada con la comunicacion
neurohormonal entre la glandula de la hipdfisis y el hipotadlamo (Carlson, 2015).

El ATV es un ndcleo constituido con el 60% de neuronas DA, otro porcentaje
menor de neuronas GAGAérgicas las cuales regulan el disparo de las dopaminérgicas, y
otro porcentaje mas pequefio de neuronas glutamatérgicas (Bourdy y Barrot, 2012). Se ha
demostrado que el alcohol en dosis bajas induce la liberacion de DA en el NAc, mediados
por su funcion fasica desde el ATV. Ante la presencia del alcohol, las neuronas
GAGAEérgicas son potenciadas en el ATV, inhibiendo de sobremanera la liberacién de DA,
lo cual deja expuesta una actividad tonica de DA en el NAc y contribuye al efecto
hedonico y placentero que propicia el desarrollo de la dependencia al alcohol (Fourdy y
Barrolt, 2012).

Sistema GABAEérgico

El neurotransmisor GABA (&cido gamma-—aminobutirico) es un aminoacido que
interviene en diferentes funciones cerebrales al unirse a receptores especificos para cumplir
su funcion por excelencia de inhibicion en el SN. El receptor GABAA se considera una
diana del etanol ya que actua en las diferentes subunidades del receptor, asi como en la
modulacion de la funcion dopaminérgica en el ATV. El alcohol también actia como un
agonista indirecto de manera que facilita la accibn de GABA y en presencia del
neurotransmisor GABAEérgico son responsables de los efectos ansioliticos, de sedacion o
estupor inducidos por el alcohol (Ronald, Mirshahi y Wooward, 2001; Pérez-Rial, Ortiz, y
Manzanares, 2003; Lorenzo et al., 2009; Méndez et al., 2016; Harris y Koob, 2017).

Durante el consumo agudo de alcohol se lleva a cabo la activacion del sistema de
recompensa gque promueve la liberacion de dopamina (DA), en la region del estriado ventral

(nacleo accumbens), mientras que el consumo crénico produce una disminucion de la
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liberacion del neurotransmisor DA en el nicleo accumbens y una hipersensibilidad de los
receptores de dopaminérgicos. Por otro lado, se ha demostrado que el alcohol incrementa la
accion inhibitoria en los receptores Gabaa Yy los de glicina (neurotransmisor inhibitorio de
la médula espinal y tronco encefélico) y una activacion en el sistema adenosina
potenciando la sedacién; por el contrario, si este es inhibido, produce excitacion (Pérez-
Rial, Ortiz y Manzanares, 2003; Lorenzo et al., 2009; Volkow, Wang, Tomasi y Baler,
2013; Pascual y Guardia, 2015; Nufiez, Pifieiro y Chillon, 2016; Roberto y Varodayan,
2017; Vranjkovic, Pina, Kash y Winter, 2017; Harris y Koob, 2017).

De esta manera se explica como el consumo agudo de alcohol y su efecto depresor
altera la funcion cerebral, afecta el comportamiento, disminuye la capacidad de atencién,
provoca alteraciones en la memoria, cambios de humor y somnolencia, disminucion de
procesamiento sensorial motor y cambios cognitivos (Pérez-Rial, Ortiz y Manzanares,
2003; Volkow, Wang, Tomasi y Baler, 2013). El consumo agudo de alcohol potencia la
neurotransmision inhibitoria (por inhibicion de la transmision glutamatérgica y activacion
de neuronas GABAEérgicas), también se ha determinado que el consumo crénico tiende a
invertir esta neurotransmision. A largo plazo la alteracién neuroquimica produce una
disminucion de la funcion GABAérgicas y un incremento de la excitabilidad
glutamatérgica. Parece que esta alteracion GABAergica se asocia con la muerte neuronal en
el giro dentado hipocampal y disminucion de la expresion de la subunidad alfa-1 del
receptor GABAA Y su excitabilidad en el nucleo central de la amigdala (Pérez-Rial, Ortiz y
Manzanares, 2003).

De acuerdo con lo descrito anteriormente se producen dos fendémenos biolégicos
tras la exposicién cronica al alcohol: la tolerancia y la sensibilizacion, documentados en
investigaciones con modelos animales y humanos (Roberto y Varodayan, 2017). La
tolerancia es producto de la exposicion aguda de etanol, de tal manera que se requieren
dosis mas altas que las iniciales para lograr los mismos efectos que se tenian al principio.
Tras el consumo crénico podria aparecer la sensibilizacion, de manera que con una dosis
determinada se obtiene un mayor efecto que el obtenido con la dosis inicial, esto permite la
regulacién al alza de receptores para tener un efecto compensatorio debido a la
sensibilizacion de las receptores. Ahora bien, ante la supresion de alcohol se presenta la

hiperexcitabilidad de la neurotransmision glutamatérgica y la reduccion de la
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neurotransmision GABAGérgicas, la cual desencadena el sindrome de abstinencia y como
consecuencia un comportamiento de busqueda y deseo incontrolable de consumir alcohol,
produciendo un aumento a la vez del neurotransmisor de dopamina en el ndcleo
accumbens, propiciando el efecto de recompensa y reforzamiento conductual, causando el
consumo crénico y la abstinencia aguda (Méndez et al., 2016; Roberto y VVarodayan, 2017).
Es importante mencionar que agonistas indirectos de dopamina como la anfetamina y la
cocaina y por administracion de sustancias que activan la entrada dopaminérgica en el
nucleo accumbens (como la nicotina y la morfina) pueden regular el efecto GAFAérgico en
individuos que acostumbran el policonsumo de otras sustancias psicoactivas (Roberto y
Varodayan, 2017; Lorenzo et al., 2009).

Sistema glutamatérgico

El glutamato actia en el cerebro como el neurotransmisor excitatorio por
excelencia, actuando sobre sus receptores ionotrépicos y metabotrépicos. Los tres tipos de
receptores ionotrépicos que tienen su accion el glutamato y que poseen conductos para el
paso de cationes (Na+, K+, Ca2+), se denominan: a) Acido N-metil-D aspartato (NMDA),
b) Acido alfa-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoazolepropionico (AMPA) y c¢) kainato (Ronald,
Mirshahi y Woodward, 2001; Kalivas, 2004; Martinez, Knecht, Ramirez y Szerman, 2009).
Los receptores metabotrdpicos del glutamato mGlu, estan constituidos por ocho subtipos
(mGIlul-8), por su parte, son un grupo heterogéneo de receptores vinculados a la proteina G
cuya funcion es modular la excitabilidad cerebral via mecanismos presinapticos,
postsinapticos y gliales. Los receptores mGlu se distribuyen abundantemente por la region
limbica y corteza prefrontal, areas que estan implicadas en la dependencia a sustancias
psicoactivas, lo que sugiere que regulan la liberacion de dopamina (Martinez, Knecht,
Ramirez y Szerman, 2009).

El consumo agudo de alcohol tiene su accién en el receptor Nmetil-D-aspartato
(NMDA), el cual funciona como un antagonista indirecto, bloqueando dicho receptor y
disminuyendo la accion excitatoria en el cerebro mediado con la entrada de calcio. La
exposicion crénica de etanol estimula la regulacion a la alza de dichos receptores y el
aumento de la excitotoxicidad mediada por glutamato, su constante blogueo de antagonistas
NMDA vy tras el cese de la ingesta de alcohol en humanos, el sistema glutamatérgico es
parecido a las convulsiones encefélicas ( Bourdy y Barrot, 2012).
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Sistema cannabinoide endogeno

Resultados recientes sugieren que la autoadministracion de etanol a largo plazo
podria realizar modificaciones en el sistema cannabinoide, que podrian explicar la
dependencia y las recaidas en personas que presentan la enfermedad del alcoholismo
(Humgund y Yaragudri, 2009). Dicho sistema est4d compuesto por ligandos enddgenos 2-
araquidonil glicerol (AG) y anandamida (AEA), actla en receptores metabotropicos
dependientes de proteina G (CB1) localizados en el SNC y (CB2) localizados generalmente
en las células del sistema inmunologico (Pérez-Rial, Ortiz y Manzanares, 2003). Se ha
asociado con funciones fisioldgicas como la actividad motora, memoria, aprendizaje,
sensibilidad, regulacién emocional y regulacion del sistema inmunoldgico y en estudios
recientes se le asocia con los mecanismos del sistema de refuerzo y recompensa a
determinadas SPA como el alcohol, la nicotina, cocaina y los derivados de opiaceos, es
decir, estas sustancias podrian estar dependiendo del sistema dopaminérgico posiblemente
por vias alternativas a la dopaminérgica (Pérez-Rial, Ortiz y Manzanares, 2003; Koob y
Volkow, 2016). Por otro lado, revisiones realizadas por Erdozain et al. (2014) encontraron
que tanto el consumo agudo como cronico de alcohol resultan en alteraciones tanto en la
expresion, en la densidad y la funcionalidad del receptor CB1. En estudios realizados con
modelos animales, observaron que al bloquear el receptor CB1 en roedores, disminuyé la
autoadministracién de alcohol. En humanos, estudios genéticos identificaron polimorfismos
del receptor CB1 en personas dependientes al alcohol, estos datos sugieren que el consumo
de alcohol pone en marcha el sistema endocannabinoide, ya que se observa liberacién de
anandamida la cual estimula la liberacion de dopamina en el nlcleo accumbens y colabora
de esta manera con el mecanismo de reforzamiento positivo y la dependencia al alcohol
(Humgund y Vinod, 2009).
Sistema opioide enddgeno

Otros de los sistemas que comparten caracteristicas farmacoldgicas y que generan
efectos similares sobre el comportamiento en modelos animales y humanos, es el sistema
opioide. Este sistema esta compuesto por neuropéptidos enddgenos (encefalinas, endorfinas
y dinorfinas), sus receptores diana son mu, delta y kappa respectivamente. Asi mismo,
existen los opiaceos, alcaloides naturales que se extraen aproximadamente 20 moléculas

analogas de la amapola (opio) que pueden interactuar en el organismo humano (morfina,
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noscapina, codeina, heroina —diacetilforfina—) entre otros. Los neuropétidos estan
implicados en la actividad dopaminérgica del sistema mesocorticolimbico, su funcion es
propiciar la liberacién de DA. Los agonistas del receptor opioide mu, como la morfina
aumentan la frecuencia de disparo de las neuronas DAérgicas del ATV a la vez que
aumentan la liberacién de DA en el NAc y la corteza prefrontal por cuanto los estudios
sugieren que los efectos de estos neuropéptidos en estas vias de comunicacion sinéptica son
similares a las del etanol, es decir, que podrian estar implicadas también en el sistema de
recompensa, mantenimiento de un alto consumo y recaidas. Por todo esto, investigaciones
recientes sugieren que el etanol podria inducir alteracion en la biosintesis, la liberacion y la
inactivacion de los opioides, asi como influir en sus respetivos receptores en diferentes
regiones cerebrales al sistema de reforzamiento (Lorenzo et al., 2009; Méndez, 2013)

Otros sistemas de neurotransmision son diana del alcohol, la serotonina y la
acetilcolina: la serotonina 5-hidroxitriptamina (5-HT) neurotransmisor que se sintetiza a
partir del aminodcido triptéfano en la mayoria de los cuerpos celulares que se encuentran
(distribuidos en 6 grupos de pares) en la columna medial del tronco encefalico, adyacente a
la formacion reticular, su accion la ejerce en mas de 12 tipos de receptores. Los receptores
de serotonina modulan la liberacién de muchos neurotransmisores entre ellos el glutamato,
GABA, dopamina, epinefrina/norepinefrina y acetilcolina, asi como muchas hormonas,
entre ellas oxitocina, prolactina, vasopresina, cortisol, corticotropina y sustancia P
(Carlson, 2014). Su funcion esta asociada con el control de los estados de suefio y vigilia,
el animo, las emociones, el control de la temperatura, la dieta, la conducta sexual, algunos
tipos de depresion, conducta suicida y ciertos estados alucinatorios inducidos por sustancias
psicoactivas. Sus proyecciones se dirigen a los ganglios basales, hipotalamo, talamo,
hipocampo, sistema limbico, corteza cerebral, cerebelo y médula espinal (Carlson, 2014).
Estudios sugieren que farmacos antagonistas de estos receptores serotoniérgicos anulan el
consumo voluntario de alcohol en roedores y sugieren que los sistemas DA y 5-HT tienen
un papel relevante en los mecanismos iniciales de preferencia por el alcohol que maés tarde
conducen al establecimiento y dependencia al etanol en humanos (Rodriguez, 2011;
Carlson, 2014).

Por su parte la acetilcolina (ACh) neurotransmisor que se sintetiza a partir de la

Colina y Acetil CoA, se encuentra en diferentes regiones del sistema nervioso central
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(nucleo septal medial y ndcleo basal de Meynert), localizados en la porcion basal del
cerebro anterior), proyectdndose hacia la toda la corteza cerebral y tallo cerebral. También
se encuentra en el sistema periférico, en el sistema nervioso autbnomo, como en el sistema
somatico. Los receptores nicotinicos (NACh) constituyen también una diana de la accion
del etanol de los cuales regulan la liberacion de DA inducido por el alcohol, Se ha
observado que altos consumidores de alcohol también son altos consumidores de nicotina,
lo cual sugiere que el etanol y la nicotina pueden poseer mecanismos de accion neuronales
que interacttan, a la vez que modulan, tanto la serotonina como la acetilcolina, la tasa de
disparo de la dopamina en el ATV (Blomquist, Engel, Nissbrandt y Soderpalm, 1993;
Narahashi, Aistrup, Marszalec y Nagata, 1999; Rodriguez, 2011).

Cocainay Crack

La cocaina conocida como la benzoilmetilecgonina, es un alcaloide derivado de las
hojas del Erythroxylum coca, familia de las eritroxilaceas, con 0.5-1% del alcaloide. La
planta es originaria de la zona de los Andes y se estima que su cultivo y consumo data de
3000 afios a. C. a los 500 afios a. C., se usaba masivamente en Colombia y Perd. Con la
llegada de Francisco Pizarro a las costas de Pert en 1530, este encontrd que el uso a de la
hoja de coca tenia una “significado sagrado para los incas, de tal manera que el uso estaba
restringido a los nobles, los demas solo tenian acceso a ella en caso de guerra o de trabajos
muy duros” (Téllez y Cote, 2005 p.11), y en la edad precolombina los indigenas
practicaban el “mambeo” que consistian en masticar hojas de coca con cal y ceniza para
fines de resistir el hambre y la fatiga (Téllez y Cote, 2005).

En la actualidad, la cocaina viene en presentacion de polvo conformado por
pequefios cristales blancos, su elaboracidn se da al trasformar las hojas de coca en pasta de
cocaina y después en clorhidrato de cocaina y sulfato de cocaina. Para elaborar cocaina se
necesitan elementos tales como: éter, acido sulfurico, soda caustica, cemento, gasolina
entre otros. Para el uso terapéutico se aplica como un anestésico local bloqueando los
canales de sodio dependientes de voltaje en la membrana neuronal, de manera que inhibe la
despolarizacion y bloquea tanto la iniciacién y la conduccion de impulsos nerviosos,
especialmente la recaptacion local de norepinefrina (Goldstein, DesLauriers Burda,
Johnson-Arbor, 2009).
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Dentro de las diferentes formas de consumo se encuentran:
Hojas de coca: la preparacion, el uso (masticada), y los niveles de alcaloides (segun el
lugar de siembra), llegan a tener una concentracion de cocaina entre 0.5-1.5%; segun el
consumo, masticada, en infusion, oral, tiene una concentracion en plasma del 20-30% a los
60 minutos y con una duracion de efecto en el organismo de 30 a 60 minutos. Su desarrollo
de dependencia es nulo (Lorenzo et al., 2009; Sanjurjo, Montoria, Nogué, Sanchez y
Munng, 2006).
Pasta de coca: también se denomina sulfato de cocaina, pasta base o simplemente pasta, es
el producto bruto o no refinado resultante del primer paso de extraccion de las hojas de
coca. Este resulta de la maceracion de las hojas con acido sulfurico y de otros disolventes
como el amoniaco, tiene una concentracion de cocaina entre el 40-85%, su via comdn de
administracion es fumada, con una concentracion rapida en plasma del 70-80% en 8-10
segundos; mediante este formato, el consumidor puede desarrollar dependencia en semanas
(Lizasoain et al., 2002; Lorenzo et al., 2009; Galligo, Fernandez y Majada, 2010).
Clorhidrato de cocaina (CIH): es la sal de la cocaina formada con acido clorhidrico que se
presenta en forma de cristales escamosos blancos, puede ser mas o menos adulterada,
habitualmente con el uso de amoniaco o bicarbonato y en ocasiones con éter. Su via de
administracion es esnifada o via intravenosa. Este tipo de sustancia no puede ser fumada
debido a que el calor la destruye. La concentracion en plasma al ser intranasal, ocular o
genital es del 20-30% a los 5-10 minutos, relativamente rapida, con una duracion de su
efecto entre 30-60 minutos y su desarrollo de dependencia es a largo plazo (meses). Por el
contrario, cuando es via intravenosa su concentracion plasmatica es del 100%, tarda entre
30-45 segundos y su desarrollo de dependencia en pocas semanas; de un gramo de
clorhidrato de cocaina pueden salir entre 15-20 rayas, segun lo prepare la persona
(Lizasoain et al., 2002; Lorenzo et al., 2009; Galligo et al.2010).
Cocaina base: es el resultado de la combinacion de clorhidrato de cocaina con la solucion
bésica (amoniaco, hidroxido de sodio o bicarbonato sodico), para disolverlo en éter a muy
altas temperaturas (800°C), se obtiene una concentracién de cocaina del 40-85%, su via de
administracion es pulmonar (fumada), una concentracion plasmatica del 70-80% en 8-10
segundos y con una duracion de sus efectos entre 5-10 minutos, desarrollando una

dependencia en semanas (Lizasoain et al., 2002; Lorenzo et al., 2009; Galligo et al., 2010).
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Crack: es una forma de cocaina base, ya que se obtiene afiadiendo amoniaco a una solucion
acuosa de clorhidrato de cocaina en presencia de bicarbonato sodico para alcalinizar, se
calienta a 98°C, una vez que se seca tiene aspecto de granulos de entre 125a 300 mg (1 0 2
dosis). Su via de administracion comun es la inhalacién en recipientes calentados o se fuma
pulverizada y mezclada con tabaco, marihuana, fenciclidina (PCP) en forma de cigarrillos.
De esta forma llega desde los pulmones al cerebro en 5 segundos de manera intensa, hasta
10 veces superior a la cocaina, su efecto tiene una duracion de 5-10 minutos, lo que la hace
desarrollar una dependencia a corto plazo y de forma compulsiva dificultando la supresion
(Lorenzo et al., 2009; Galligo et al., 2010).

La cocaina es un potente estimulante del sistema nervioso, con efectos
farmacoldgicos y de toxicidad que determinan el inicio, mantenimiento y retirada de la
sustancia. Durante el consumo agudo tiene efectos euforicos, brinda lucidez, sensacion de
bienestar, aumenta la energia y la actividad motora. Sin embargo, puede producir conductas
paranoicas, psicosis, ansiedad e inquietud. Tras la autoadministracion de dosis excesivas se
presentan temblores, convulsiones y una mayor temperatura corporal (Lorenzo et al., 2009;
Susukida, Crum, Stuart y Mojtabi, 2018).

De acuerdo con Téllez y Cote (2005), la dosis toxica obedece a varios factores,
entre ellos la tolerancia que desarrolle cada individuo, la via de administracion y el uso
simultaneo o la presencia de otras sustancias psicoactivas. Para ejemplificar, si la sustancia
se administrd via intravenosa conlleva la presencia de altos niveles de la sustancia en el
cerebro y corazén en un lapso de 30 segundos, lo que provoca convulsiones y arritmias
cardiacas; mientras que la misma dosis puede originar euforia si es fumada y sélo se tarda 5
segundos en tener efectos centrales. Se estima que la presencia de cocaina en sangre entre
100 a 200 mg produce alteraciones psicofisioldgicas en los usuarios (Guardia, 2001;
Lizasoain et al., 2009).

El abuso de la autoadministracion de cocaina puede producir alteraciones
importantes en el sistema nervioso, especialmente en centros de reforzamiento y
motivacién, corteza prefrontal y en el sistema cardiovascular (Guardia et al., 2001).
Estudios recientes evidenciaron ademas que, durante la abstinencia aguda los usuarios de
crack presentaron déficits en la memoria de trabajo, la planificacion y la flexibilidad
cognitiva (Alonso-Matias, Reyes-Zamorano y Gonzéalez-Olvera, 2019).
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Farmacocinética

Absorcidn y distribucion: las caracteristicas fisicoquimicas de las sales de cocaina, es decir
su hidrosolubilidad (difusibles en agua) y termolabiles, permite que sea facilmente
absorbida por las mucosas nasales, pero, no asi, fumada. Es termorresistente, poco volatil y
su punto de fusion se alcanza a los 190° C. Una linea tipica de cocaina destinada a ser
esnifada contiene entre 20-30 mg (popularmente se le llama “perico” debido a sus bajas
concentraciones de cocaina). Mientras que la base de coca, o el “basuco”, al ser liposoluble
en conjunto con otros componentes organicos puede ser inhalada (fumada), no asi,
esnifada; de manera que, la via intravenosa no puede ser utilizada por la composicion de
otras sustancias al prepararla (Téllez y Cote, 2005; Lorenzo et al., 2009). La cocaina es una
base débil con un pKa 8.6, se puede absorber por medio de cualquier membrana mucosa,
atraviesa las membranas celulares de forma rapida y eficaz, sus vias de administracion mas
comunes son la via nasal (esnifada), via pulmonar (inhalada y/o fumada) y, menos comun
en la actualidad, la via intravenosa. A principios de 1980 la cocaina fue distribuida en su
derivado “crack” que resulté menos costoso, y se consoliddé como la forma de cocaina mas
utilizada, su efecto eufoérico se prolonga con la inhalacion intranasal porque la cocaina se
absorbe gradualmente y se mantiene en plasma hasta 6 horas. Su efecto se obtiene a los 5
segundos y permanece entre 5 a 10 minutos, propicia de esta manera el comportamiento
compulsivo en el usuario (Boghdadi y Henning, 1997; Lorenzo et al., 2009).

La cocaina, como el crack, tiene su accion en el encéfalo mediante el metabolito la
“benzoylmethylecgonine” es benzoylecgonina (BE), se rescata que puede ser detectada en
orina, su vida media es aproximadamente de 0.7-1.5 horas y la mayoria de la dosis
administrada se elimina en pocas horas. La forma de absorcion de la cocaina depende de
varios factores tales como: las caracteristicas fisicoquimicas, la via de administracion, la
genética del individuo y la presencia de otras sustancias, (Goldstein et al., 2009). La
biodisponibilidad dependera también de la ruta de administracion, por ejemplo: la via
intravenosa y fumada puede ser mayor al 90%, mientras que fumada varia entre 10-20%,
cocaina fumada en tubos de vidrio 70%, la biodisponibilidad de la cocaina via nasal y oral
es de un 30-40% (Lizosaoin, 2002; Goldstein et al., 2009; Lorenzo et al., 2009).

Su distribucion es rapida a todo el organismo a través del flujo sanguineo, siendo su

volumen de distribucion entre 1.5 y 2l/kg, tal que el 57% por via oral y aproximadamente
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70% fumada. Su Organo diana mas importante es el cerebro, atraviesa la barrera
hematoencefélica y la placenta debido a su liposolubilidad (Lizasoain, 2002; Téllez y Cote,
2005; Lorenzo et al., 2009; Uriguen y Callado, 2010).

Metabolismo y eliminacion: La cocaina serd metabolizada segun la via de administracion y

por diferentes vias enzimaticas. La biotransformacion del principio activo se inicia en

primera instancia en la sangre, debido al pH del medio acuoso y potenciado por las
colisnesterasas, posteriormente se completa en el higado, donde es hidrolizada por

colisnesterasas dando origen a sus dos metabolitos importantes: a) Benzoilecgonina (BE) y

la ecgonina metil éster (AEME). Para ilustrar lo anterior, si la cocaina se fuma, el

metabolito principal detectado en orina, entre otros, ser& AEME, del que no es muy
conocido su efecto en humanos; mientras que si la cocaina es esnifa, 0 se administra via
intravenosa, el metabolito que se detectara en orina es la BE, incluso 3-4 dias después del
ultimo consumo. La BE aparece 15-30 minutos después de su administracion, la AEME
aparece mas tardiamente unos 30 minutos después (Téllez y Cote, 2005). En el caso de ser
fumada la cocaina, aunque los efectos son mas intensos y rapidos, las concentraciones BE
son menores, esto se torna importante para cuando dentro del tratamiento exista un
seguimiento de consumo de sustancias “doping”, medicion de metabolitos de sustancias

psicoactivas (Lizasoain et al., 2002; Goldstein et al., 2009).

El metabolismo de la cocaina en el organismo se lleva a cabo mediante diferentes vias

enzimaticas:

(1) Aproximadamente la mitad de la dosis absorbida de cocaina se hidroliza mediante
carboxilesterasa en el higado humano para formar benzoilecgonina (BE), se
cuantifica en orina después de 1-4 horas y persiste hasta 144 horas.

(2) Otro porcentaje parecido es para la hidrolisis ecgonina metil éster (AEME) dura
aproximadamente entre 5-6 horas.

(3) N-desmetilacion hepatica de la cocaina forma norcocaina, que no representa mas del
5% de la sustancia absorbida. Este metabolito cruza la barrera hematoencefalica y
puede producir efectos clinicos similares a su compuesto original, norcocaine puede
ser metabolizado a N-hidroxinorcocaina y nitroxido de norcocaina.

Es decir, BE es el metabolito principal que sigue todas las rutas de administracion,

se detecta en orina, correlacionado con la via de administracion y la cantidad consumida.
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También se ha demostrado que BE tiene propiedades vasoconstrictoras. Estudios recientes
sugieren que los metabolitos reactivos de la cocaina son los responsables de los efectos
citotoxicos como la hepatotoxicidad (Lizasoain et al., 2002; Lorenzo et al., 2009;
Goldstein et al., 2009; Urigtien y Callado, 2010). Dado que la cocaina y sus metabolitos no
se unen a proteinas plasmaticas la vida media de estos oscila entre 4-6 horas como se
menciond anteriormente; la vida media de la cocaina libre es mas corta, aproximadamente
60 minutos. Los metabolitos son eliminados por via renal, mientras que otra porcién

pequefia de forma libre (Tallez y Cote, 2005).

Farmacodinamia

La cocaina como estimulante del sistema nervioso, es un reforzador importante, se
comporta como una amina simpaticomimética de accién indirecta, lo que quiere decir que
puede remedar la funcién de las catecolaminas (DA, NE y 5HT), actlia como un agonista
directo; es decir, la cocaina ejerce su accién mediante el bloqueo de los transportadores de
dopamina (TDA), aumenta las concentraciones de DA en el espacio sinaptico en el nucleo
accumbens. En otras palabras, su accion indirecta se debe a la funcién inhibitoria de los
procesos de recaptacion de los transportadores de dopamina, noradrenalina y serotonina,
desde la hendidura sinéptica a la terminal presinaptica, lo que facilita la acumulacion de las
catecolaminas en la hendidura sinaptica (Guardia et al., 2001; Susukida et al., 2018). Por su
parte, los efectos reforzadores de este psicoestimulante se relacionan con el aumento de DA
en grupos neuronales que contienen receptores D2, especificamente en humanos (Martinez
et al., 2014). Ahora bien, se estima que se requiere de un bloqueo del 50% de TDA para
obtener el efecto euforizante y estimulante en el sistema nervioso (Téllez y Cote, 2005).
Abundantes estudios explican el sustrato neurobiolégico de la dependencia a la cocaina
mediante los efectos sobre los mecanismos bioldgicos en diferentes sistemas de
neurotransmision (Susukida et al., 2018).
Sistema dopaminérgico

Como se menciond anteriormente el mecanismo de accion durante el consumo
agudo la cocaina bloquea el proceso de recaptacion del neurotransmisor DA en la neurona
presinaptica, a la vez que disminuye la recaptacion de DA y aumenta de esta manera la
biodisponibilidad en la hendidura sinéptica, lo que genera la sobre estimulacion de
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receptores D2, especificamente en estructuras cerebrales como el nicleo accumbens, y
favorece los efectos estimulantes en el SN. Entre las investigaciones revisadas, los autores
concuerdan que, en contraste con el efecto agudo, el efecto cronico del consumo de cocaina
afecta de manera contraria al sistema dopaminérgico de las siguientes formas: a) una
disminucion de la captacion de DOPA por las neuronas dopaminérgicas presinapticas del
estriado, b) una reduccion de la densidad de receptores dopaminérgicos D2 en el cortex
cerebral, ¢) hiperprolactinemia en la abstinencia aguda y e) una disminucion del enlace de
la dopamina a su trasportador en los ganglios basales y el tdlamo. Estos cambios
neuroadaptativos se asocian con las conductas del consumo compulsivo en personas
dependientes a la cocaina (Volkow et al., 1993; Lizasoain et al., 2002; Volkow, Wang,
Tomasi y Baler, 2013).
Sistema adrenérgico

Existen estudios que implican al sistema adrenérgico en el consumo de cocaina, ya
que algunos efectos conductuales como el estado de vigilancia, aumento de la presion
arterial, dilatacion pupilar, sudoracion temblor, entre otros, estan mediados por este sistema
noradregérgeco; ocurren debido a la funcion agonista de BEG y AEME al producir el
bloqueo del transportador de la recaptacion de la catecolamina, que provoca mayor
biodisponibilidad de NA en la héndidura sindptica, estimula los neuroreceptores
postsinaticos en alfa 1y 2, beta 1, 2, y 3, y al mismo tiempo la sintesis de NA mediante la
tiroxina hidroxilaza (Lorenzo et al., 2009).
Sistema serotoninérgico

A pesar de que no existen abundantes estudios que determinen el papel del sistema
serotoninérgico, se sabe que la cocaina inhibe el transportador de la recaptacion de
serotonina y del precursor triptéfano que participa en la sintesis dentro de las neuronas
serotoninérgicas, y aumenta, de esta manera, la concentracion de serotonina en el espacio
sinaptico. Lo anterior desencadena un proceso de retroalimentacion negativa y provoca una
deplecion de las concentraciones de 5SHT (Téllez y Cote, 2005).

La funcion del sistema serotoninérgico es especificamente inhibitoria, es decir, al
aumentar la biodisponibilidad de 5HT en la hendidura sinaptica, su accion es aumentar la
inhibicion de dicho sistema, lo que explica los sintomas estimulantes motores y

estereotipados, alucinaciones y sintomas psicomimeticas que experimentan las personas
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intoxicadas con cocaina. Como consecuencia del consumo prolongado de la sustancia, da
paso a neuroadaptaciones expresadas en el mecanismo de sensibilizacion, el cual consiste
en la perdida de efectividad del sistema serotoninérgico. Existen estudios con modelos
animales y en estudios en humanos con técnicas de neuroimagen que apoyan la hipétesis,
que al administrar 5-OH-triptofano reduce la estereotipa y la actividad motora en usuarios
(Lorenzo et al., 2009; Téllez y Cote, 2005; De Luca, Buczynski y Chiara, 2018; Vannan,
Powell, Scott, Pagni y Neisewander, 2018). Por lo tanto, se ha considerado que la 5-HT
juega un papel importante en los cambios de transmision DAérgica inducida por la retirada
de cocaina. Se estima que dicho sistema esta implicado en el refuerzo positivo del
consumo, en la génesis de la dependencia de la cocaina y en los procesos de recaida, ya que
modula los niveles dopaminérgicos en circuitos mesolimbico y mesocorticales desde el area
tegmental ventral al cortex prefrontal y nicleo accumbens (Lorenzo et al., 2009; Lizasoain
et al., 2002; De Luca et al., 2018).

Estudios recientes evidencian que los receptores de serotonina (5-HT1A y 5-HT2A)
en neuronas presindptica de regiones reticulares taldmicas estan reguladas por la
administracion de cocaina (Bisagono, Gonzalez y Urbano, 2016). Con el fin de mencionar
otros sistemas implicados, hay estudios con modelos animales que demuestran que la
cocaina aumenta los niveles de serotonina endogena en el estriado ventral para suprimir la
transmision sinaptica selectivamente de la via indirecta GABAérgica de las proyecciones a
estriado ventral neuronas (Matsui y Alvarez, 2018). Por lo tanto, los psicoestimulantes
como la cocaina/crack aumentan la biodisponibilidad de 5HT en el ATV y en el nucleo
accumbens, a la vez que estimulan los receptores 5-HT2C en el ATV, provocando la
disminucion de la tasa de activacién de las neuronas dopaminérgicas, reduciendo los
niveles de DA extracelular en el nlcleo accumbens (Pier y Kumaresan 2006).

Sistema glutamatérgico

El glutamato como neurotransmisor excitatorio del sistema nervioso esté asociado a
procesos de aprendizaje y memoria, lo que quiere decir que actia como mediador de la
neurotransmision sinaptica de la DA y sobre cambios de neuroplasticidad conocidos como
potenciacion a largo plazo (LTP) y depresién a largo plazo (LTD), los cuales se consideran
el sustrato molecular de los procesos de aprendizaje y memoria, asi como el responsable

ademas de los efectos conductuales del alcohol y la cocaina (Carlson, 2014).
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En los dltimos afios la evidencia cientifica ha brindado mayor relevancia a la
implicacion de la neurotransmision glutamatérgica en la aparicion de los efectos
estimulantes, procesos de reforzamiento y en los procesos de sensibilizacién de la cocaina
(Martinez et al., 2014). Otros estudios apoyan el papel de las vias glutamatérgicas en los
efectos al inicio y en el mantenimiento del consumo problematico de cocaina. Se sabe que,
ante el consumo agudo, se da la elevacion de los niveles extracelulares de monoaminas; sin
embargo, la cocaina también aumenta la biodisponibilidad del neurotransmisor de
glutamato en la hendidura sinaptica en diversas regiones cerebrales como en el estriado
dorsal, nucleo accumbens, &rea tegmental ventral, septum, globo pélido ventral y cerebelo;
estructuras cerebrales responsables de la actividad motora automéatica. No obstante, el
consumo cronico de cocaina también involucra la participacion de las vias glutamatérgicas,
las cuales se ven afectadas o alteradas. Estas alteraciones estan representadas en cambios de
las concentraciones del neurotransmisor glutamato, cambios en la regulacion de los
receptores y de la degeneracion de estas vias en diferentes regiones del encéfalo. El
consumo continuado de cocaina da lugar a un fendmeno conocido como “sensibilizacion”
tiene sus hallazgos en cambios neuroadaptativos en el sistema dopaminérgico mesolimbico
y en la respuesta de los receptores glutamatérgicos, que se asocia con aumento en la
respuesta de receptores AMPA localizados en neuronas dopaminérgicas del area tegmental
ventral. Asi, mientras los sistemas dopaminérgicos estimulan los mecanismos
motivacionales de SPA, los sistemas glutamatérgicos compensan los cambios cerebrales
para hacerlos permanentes. (Martinez et al., 2009; Kalivas, 2004; Kalivas, 2007; Van
Huijatee y Mansvelder, 2015; Scofield et al., 2016).

Cabe senalar, ademas, que durante la abstinencia a la cocaina se ha observado la
reduccion del glutamato extracelular y presinaptica en el nicleo accumbens, que parece ser
clave en las conductas asociadas con la compulsién de la ingesta y a las recaidas. Estos
cambios podrian deberse a una desensibilizacion de los receptores mGluRdel Grupo Il en
su capacidad de regular la liberacion de glutamato; como un fendmeno de adaptacion, se da
el aumento de la expresion de diversos receptores glutamatérgicos en el nicleo accumbens
(Pierce y Kumaresan, 2006; Martinez et al., 2014; Crespo-Fernandez y Rodriguez, 2007;
Kalivas, 2004; Kalivas y Kalivas, 2016).
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Interaccion entre alcohol y cocaina

El alcohol y la cocaina tienen en comin que son drogas de abuso. El usuario de
cocaina se administra repetidamente la droga porque los efectos euforicos de la cocaina
tienden a ser breves. Un patrén de uso comun de algunos consumidores de alcohol es
autoadministrarse cocaina para minimizar los efectos sedantes del alcohol, o consumir
alcohol para atenuar la euforia de la cocaina y/o disminucion de la disforia y el malestar
asociados a la abstinencia de cocaina durante el primer intervalo, denominado ‘“bajon”
(Alcazar-Corcoles y Bezos-Saldafia, 2011). Adicional a esto, se estima que “los
consumidores de cocaina registran alto consumo de alcohol 98%” (Lorenzo et al., 2009,
p.195).

El cocaetileno (CE) es un componente o metabolito producto de la interaccion de
cocaina y etanol, producto de ambas sustancias que se forma en el higado y tiene efectos
similares en la neurotransmision central y periférica. Tiene un efecto mayor o igual que la
cocaina, pero potencialmente mas letal (Wilson, Jeromin, Garvey y Dorbandt, 2001). Como
se menciond en apartados anteriores, el metabolismo de la cocaina se realiza por hidrdlisis
para formar benzoilecgonina, el cual estaria ya desprovisto de propiedades
psicoestimulantes y psicomotoras. Tras la ingesta de etanol, va a producir la inhibicion del
proceso metabolico de la BE, mediante la disminucién de la hidrolisis de la cocaina.
Consecuentemente en el higado, la cocaina en presencia de alcohol produce el metabolito
cocaetileno, la vida media del componente cocaetileno es mas larga en comparacién con la
cocaina, con mayores concentraciones en sangre que si se administra sola (Pastor, Llopis y
Baquero, 2003). Por otra parte, ambas sustancias presentan diferencias moleculares y en
sus efectos: una es estimulante y la otra es depresora del sistema nervioso central, cada una
tiene su interaccion en los circuitos de recompensa como se mencioné anteriormente. Por
su parte, el componente cocaetileno también tiene el poder de “corromper” el sistema de
recompensa y motivacion. Este metabolito tiene afinidad especificamente por el bloqueo
del transportador de la recaptacion de DAT, pero no asi para SERT, de esta manera
mantiene altos niveles de DA en la hendidura sindptica en el nacleo accumbens, lo que
explica la sobreactivacion del sistema de recompensa y motivacion (Alcazar-Corcoles y
Bezos-Saldaria, 2011).
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Investigaciones con modelos animales sugieren que la formacion del metabolito
inducida por la presencia del etanol, se asocia con la biotransformacion hepética de la
cocaina (Hebst et al., 2011); provocado por la administracion conjunta de cocaina y etanol,
el metabolito activo cocaetileno prolonga la actividad estimulante de la cocaina y por lo
tanto, refuerza el coabuso de estas dos sustancias, ademas de intensificar el potencial toxico
de ambas sustancias (Dean, Christian, Sample y Bosron, 1991). Asimismo, este metabolito
tiene efectos importantes en el organismo asociados con aumentos del ritmo cardiaco y
presion arterial. Por otra parte, estudios realizados por Hebst y colaboradores determinan la
presencia de conductas violentas, trastornos de personalidad antisocial y limite, asociados
con comportamiento impulsivos y buscadores de sensaciones (Hebst et al., 2011).

Mecanismo de recompensa y motivacion

Para efectos del presente estudio, se describe el mecanismo bioldgico del sistema de
recompensa y motivacion el cual desencadena adaptaciones fisiologicas y conductuales
para compensar los cambios producidos por las sustancias psicoactivas en el organismo
humano tras la consistencia de la ingesta de SPA (Pereira, 2008; VVolkow y Morales, 2015).
La dependencia a sustancias psicoactivas tiene un componente socioambiental muy
importante; sin embargo, resulta también de vulnerabilidades genéticas, epigenéticos,
biologicas, que, combinadas con la plasticidad inducida por las SPA, en los circuitos
cerebrales mesocorticolimbico, prefrontal y cortico estriatales, fortalecen la transicion a la
dependencia en algunos individuos (Kalivas y O’Brien, 2008).

Si bien es cierto la decision de consumir algin tipo de sustancia es una decision
personal y voluntaria, en algunos individuos puede pasar a convertirse en un
comportamiento involuntario o automatico dependiente de contingencias ambientales y
sociales, esto implica que el uso crénico de la sustancia llega a ser estrictamente controlada
por las condiciones y el contexto en el cual es ingerida (Piazza y Deroche-Gammonet,
2013). Por otro lado, la ingesta de SPA a corto y a largo plazo induce a cambios
estructurales y funcionales en el sistema nervioso, altera o “compromete” el sistema de
recompensa y motivacién durante el inicio, el mantenimiento y las recaidas, en aquellas
personas que cuentan con vulnerabilidades individuales, biol6gicas, ambientales y sociales

entre otras para desarrollar algin grado de dependencia (Pereira, 2008; Koob y Volkow,
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2009;Volkow,Wang, Fowler y Tomasi, 2012; Bisagno, Gonzalez y Urbano, 2016: Koob y
Volkow, 2016; Volkow y Boyle, 2018).

Los hallazgos clinicos tales como la tolerancia, la sensibilizacion, el sindrome de
abstinencia, el deseo (ansias) por el consumo y las recaidas, tienen como base el sustrato
neurobioldgico en el sistema de recompensa. Tras el consumo crénico de SPA, se obtiene
como resultado cambios en los mecanismos de neuroplasticidad, estudios genéticos y
moleculares han identificado factores de transduccion y transcripcion que actian en
diferentes circuitos cerebrales de los sistemas de transmision nerviosa. Esta dramaética
desregulacién en los mecanismos de reforzamiento compromete procesos de aprendizaje y
memoria, sobreactivacion del estrés y significativamente a las funciones ejecutivas. Otros
estudios han encontrado en consumidores cronicos, disfuncionalidad en el comportamiento
impulsivo y compulsivo del consumo, pérdida de control del consumo, dificultad para
llevar acabo los objetivos, inflexibilidad en la adquisicion de conductas alternas a la
ingesta, un gran interés la mayor parte del dia por el deseo de preparar la sustancia y una
gran dificultad para suprimir el consumo a pesar del dafio que le causa, asi como recaidas
recurrentes (Kalivas y Volkow; 2005; Garcia, Garcia y Secades, 2011; Park, Volkow, Pan
Du, 2013; Volkow et al., 2014; Koob y Volkow, 2016; Volkow et al., 2016; Bisagno et al.,,
2016; Augier et al., 2018).

El sistema de reforzamiento tiene como funcion primordial no solo en el ser
humano, sino también en la mayoria de los animales, perpetuar aquellas conductas que le
proporcionan placer, gratificacion y bienestar al organismo. Facilita el aprendizaje, la
memoria y la motivacion en la bldsqueda de conductas de acercamiento y consumatorias
tales como: el sexo, comer, escuchar mdsica, asi como la estimulacion social entre otras,
qgue compromete a los sujetos a repetir dichas acciones (Méndez-Diaz et al., 2017). Sin
embargo, la activacion del sistema de recompensa no solo depende de acciones
gratificantes, también de actividades riesgosas, novedosas o experiencias dolorosas que
bien pueden convertirse en placenteras (Corominas, Roncero y Casas, 2007; Kalivas y
O’Brien, 2008; Becofia y Cortés, 2010; Volkow et al., 2013; Walker et al., 2018). Por el
contrario, el uso cronico e intenso de SPA propician el desbalance o desregulacién
biologica “corrompiendo” o comprometiendo el sistema de recompensa; esto significa que,

debido a los efectos farmacologicos de las SPA, el sistema sufre neuroadaptaciones con el
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fin conseguir el equilibrio metabolico en vias y mecanismos de neurotransmision. De esta
manera potencia en el organismo la busqueda de reforzadores (SPA) heddnicos que
modulen los reforzadores naturales. Consecuentemente con el consumo crénico, el
individuo es motivado a buscar y preparar la sustancia, pero esta vez, para mitigar los
efectos negativos como la ansiedad, el estrés y el malestar emocional causado por la
disminucion o la supresion de la sustancia (Pereira, 2008; Kalivas y O"Brien, 2008; Koob y
Volkow, 2009; Becoiia y Cortés, 2010; Volkow et al., 2013; Walker et al., 2018).

Desde el modelo neurobiolégico, multiples investigaciones tanto con modelos
animales como con seres humanos, mediante técnicas de neuroimagen, lograron determinar
el trazo de vias nerviosas o circuiteria implicados en el mecanismo de reforzamiento, asi
como de la participacion de estructuras encefalicas como el sistema limbico (amigdala,
cuerpo estriado, nucleo accumbens, e hipocampo), corteza prefrontal y ndcleos
mesencefalicos (Volkow y Morales, 2015). Este creciente conocimiento ha contribuido a
una comprension mas amplia de cémo las SPA usurpan también los circuitos de
aprendizaje normales para avanzar en la transicion a la dependencia a SPA. Lo anterior se
ve reflejado en comportamientos de deseo y preparacion de la sustancia, en la impulsividad
y compulsion de la ingesta y en conductas automaticas de consumo ante estimulos o
sefiales asociadas a la sustancia psicoactiva (Kalivas y O"Brien, 2008).

El centro del placer fue denominado asi gracias al descubrimiento realizado por
Olds y Milner en 1954 a través de su experimento con roedores, aplicando un electrodo
invasivo intracraneal en una zona cerebral que inducia a la rata a autoestimularse hasta
2000 veces en 1 hora, a través de un interruptor, ignorando otros estimulos vitales como la
comida, agua y sexo. Estos autores llegaron a la conclusion que la conducta era impulsada
por el placer que experimentaban los roedores (Méndez-Diaz et al., 2017). En la actualidad
y principalmente en los Gltimos afios tras, por multiples investigaciones se sabe que la
motivacion y la regulacion de las sensaciones de placer como el sexo, los alimentos, y la
bebida, asi como las sustancias psicoactivas, son reguladas por diferentes mecanismos de
neurotransmision y de circuitos neuronales asociados no solo al sistema de reforzamiento y
motivacion.

El neurotransmisor dopaminérgico se encuentra en pocas cantidades en el sistema

nervioso y sus grupos de neuronas dopaminérgicas se encuentran en partes iguales en dos
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grupos de neuronas mesencenfalicas: el primero se encuentra en los nucleos de la sustancia
negra (origen de la via nigroestriatal), el segundo grupo se encuentra en el area tegmental
ventral (origen de la via mesolimbica y mesocortical). Las SPA como el alcohol y la
cocaina y otras sustancias, de manera directa o indirecta, modulan la liberacion DAérgica
en el circuito mesolimbicocortical y aumentan la biodisponibilidad del transmisor en el
espacio sindptico principalmente en el nicleo accumbens (cubierta Shell) (Everit et al.,
2008). Sin embargo, no es la Unica estructura inervada por dicha via, se ha encontrado otros
blancos subcorticales como el tubérculo olfatorio, el septum lateral, hipotdlamo y el
hipocampo. Las neuronas DA del ATV realizan su accion en receptores dopaminérgicos D1
y D2 del NAc y sobre terminales nerviosas glutamatérgicas que llegan de otras estructuras,
como la CPF y la AMI (Mendéz-Diaz et al., 2017). Las vias DAérgicas inervan dianas
como la corteza prefrontal lateral (CPFL), corteza orbitofrontal (COF), corteza del cingulo
anterior (CCA) y la corteza entorrinal (CE). Por otro lado, el nucleo accumbens (NAc) no
solamente recibe proyecciones del ATV, sino que también, recibe conexiones de vuelta
glutamatérgicas de la CPF, la amigdala y el hipocampo, llevando a cabo la integracion de
informacidn asociada con la motivacion y la accion (Pereira, 2008).

Se ha estudiado la funcion de la amigdala en el mecanismo de reforzamiento,
ligando la estructura con la formacion de asociaciones memoristicas de estimulos
relevantes como el incentivo, que lo convierte en predictor de la conducta de ingesta ante
estimulos condicionados sean estos ambientales, sociales, materiales o incluso personas. La
amigdala es un potente modulador en el comportamiento de dependencia a sustancias,
especialmente durante la abstinencia, ya que participa en la codificacion de estimulos
relevantes para la recompensa, pero también, en las respuestas de estrés, aversion a la
pérdida, el miedo y la ansiedad (Correa, 2007).

El NAc es una region que tiene como funcion la integracion de informacion
limbicomotora, lo que quiere decir que, procesa estimulos relevantes
(gratificantes/aversivos) para generar una conducta motora apropiada dirigida a la meta, lo
gue en situacién de dependencia y tras el cese de la sustancia propiciara la busqueda de
dicha sustancia. EI NAc es una estructura que estd constituida de neuronas medianas
espinosas, divididas en dos regiones llamadas corteza (shell) y central (core). La cubierta

shell es de caracter limbico y core es una region de caracter motor. Las conexiones de shell
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consisten en aferencias a) glutamatérgicas provenientes del hipocampo, de la amigdala
centromedial y corteza prefrontal b) dopaminérgicas originarias del ATV y c¢)
serotoninérgicas procedentes del ndcleo de rafe dorsal. Las eferencias son conexiones que
se dirigen al globo palido ventromedial, que a su vez inerva el nucleo dorsomedial del
tdlamo y este a la vez a la corteza prefrontal y Core mediante fibras glutamatérgicas
(Pereira, 2008; Volkow et al., 2013; Everitt et al., 2008; Méndez et al., 2017). Por su parte
core, tiene conexiones aferentes a)glutamatérgicas de la corteza motora, b) dopaminérgicas
de la sustancia negra y c) serotoninérgicas del rafe dorsal, sus eferencias gabérgicas al
palido ventral que forma el bucle (cértico-estriado-palido-talamico de carécter
extrapiramidal). Por consiguiente, la participacion de la dopamina en el NAc y
principalmente en shell, es de estabilizar la célula segun el estado en el que se encuentre ya
sea bajo o alto mediante los receptores D1 y D2; DIR son excitadores mientras que los
DR2 son inhibitorios. La DA tiene un efecto inhibitorio en el NAc debido a la alta afinidad
de los DR2, sin embargo, una baja expresion de estos receptores durante la abstinencia se
asocia con la ingesta compulsiva de la sustancia. Mientras que la DA, a pesar de tener baja
afinidad con el DR1, este expresa alta excitabilidad NAc. Por otro lado, la via estriatonigral
(directa) tiene su efecto en DR, la cual integra la informacién DAérgica y Glutaérgica,
mientras que la via estriatopalida (indirecta) tiene su efecto en DR2 con un resultado
opuesto: inhibicion (Fernandez, 2000; Volkow et al., 2013; Tomkins y Sellers, 2001;
Fernandez, 2002; Wille, 2011; Volkow y Morales, 2015; Méndez-Diaz et al., 2017).

Se ha propuesto que los receptores D1 y NMDA (N-metil-D-aspartato) de
glutamato, trabajan de manera conjunta en estados de alto umbral, debido que en estado de
bajo umbral, los receptores NMDA se encuentran blogueados por Mg, lo cual evitala
interaccion entre ellos (predomina D2); mientras que en estado alto, gracias a la liberacion
de DA, los DR1 pueden interaccionar con NMDA (desbloqueando Mg?*), despolarizando
de manera continua la neurona y activan NMDA que a su vez facilita el disparo de las
neuronas y mantiene la excitacion de neuronas en shell. Este proceso es muy parecido con
la potenciacién a largo plazo, en el hipocampo, lo que sugiere que el reforzamiento y los
procesos de recompensa estan implicados en los procesos de memoria y aprendizaje que se
explican por el fortalecimiento de las sinapsis, tras la activacion de receptores NMDA en
shell (Fernandez, 2000).
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Otras investigaciones han determinado que, el deseo de SPA esta relacionado con la
activacion de Core en el NAc y la corteza prefrontal, debido a la conducta motora que
realiza un animal en la busqueda de la sustancia, es decir, la programacion motora para
llevar acabo la busqueda del estimulo se lleva a cabo en core y la corteza motora
(piramidales), premotora, y circuitos extrapiramidales (Fernandez, 2000). Por lo tanto, se
puede decir que la via mesolimbica, la cual conecta el area tegmental ventral (ATV) con el
nucleo accumbens (NAc), a pesar de que contienen dopamina (DA), norepinefrina o
noradrenalina (NE), y serotonina (5-HT), es la proyeccion dopaminérgica la que ha sido
fuertemente implicada en el sistema de reforzamiento natural del cerebro y el mismo que
actta en la dependencia a SPA y que se ve comprometido tras el uso crénico. Subyacente al
ATV, se encuentra el ndcleo de la sustancia negra, sus axones se proyectan en el estriado
dorsal, al tdlamo, a la amigdala, al hipocampo, al nucleo subtalamico y a la corteza
prefrontal; dicho circuito se asocia con los procesos de aprendizaje basado en el refuerzo
(formacion de hébitos), que al ser interrumpido provoca alteraciones en la comunicacion
interneuronal, lo que se expresa en un comportamiento de compulsividad y automatizacion
de la bdsqueda de la sustancia psicoactiva (Koob y Volkow, 2009; Volkow et al., 2013;
Volkow et al.,, 2016; Mendéz-Diaz et al., 2017).

Las SPA son reforzadores “no naturales”, llamados asi, debido a que no responden a
una necesidad homeostéatica del organismo, estas activan la liberacion desmesurada de DA
en el ATV; tras anticipar el consumo, la sensacién placentera durante el consumo agudo y
en ausencia de la SPA (Méndez et al., 2017; Pascoli et al., 2018). Por el contrario, durante
el consumo crénico, induce a una disminucion de la liberacién de DA en el ndcleo
accumbens, incluso por debajo de los niveles basales del organismo, al interrumpir o cesar
el consumo de la sustancia, que genera estados afectivos negativos (estrés y ansiedad) e
incita el consumo nuevamente (Adinoff, 2004; Volkow y Morales, 2015; Méndez et al.,
2017).

Tras las rutinas conductuales y consumo intenso de las SPA, se genera la
habituacion como proceso de aprendizaje donde cada vez se presenta una disminucion de la
intensidad de la respuesta, explica, ademas el mantenimiento del consumo vy la dificultad
para extinguir el comportamiento del consumo compulsivo. Estas neuroadapciones resultan

de cambios neuroplésticos que afectan la neurotransmision, actuando la liberacion de DA a
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través la via directa por medio de los receptores D1 en el nlcleo accumbens, e inhibiendo la
via indirecta del haz estriadocortical mediante los receptores D2 (Koob y Volkow, 2016).
Lo anterior se expresa en alteraciones de procesos cognitivos y funciones ejecutivas que
resultan en un cambio en el comportamiento del individuo que lo experimenta. Otra
hipétesis que se maneja en la actualidad es la participacion del sistema glutamatérgico,
donde experimentos con modelos animales han descubierto: a) cambios en la potenciacion
a largo plazo, b) una disminucion de la actividad glutamatérgica tras la activacion del NAc,
y ¢) un aumento de la actividad glutamatérgica en el estriado ventral que contribuyen en los
actos automaticos y compulsivos, mientras que en el NAc se da una disminucion del
disparo de la DA. Ambos sistemas se integran para el fortalecimiento o debilitamiento de la
sinapsis implicada en los mecanismos de reforzamiento y motivacion (Koob y Volkow,
2009; koob y Volkow, 2016; Volkow et al., 2013).

La corteza orbitofrontal estd implicada en funciones como la motivacion, la
atribucién del valor al incentivo, cuya interrupcién resulta en compulsividad; de hecho, sus
conexiones se dirigen hacia el estriado dorsal y de vuelta la COF regula los impulsos
nerviosos del estriado dorsal. Aunado a esto, la circunvolucién del cingulo anterior esta
implicada en el control inhibitorio, resolucién de conflictos cuya interrupcion resulta la
impulsividad, ambas estructuras estdn relacionadas con mecanismos de asociacion de
sefiales que predicen y desencadenan el deseo de consumir la sustancia psicoactiva (Koob y
Volkow, 2009; Koob y Volkow, 2016; Koob, 2017). Lo anterior permite comprender que el
trastorno por consumo de SPA lleva a cabo cambios y alteraciones bioldgicas y
conductuales sustanciales. Estos cambios neurobiolégicos, comprende estructuras
encefalicas, sistemas de neurotransmision y mecanismos de reforzamiento y motivacion,
siendo las mismas, que comparte algunos trastornos de personalidad, psiquiatricos,
neuroldgicos y psicolégicos (Carou, Romero y Luengo, 2017; Holmes y Patrick, 2018).

De la misma manera, comportamientos como la impulsividad y la compulsividad
son alteraciones que comparten algunos trastornos psiquiatricos y psicolégicos. La
impulsividad y la compulsividad han sido relacionadas consistentemente con el trastorno
por consumo de sustancias (Stahl, 2013). La impulsividad hace referencia a la incapacidad
que tiene un individuo para detener el inicio de una accion (Stahl, 2013). Este
comportamiento se puede presentar desde antes del inicio del consumo de SPA, sin
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embargo, debido a cambios neuroplasticos puede pasar a ser un comportamiento
compulsivo, que tiene el sustrato neurobioldgico en el circuito: CPF ventro medial,
circunvolucion del cingulo anterior (CCA), que se dirige al estriado ventral (EV), de ahi al
Talamo y de este, de nuevo a la CPFvm, CCA, lo que implica un fallo funcional de ““abajo-
arriba”, que muchas veces puede ser un predictor de conductas compulsivas debido a la
dificultad de la COFvm de modular los impulsos que proceden del cuerpo estriado y la
amigdala (Stahl, 2013). Mientras que, la compulsividad es la incapacidad de un individuo
de terminar una accién que ha iniciado (Stahl, 2013). Es comun que se presente en la etapa
méas avanzada de la dependencia, ha sido un aprendizaje a base de repeticiones y se ha
fortalecido el circuito neuronal de manera tal que en abstinencia o ante el cese de la
sustancia, incita al “deseo” y “busqueda” de la sustancia, especialmente para atenuar el
malestar fisico y emocional relacionado con un fallo funcional de “arriba-abajo” de los
sistemas de incorporacion de habitos (Stahl, 2013).

Resumiendo, la impulsividad y la compulsién como sintomas clinicos del trastorno
por consumo de sustancias, implican un fallo de las funciones ejecutivas como: a) la
inhibicidn de la respuesta, entendida como la capacidad o habilidad de un individuo para
cancelar, posponer o inhibir una accion inadecuada. Esta funcion ejerce su accion a través
de mecanismos funcionales y anatomicos de la CPFDL y COF que se dirigen a estructuras
subcorticales y corticales posteriores, para implementar el control ejecutivo de la conducta
(Aron, Robbins y Poldrack, 2004; Friedman y Miyake, 2016). Por su parte, b) la
flexibilidad cognitiva, hace referencia también a la fluidez cognitiva, entendida como la
capacidad que tiene el cerebro para adaptar la conducta y el pensamiento a situaciones
novedosas, inesperadas 0 ajustar creencias, habitos o comportamientos previamente
adquiridos (Miyake y Friedman, 2012). Dicha habilidad se ve disminuida tras la intencién
del individuo para cesar el consumo, realizar otras actividades que no sean las relacionadas
con el consumo, una ingesta compulsiva debido a condicionamientos ambientales de
manera automatica, asi como la basqueda y preparacion de las sustancias la mayor parte del
dia (Stahl, 2013).

Funciones Ejecutivas
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Se ha evidenciado en nutridas investigaciones déficits cognitivos, alteraciones
conductuales, fisicas y de indole neuroldgico. Estudios neurofarmacoldgicos arrojan
informacidn sobre los cambios genéticos o epigenéticos producto del consumo crénico de
alcohol y cocaina. Los trastornos por consumo de alcohol acortan la esperanza de vida en
mas de 20 afos, y la demencia es una de las principales causas de muerte (Schwarzinger et
al., 2018), igualmente la cocaina se asocia con alteraciones en las funciones ejecutivas
(Alonso-Matias, Reyes-Zamorano y Gonzales-Olvera, 2019). Es probable que tales genes
operen a través de su influencia, directa o indirecta, en el desarrollo del cerebro, en sistemas
de neurotransmisores, vias metabolicas de medicamentos, circuitos neuronales, fisiologia
celular, patrones de comportamiento y las respuestas a estimulos ambientales. En los rasgos
de personalidad de un individuo determinan la forma de responder ante estimulos
novedosos, de busqueda, la impulsividad, y/o la reaccién al estrés, que al ser evaluados y
comparados con personas sanas responden por debajo de la poblacion general (Volkow y
Baler, 2014; Frias-Torres et al., 2018; Alonso-Matias et al., 2019). Las alteraciones en
procesos cognitivos se asocian con la atencion, la memoria, el aprendizaje, la velocidad de
procesamiento, la flexibilidad cognitiva, inhibicion de la respuesta, resolucién de
problemas, toma de decisiones, registrando un grado de deterioro que oscila entre leve y
grave, segun el tipo sustancia que utilice el individuo (Verdejo et al., 2004; Pedrero et al.,
2011; Villegas, Alonso, Benavides y Guzman, 2013; Frias-Torres et al., 2018).

En el caso de la ingesta de alcohol, existe una fuerte relacidn entre un severo patrén
de consumo y la aparicion de cambios tanto estructurales (pérdida de volumen del tejido
cerebral y cerebelo) como funcionales (disfunciones del I6bulo frontal y temporal)
subscritas a modificaciones en sus conexiones neurales (Frias-Torres et al., 2018). En una
reciente investigacion llevada a cabo de manera paralela, entre modelos animales y
humanos han determinado alteraciones de la sustancia blanca, es decir, en un conjunto de
fibras que comunican los hemisferios (cuerpo calloso) y fibras que comunican el
hipocampo, nucleo accumbens y la corteza prefrontal (la fimbria), causado por el consumo
crénico de alcohol, incluso una progresiva afectacion durante la abstinencia temprana entre
2 y 6 semanas (De Santi, 2019). Estos, reflejados en cambios conductuales y cognitivos
importantes tales como: alteraciones en la memoria episddica, la atencién, pérdida de

memoria a corto plazo, flexibilidad cognitiva, el procesamiento visual-espacial, respuesta



57

emocional y resolucion de problemas, ademas, de enfermedades neuroldgicas como el
sindrome de Kosakoff, sindrome alcoholico fetal y delirio tremens (Montoya, 2011;
Pedrero et al., 2011; Ledn et al., 2014; Gonzélez et al., 2017; De Santi, 2019). Por otro
lado, el consumo de cocaina se ha asociado con enfermedades cerebrovasculares que, al
comprometer el sistema de irrigacion cerebral, afectan regiones prefrontales relacionadas
con las funciones ejecutivas, asi como, la deplecion del neurotransmisor en las vias
dopaminérgicas (Ramos-Cejudo e lruarrizaga, 2009; Larrosa-Campo et al., 2013).

Estudios de neuroimagen han revelado afectaciones metabolicas y estructurales en
la CPF, disminucion del volumen de la amigdala derecha y disminucion del nucleo
accumbens (Volkow et al., 2014; Alonso-Matias et al., 2019). Adicionalmente, otros
estudios han encontrado que el clorhidrato de cocaina afecta los procesos cognitivos
asociados a la impulsividad, inhibicion deficiente, toma decisiones, falta de reconocimiento
facial, memoria de trabajo y formacion de conceptos, durante el consumo activo como en
abstinencia (Montoya, Hess, Covi, Fudala y Jhonson, 1995; Alonso-Matias et al., 2019).
Aunque pocos estudios se han dedicado a conocer los efectos del policonsumo en las
funciones ejecutivas, ya las ultimas investigaciones arrojan datos sobre la gravedad del
efecto, sobre todo de sustancias como el cannabis, cocaina y alcohol, donde los individuos
presentan déficit en las funciones ejecutivas (Arana et al., 2012; Marino, Castro y Torrado,
2012).

Por tanto, los diferentes estudios han encontrado un aspecto en comdn, y es la
existencia de cambios neuroplasticos en diferentes regiones del encéfalo y especialmente
sus conexiones con la CPF, mediados por la intoxicacion crénica de SPA. En consecuencia,
implica cambios en el comportamiento de los individuos, durante el consumo activo como
en abstinencia. Los comportamientos caracteristicos de la condicién de dependencia se
reflejan en la pérdida del control de la ingesta, comportamientos impulsivos, compulsivos,
dificultad para gestionar las emociones, dificultad en sustituir la conducta de consumo por
conductas que le proporcionen una mejor calidad de vida fisica y social.
Consecuentemente, gran dificultad en suprimir las SPA, interrupcion de los programas de
tratamiento, rehabilitacion y recaidas en personas que experimentan la condicion de
dependencia severa (Verdejo et al., 2004; Tirapu et al., 2012; Coullaut et al., 2011; Volkow
etal., 2012).
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De acuerdo con el modelo de Friedman y Miyake (2016), las funciones ejecutivas
(FE) “son procesos cognitivos de alto nivel que a través de su influencia en los procesos de
nivel inferior, permiten a los individuos regular sus pensamientos, acciones al servicio de
un comportamiento dirigido a alcanzar metas” (p.1). Para los autores las FE muestran un
patron general de mecanismos compartidos, pero a la vez distintos, es decir, un patrén que
lo llaman "unidad y diversidad". Las FE permiten la interaccion de manera flexible con el
entorno, en la regulacién, programacion, la ejecucion y ajuste del comportamiento: por
ejemplo, gestion de solucidn de problemas, detener las respuestas automaticas, resistir la
interferencia de estimulos irrelevantes, mantener informacion de manera activa para la
ejecucion de una tarea, planificacion de las acciones, monitoreo, control ejecutivo y fluidez
verbal entre otros (Miyate, Friedman, Emerson, Witzkit Howerter, 2000; Tirapu et al.,
2012, Bausela, 2014; Friedman y Miyate, 2016).

Las FE se representan en los I6bulos frontales (LF), especificamente en la corteza
prefrontal. Esta region es la més evolucionada en la especie humana, debido a la
complejidad en sus conexiones y su citoarquitectura (Estévez-Gonzales, Garcia-Sanchez y
Barraquer-Bordas, 2000). Sin embargo, al ser la CPF una estructura que se desarrolla
tardiamente en funcion del ciclo vital en el ser humano, al pasar por estadios del
neurodesarrollo, para adquirir habilidades sociales, facultades de personalidad e
intelectuales, conductuales, cognitivas y emocionales son vulnerables a la afectacion de
SPA (Kolb y Whishaw, 2006). Esta compleja red neuronal permite que los sistemas de
conexién sean lo mas eficaz y efectivos posibles, mantienen de esta manera el control
ejecutivo y la modulacion fisioldgica-conductual con el resto de las estructuras a nivel
cortical y subcorticales. Por consiguiente, estos sistemas son susceptibles a ser afectadas
por la gravedad del patron de consumo de SPA. El individuo que mantiene de manera
crénica un consumo inadecuado de alcohol o cocaina/crack compromete de manera
importante los sistemas de neurotransmision sinaptica, procesos de transcripcion, los
mecanismos de recompensa y motivacion, asi como la funcionalidad de la corteza
prefrontal que subyacen las funciones ejecutivas (Kolb y Whishaw, 2006; Flores y
Ostrosky, 2008; Tirapu, Garcia, Rios y Ardila, 2012; Pérez, Carboni y Capilla, 2012;
(Volkow et al., 2012; Crossman y Neary, 2015; Kravitz et al., 2015; Wiers, Cabrera,
Sharda, Volkow y Wang, 2016).
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Para efectos de esta investigacion, se parte del modelo de Miyake y colaboradores,
quienes sugieren en sus multiples investigaciones estudios psicométricos con pruebas
tradicionales, al determinar diferencias individuales de las FE; es decir, no son
completamente unitarios, a pesar de ser mecanismos relacionados. Ademas de contener
elementos en comun como las contribuciones genéticas sustanciales, estdn implicadas en
aspectos clinicos y sociales y muestran cierta estabilidad durante el desarrollo del ciclo vital
(Miyake y Friedman, 2012). Producto de su trabajo, les ha permitido examinar tres
funciones ejecutivas postuladas como flexibilidad (shifting), actualizacién (updating)
referente a la monitorizacion de representaciones de memoria de memoria de trabajo y por
ultimo a la inhibicion de respuestas dominantes y autométicas (Miyake et al., 2000;
Friedman y Miyake, 2016). Se consideran mecanismos circunscritos a niveles mas bajos en
comparacion con otros dominios cognitivos como la planificacion o el lenguaje, ademas de
la factibilidad de ser operacionalizadas. La memoria de trabajo (MT), es la capacidad o la
habilidad de un individuo para mantener y manipular una serie de representaciones
mentales “localizaciones espaciales, nimeros o palabras” (Rodriguez, 2015, p. 44) tras la
ejecucion de tareas complejas dirigidas a una meta, de manera simultanea en un periodo
determinado (Baddeley, 1998; Baddeley y Gathercoles y Papagno, 1998; Miyake,
Friedman, Emerson, Witzki y Howerter, 2000).

A partir de los estudios de Miyake y colaboradores, sobre los modelos de

diferencias individuales-unificacion y el modelo de interferencia (MI) de Oberauer y
Kliegl, (2006), surge la variante de la tarea de actualizacion de memoria de trabajo
propuesta por Rodriguez (2015), que se utilizé en la presente investigacion. Dicha tarea
permitio evaluar tres mecanismos cognitivos en expoliconsumidores de sustancias
psicoactivas:
Actualizacion: se encuentra ligada al foco atencional, a la monitorizacion de las
representaciones mentales en la memoria de trabajo, requiere de la codificacion y
seguimiento de la informacion relevante para la tarea en cuestion (ejemplo: cosas, figuras,
localizacion espacial), la cual debe manipular en un tiempo determinado y actualizar con
informacidn nueva relevante de manera activa, mas que almacenar informacién de manera
pasiva. Se suscribe a la corteza prefrontal del l16bulo frontal, en la region dorsolateral, sin
excluir l6bulos parietales y occipitales (Miyake et al., 2000).
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Flexibilidad: ha sido conceptualizado como el proceso que involucra la retirada o el cambio
de tareas irrelevantes, asi mismo, implica un cambio de tarea o actividad, que involucra la
supresion de los esquemas y los procesos mentales prepotentes o automaticos, cuenta
ademas la velocidad con la que se realiza el desplazamiento de la atencion entre diferentes
tipos de tareas. Se representan en los I6bulos frontales, parietales y occipitales (Miyake et
al., 2000; Monsell, 2003).

Inhibicion de la respuesta: corresponde a un dominio de la funcidn ejecutiva que requiere
la inhibicion de respuestas inadecuadas, dominantes, automaticas o prepotentes de manera
deliberada o intencionada, fuertemente representada en la corteza prefrontal (Miyake et al.,
2000).

Existen numerosas investigaciones que relacionan la inteligencia fluida con la
memoria de trabajo (Engle, Tuholski, Laughlin, y Conway, 1999). La inteligencia fluida
corresponde uno de los conceptos que posee una fuerte fundamentacion predictiva,
neuroldgica y psicométrica (Cattell, 1963), refleja las capacidades de razonamiento y
procesos mentales superiores, es susceptible a ser medida mediante test que evalldan la
potencialidad bioldgica del individuo para adquirir conocimiento, capacidad de usar el
razonamiento relacional abstracto para resolver problemas nuevos, en los que la experiencia
previa y el conocimiento aprendido son de poca utilidad. Es naturalmente hereditable y
bioldgica, refleja la capacidad de adaptacion sin experiencias previas (Carbajo, 2011,
Chuderski, 2013). Mientras que la inteligencia cristalizada se refiere a los conocimientos
adquiridos mediante la interaccion con el medio sociocultural y ademés complementa la
inteligencia fluida (Carbajo, 2011)

Por otro lado, la memoria de trabajo, al ser un proceso que permite mantener y
manipular temporalmente la informacion durante la actividad cognitiva, se encuentra
relacionada con la inteligencia fluida. Hallazgos como que: la capacidad de memoria de
trabajo es separable de la memoria a corto plazo, ademéas un componente importante de la
inteligencia fluida, y, al representar una limitacion sin dominio en la capacidad de controlar
la atencion, soportan la premisa de que la MT es un fuerte predictor del rendimiento de
procesos cognitivos, entre ellos, la inteligencia fluida (Engle, 2002). Se ha encontrado, que

ambos constructos, llegan a alcanzar niveles de desarrollo maximos en la adultez temprana,



61

posteriormente decaen de manera progresiva, afectdndose por los procesos de
envejecimiento (Fry y Hale, 1996).

Es importante resaltar que existe evidencia neurocognitiva, sobre las regiones
neurofuncionales que comparten la inteligencia fluida y memoria de trabajo. Estudios con
tecnologia de neuroimagen, revelaron la activacién compartida de areas frecuentemente
implicadas: 1) PFC dorsolateral, 2) CPF ventrolateral, incluidas las porciones de giro
frontal inferior, 3) CPF anterior, (AB:10) y porciones de (AB:46-47), 4) CPF medial, que
incluye la corteza cingulada anterior dorsal y el giro frontal medial dorsal (BA:6), 5) l6bulo
parietal que incluye el I6bulo parietal inferior y 6) regiones parietales mediales (Burgess,

Gray, Conway y Braver, 2011).
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Planteamiento del problema

Los elevados niveles de toxicidad asociados al consumo cronico de alcohol y
cocaina/crack pueden inducir a cambios neuroanatdmicos y neuroquimicos en las vias
mesocorticolimbicas que afectan las funciones ejecutivas suscritas al lobulo frontal
(Verdejo et al, 2004; Kalivas y Volkow, 2005; Martinez et al., 2006; Sanjurjo, Montoria,
Nogue, Sanchez y Munne, 2006; Volkow et al., 2016). Sin embargo, existe poca evidencia
de como el patrén de consumo (la cuantificacién en gramos, frecuencia e intensidad del
consumo de alcohol y cocaina/crack) se relaciona o afecta los mecanismos de actualizacion,
la inhibicion y flexibilidad cognitiva en usuarios que mantuvieron un consumo Severo y
cronico.

Segun la revision de antecedentes, no existen en el pais estudios que hayan
abordado esta problematica. Por lo tanto, se plantea en la presente investigacion la
interrogante: ¢cual es la relacién entre el patrén de consumo de alcohol/cocaina/crack y las
funciones ejecutivas de actualizacion (Act), inhibicion (IR) y flexibilidad cognitiva (FC),
reflejadas en la capacidad de memoria de trabajo en expoliconsumidores entre los 18 y 60

afios de edad quienes actualmente se encuentran en estado de abstinencia?
Hipotesis

Como hipotesis de la presente investigacion se planted que:

Los expoliconsumidores de alcohol y cocaina (crack) obtendrian un rendimiento
significativamente menor al del grupo de control.
Ademas, se esperaba que el nivel de inteligencia fluida se asociara negativamente con los

gramos de consumo de alcohol y cocaina/crack.
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Objetivos

Objetivo General

1. Determinar la relacién entre los antecedentes sociodemograficos, el patron de
consumo de alcohol y cocaina/crack y los resultados de la evaluacion de los
componentes de la memoria de trabajo, realizada en expoliconsumidores entre los 18
y 60 afios, miembros activos en Narcdticos Andnimos (NA), Alcoholicos Andnimos
(AA) y Organizaciones no gubernamentales (ONGs), residentes de la zona
metropolitana, para conocer las consecuencias cognitivas del policonsumo de dichas

sustancias.

Objetivos Especificos

1. Describir los antecedentes sociodemograficos y patrén de consumo de adultos
expoliconsumidores de alcohol y cocaina/crack.

2. Evaluar los componentes de la memoria de trabajo en adultos expoliconsumidores,
en comparacion con un grupo control de personas no consumidores y/o
consumidores esporadicos.

3. Relacionar los antecedentes sociodemograficos, los patrones de consumo de alcohol
y cocaina/crack con los niveles de los componentes de memoria de trabajo, en

adultos expoliconsumidores y controles.
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Capitulo 111

Marco metodologico

Disefio metodologico

La estrategia metodologica utilizada fue un disefio cuasi-experimental entre grupos
intactos, ya que surgen y se forman de manera independiente, y son elegidos a juicio y
conveniencia de la investigadora. Esta estrategia se conoce como igualacion o
emparejamiento entre grupos, por mucho, la mas utilizada en estudios cuasi-experimentales
para lograr un alto grado de equivalencia inicial entre grupos (Hernandez et al., 2010).
Dicha estrategia permitid responder a la pregunta de investigacion y alcanzar los objetivos
planteados, asi como verificar hipdtesis del estudio.

Se pretendid observar el efecto entre las variables del estudio. Las coovariables
consideradas fueron la edad, el sexo, los afios de consumo, los afios de abstinencia y el
patron de consumo, informacion que se obtuvo de las entrevistas Patron de consumo
(Anexo 6), Antecedentes sociodemograficos, médicos y psicosociales (Anexo 7). Las
variables dependientes registradas fueron el tiempo de respuesta (TR), la proporcion de
respuestas correctas (PC) y la precision de respuestas (Pc), que resultaron de la ejecucion
de la TAMT (Rodriguez, 2015), con la que se evalué los dominios: actualizacion,
inhibicion y flexibilidad cognitiva (Miyake, Friedman, Emerson, Witzki y Howerter, 2000).
Los indicadores fueron revelados mediante la medicion en milisegundos en cada uno de los

ensayos realizados por los participantes.

Muestra
La asignacion de los sujetos se enmarco en los métodos no probabilisticos, es decir,

no fueron seleccionados al azar, sino a conveniencia de la investigadora (Hernandez,
Fernandez y Baptista, 2010). La muestra de dicho estudio estuvo conformada por hombres
y mujeres entre 20 y 60 afios. Se entrevistaron a 41 personas, de las cuales 9 no cumplieron
con la ejecucion de la tarea de evaluacion de memoria de trabajo. De este modo, la muestra
efectiva total fue de 32 personas, que constd de 16 hombres y 16 mujeres, debidamente
equiparados por sexo, edad y escolaridad. Los sujetos de la muestra fueron seleccionados

bajo los siguientes criterios de inclusion y exclusion.
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Criterios de inclusién

El grupo correspondiente a la categoria de expoliconsumidores cumplieron con los
siguientes criterios de inclusion: a) personas mayores de edad, b) hombres y mujeres en
condicion de abstinencia 0 en proceso de recuperacion, entendido como personas que se
encuentran en un programa de rehabilitacion de dependencia y que al momento de la
ejecucion del estudio tienen entre 2 y 13 afios de abstinencia. El limite inferior se eligio
para evitar el posible efecto indeseable del sindrome de abstinencia agudo y post agudo
observado durante los primeros meses tras el cese del consumo sobre el rendimiento
cognitivo del. El limite superior se escogid para restringir el periodo de evaluacion a una
cantidad de afios no muy amplia como para que el posible efecto del consumo se haya
desvanecido y/o confundido con otros factores propios del envejecimiento; d) personas que
al momento de la entrevista fueran miembros activos en algin programa de recuperacion
como AA, NA, ONG,; y e) haber completado las dos sesiones del estudio.

El grupo control fue conformado con los siguientes criterios de inclusion: a)
personas con ningun historial de abuso o dependencia de sustancias psicoactivas; b) que
tras haber completado satisfactoriamente las dos sesiones del estudio, c) cumplieran con las
caracteristicas sociodemograficas, cognitivas y motoras, lo mas similares posibles a los
participantes del grupo EXPC. Con lo anterior se pretendié que las posibles diferencias
entre los grupos respecto a los resultados de la TAMT fueran atribuibles Unicamente al

efecto de haber consumido alcohol y cocaina/crack.
Criterios de exclusion

Se excluyeron aquellos participantes que no cumplieron con los criterios de
inclusion anteriormente mencionados.

Participantes

Los participantes de dicho estudio se dividieron en dos grupos. El primero se
denomina grupo de expoliconsumidores (EXPC), conformado por exconsumidores de
alcohol y cocaina/crack de abstinencia/sobriedad (rango: 2 y 13 afios) al momento de su

participacion en el estudio, miembros activos de (NA), (AA) y miembros consejeros de
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ONGs. El segundo, denominado grupo control (NC/ESP), fue conformado por personas no
consumidoras de SPA y/o usuarios esporadicos Unicamente de alcohol con caracteristicas
sociodemograficas similares al grupo EXPC. Asi la muestra total efectiva del estudio

fueron 32 participantes.

Instrumentos

Test de Digitos y Simbolos

Se aplico el Test de Digitos y Simbolos (Anexo 4), el cual es util para la deteccion
de disfunciones cerebrales en nifios y adultos. Su sensibilidad ha quedado demostrada en
numerosos estudios de caréacter neuropsicolégico y su ejecucion permite la valoracion
rapida de funciones cognitivas como la percepcion visual, el reconocimiento de estimulos,
la atencion (focalizada, selectiva y sostenida), supervision de tareas, control de la
interferencia y velocidad de procesamiento de informacion (Cancela, Ayan y Varela, 2012;
Ramos-Galarza et al., 2018). El test fue una prueba de papel y lapiz, consistié en convertir
simbolos con forma de figuras geométricas asociados a un nimero (del 1 al 9). Cada fila
muestra un nimero en la parte superior y un simbolo en la parte inferior. El contenido total
es de 80 estimulos distribuidos en 4 filas de 20 estimulos cada una, que el participante
debia rellenar lo més rapido posible dentro de los 90 segundos. La version utilizada para el
presente estudio fue la version adaptada en el Centro de Investigacion en Neurociencias y el
Instituto de Investigaciones Psicoldgicas de la Universidad de Costa Rica. El puntaje total
de la prueba se obtuvo al promediar la suma de respuestas correctas, luego se ubicd en
rangos alto, medio o bajo. Para ejecutar la prueba se necesitd de lapiz, borrador, la hoja de

la prueba y cronémetro.

Test de Inteligencia No Verbal, del Factor “g” de Cattell

El siguiente test (Anexo 5) de Inteligencia No Verbal, del Factor “g” de Cattell
(1963), ha tenido un largo recorrido de revisiones, sin embargo, para el presente estudio se
utilizo la version Factor “g” de Cattell, Escala 3, la cual se ha aplicado ampliamente a
poblacién de habla hispana y ha sido baremizada en poblacién espafiola (Cattell, Cattell y
Weiss, 2018). La prueba tiene el propdsito de evaluar la inteligencia individual o

coeficiente intelectual (CI) y el potencial cognitivo a través de “tareas no verbales que
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requieran para su resolucién, que el sujeto pueda percibir la posible relacién entre formas y
figuras abstractas” (Cattell et al., 2018, p.13).

Esta escala esta formada por cuatro subpruebas (series, clasificacion, matrices y
condiciones) que implican contenidos perceptivos distintos con el objetivo de que el
evaluado solo debe percibir la posibilidad de relacion entre figuras y formas (Gonzélez,
Aragon y Silva, 2000). Su aplicacion es corta y fécil de calificar a través de una plantilla,
cada una de las pruebas contenidas se realizan en un tiempo determinado: prueba 1 (3 min),
prueba 2 (4 min), prueba 3 (3 min) y prueba 4 (2 min). Estas pruebas ponen en juego
operaciones cognitivas de identificacion, semejanza, clasificacion, matrices vy
comparaciones diferentes, para evitar que algunas diferencias perceptivas influyan en el
resultado de la medida de inteligencia.

Dentro de este contexto se comprenden inteligencia individual como la capacidad
mental general o Factor “g” que, a través de pruebas no verbales, se elimina la influencia de
habilidades ya cristalizadas como la fluidez verbal y otros aprendizajes adquiridos (Cattell,
1963). Ademas, este mismo autor, diferencid entre inteligencia fluida (If), como la
capacidad para resolver problemas aqui y ahora, e influye en el desarrollo a través de
muchos dominios cognitivos, debido a que puede ser afectada por factores genéticos y
ambientales; mientras que la inteligencia cristalizada (Ic) tiene que ver mas con la
experiencia adquirida, con las capacidades almacenadas a través de los afios de un
individuo. Asi, la inteligencia fluida se relaciona con tareas no verbales que requieren de la
percepcion de relaciones complejas, que son permeadas por la experiencia e influidas por
factores neurobioldgicos.

Multiples investigaciones evidencian que lesiones en el I6bulo frontal,
especificamente el area 10 de Brodman, se relacionan con el déficit en la inteligencia
fluida. Ademas, las lesiones en el l6bulo frontal afectan también el rendimiento en pruebas
cognitivas, como memoria de trabajo, flexibilidad cognitiva o pensamiento (Barbey,
Colom, Paul y Grafman, 2013). El puntaje total de la prueba se obtiene de la suma de cada
uno de los test, el resultado se ubica dentro del percentil el cual brinda el Cl, y se compara

con el intervalo de confianza Cl: 95%.
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Instrumento de evaluacién Patron de consumo

El instrumento de entrevista Patron de consumo (Anexo 6) tiene la intencion de
registrar los antecedentes del patrén de consumo, es decir, recopilar datos cuantitativos
sobre la cantidad, frecuencia y forma de consumo, ademas de evaluar factores
psicobioldgicos asociados a los criterios de dependencia a SPA. La primera parte registra la
edad en que inicia el consumo, seguidamente el periodo de consumo activo, afios de
abstinencia, cantidad (gr) de consumo, frecuencia de consumo por semanas, meses Yy afios,
preferencia por una sustancia en especifico y predileccién, o no, por el policonsumo. La
segunda parte pretende capturar el grado de severidad que experimento la persona segun los
criterios de dependencia asociados al control deficitario, deterioro social, consumo de
riesgo y efectos farmacoldgicos.

Instrumento Antecedentes sociodemograficos, médicos y psicosociales

La entrevista Antecedentes sociodemogréaficos, médicos y psicosociales (Anexo 7),
pretendio recopilar informacion a profundidad sobre la condicion vivenciada antes y
durante el consumo activo de la persona. Asimismo, sobre la condicién actual de los
aspectos mencionados anteriormente. La entrevista estd disefiada para que la aplique un
profesional de salud bajo las condiciones tedricas, técnicas y éticas de la clinica.

El instrumento captura informacion sobe la edad, sexo, estado civil, nivel educativo,
situacion socioecondmica, situacion laboral, situacion familiar, antecedentes de
enfermedades médicas, psiquiatricas, psicoldgicas y sociales. Dicha informacién permitio
definir un perfil de las personas y equiparalos con el grupo control y minimizar de esta
manera el efecto de otras variables en el resultado de las tareas de actualizacién de memoria

de trabajo.

Tarea de evaluacion de memoria de trabajo

Para la etapa intermedia de esta investigacion, previo a la ejecucion de la tarea
cognitiva, los participantes pasaron por los siguientes filtros: en un primer momento, se
evalué varias capacidades y habilidades cognitivas, motoras y de inteligencia fluida

(Contador, Fernandez-Calvo, Ramos, Tapias-Merino, Bermejo-Parejo, 2010) mediante los
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tests: Escala 3 de Cattell, que evalla Inteligencia Fluida; y el test de velocidad de
procesamiento (Digitos y Simbolos) descritos anteriormente.

En un segundo momento, se realizo el entrenamiento de la tarea cognitiva, mediante
instrucciones guiadas en una presentacion de PowerPoint, con el fin de que el participante
conociera y se familiarizara con la dindmica de la tarea, asi como, adaptarse al ambiente, al
uso del teclado y del mouse de la computadora con que iba a realizar la prueba definitiva
ocho dias despues. La prueba cognitiva consistio en evaluar los componentes de la
memoria de trabajo (actualizacion, inhibicién y flexibilidad), especificamente se registraron
tiempos de respuesta, proporcion de correctas y precision. Dichas pruebas fueron dirigidas
y observadas por la investigadora.

El Gltimo momento consistio en realizar la tarea de actualizacion de memoria de
trabajo, la cual tuvo una duracion promedio de una hora. Los participantes fueron instruidos
para que codificaran la localizacion de una imagen en una matriz de 5 x 5 celdas (ver
Diagrama 1). El tiempo para codificar fue de dos segundos. Luego son desplegadas de una
a tres fases de actualizacion. Las fases de actualizacion son sefialadas mediante la
presentacion simultanea de la matriz de 5 x 5 celdas y una flecha negra ubicada en su parte
central. A los participantes se les indicoé que “movieran” el estimulo desde su localizacion
actual a una celda en la direccion sefialada por la flecha negra.

En el caso de la primera fase de actualizacion, la localizacion actual corresponde a
la celda en la que se encuentra el estimulo en la fase de codificacion. Los participantes
deben responder dando un clic con el mouse de la computadora en la casilla que el
participante considere correcta. Posteriormente, la nueva localizacion del estimulo debe ser
codificada. Los participantes son instruidos para que actualicen el estimulo lo mas rapido
que les sea posible, pero sin sacrificar la precision de la respuesta. El tiempo para responder
en cada fase de actualizacién es constante dentro de cada ensayo.

El Diagrama 1, muestra que el tiempo maximo disponible para actualizar los
estimulos es de 3500 ms. El tiempo que transcurre entre la presentacion del set de
actualizacién 1y el clic en la casilla correspondiente serd denominado tiempo de respuesta.
Esto implica que si el tiempo de respuesta es de 800 ms el participante debera esperar que

transcurran 1000 ms para que sea presentado el set de actualizacion 2. En este ejemplo,
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después de que el participante responde, la flecha negra y el puntero del mouse desaparecen
por 1000 ms.

El set de actualizacién 2 y el set de actualizacion 3 deben ser ejecutados de la
misma manera que el set de actualizacion 1, pero la localizacion actual del estimulo, que es
la posicion que deben actualizar, corresponde a la posicion final del primer y segundo set
de actualizacién, respectivamente. La Figura 1, también muestra que luego de los sets de
actualizacion del tridngulo se presenta la fase de codificacion para un circulo en color rojo
y con textura de rayas. La codificacion y los sets de actualizacion del respectivo estimulo
deben ser ejecutados siguiendo las instrucciones presentadas previamente.

Seguidamente, se despliegan las fases de recuperacion de la localizacién de los
estimulos. Estas Ultimas consisten en la presentacion de uno de los estimulos y un signo de
interrogacion. El participante debe proporcionar la localizacidn final de cada estimulo
mediante un clic en la casilla que considera correcta. Al final del ensayo se presenta un
reporte que indica si las respuestas proporcionadas son las correctas. Una carita feliz indica
que la casilla sefialada fue la correcta, mientras que una carita triste indica una respuesta
incorrecta.

Con el objetivo de ilustrar las caracteristicas del presente paradigma, el Diagrama 1
solo incluye dos estimulos que deben ser codificados y actualizados; empero, la tarea de
actualizacion incluye tres estimulos. Cada procedimiento le correspondio6 los protocolos de

aplicacion de tareas, asi como la bitacora de observacién de cada participante.

Reporte

2O

Fase de I [ A ©

Actualizacion 2 | [

Recuperacion
l l | 'Ol Recuperacion

Sets de actualizacion
L L 11 Del 1 al3

Cadificacion 2 s

Set actualizacion 3
Tiempo disponible 1800 ms

Set de actualizacion 2
L Tiempo disponible 1800 ms

Set de actualizacion 1
Tiempo disponible 1800 ms

Diagrama 1:Tarea de evaluacién de memoria de trabajo
Fuente: Rodriguez-Villagra (2015). Modelos de variables latentes, modelacién cognitiva y memoria de
trabajo: un punto de encuentro. Actualidades en Psicologia.
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Procedimiento

En el siguiente apartado se describe cada una de las fases por las cuales transcurrio

la presente investigacion.

Fase inicial

Con el fin de evaluar los procedimientos, los instrumentos y tiempos de cada
actividad de la investigacion, se realizé un piloto con cinco personas a las cuales se les
invitd a participar en la aplicacion de los instrumentos de evaluacion, asi como una practica
de las tareas. Y asi, realizar cambios que permitieran los ajustes en los instrumentos como
en la tarea de evaluacion de la memoria de trabajo. Efectivamente se realizaron cambios de
forma y de secuencia de la aplicacion de los instrumentos de cada sesion. Igualmente se
realizaron ajustes en tiempos y cantidad de items de la Tarea de evaluacién de memoria de
trabajo.

Posterior a los ajustes, se procedié a establecer el primer acercamiento a la
poblacion de interes. Se inicid6 con un primer contacto a Narcdticos Anonimos Yy
Alcohdlicos Andnimos ubicados en la zona metropolitana. Tales instituciones procedieron
a referir personas interesadas en participar en dicho estudio. Una vez que se tuvo el
contacto, se realiz6 una base de datos para la preseleccion (Anexo 2). Seguidamente, se
procedidé a contactarlos via telefonica realizando un primer filtro a través de una serie de
preguntas, tales como: nombre, edad, sexo, si es 0 no usuario de SPA, tipo de SPA que
consumia, afios de abstinencia y disponibilidad de horario para realizar dos sesiones, con

ocho dias de diferencia entre una sesion y la otra.

Fase desarrollo

Tras cumplir con los requisitos de la fase I, se programé dia y hora de la primera
sesion. Se elaboro un protocolo de seguimiento de actividades a seguir durante las sesiones
(Anexo 3). Durante la primera sesion se realizaron actividades que transcurrieron en el
orden establecido: a) firmar el consentimiento informado, uno por sesion (Anexo 1), b)
aplicacion del Test de Digitos y Simbolos (Anexo 4), c) aplicacion del Test de Inteligencia
Factor “g” de Cattell (Anexo 5), y d) aplicacion del entrenamiento de la Tarea de
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actualizacién de memoria de trabajo (Rodriguez-Villagra, 2015) por 30 minutos. Finalizado
el entrenamiento, se procedié a realizar la entrevista Patron de consumo, en el laboratorio
de Psicobiologia en la Escuela de Psicologia, en donde la investigadora y el participante,
finalizada la primera sesion, agendaron la segunda sesion ocho dias despues.

En la segunda sesion los participantes realizaron dos actividades: a) firmar el
consentimiento informado, b) la ejecucion de la tarea de evaluacion de memoria de trabajo,
c) se procedid a realizar la entrevista Antecedentes sociodemograficos, médicos y
psicosociales. Todo esto se llevo a cabo en el laboratorio antes mencionado, la
investigadora asigno dos sesiones de tres horas por cada participante.

Durante esta fase y al término de la aplicacion y ejecucién de las pruebas cognitivas,
se seleccionaron las personas participantes del grupo de expoliconsumidoras de SPA que
lograron realizar las dos sesiones y que ademas habian finalizado con éxito la evaluacion
cognitiva. De 24 personas que asistieron a la primera sesién, 8 de ellas no llegaron a la
segunda sesion o no pasaron los filtros preestablecidos, por no poder manejar el mouse de
la computadora, 0 no contar con la vision Optima para realizar la tarea y falta de
comprension de la dinamica de las tareas.

Una vez completado el trabajo con el grupo EXPC, se procedié analizar y
determinar las caracteristicas sociodemogréficas, con las covariables (edad, sexo y
escolaridad), en la medida de lo posible se realizé un perfil para su equiparacion y formar el
grupo control (Anexo 8). Seguidamente de obtener el perfil de emparejamiento, se procedio
a contactar personas con ese perfil. Se realizdé con personas conocidas y especialmente
recomendadas por alguien que las conociera bien y cumplieran con las caracteristicas
similares al grupo anterior (usuarios esporadicos, edad, sexo, escolaridad, residencia en el
area metropolitana, afios laborados). Se seleccionaron 17 personas para el grupo control, de
las cuales completaron las dos sesiones 16 personas, a quienes se les aplicaron los mismos
protocolos que al grupo EXPC.

En resumen, se contactaron 41 personas, 9 de ellas no completan la segunda sesion,
guedando una muestra efectiva de 32 personas, quienes completaron las dos sesiones: 16
personas, 8 mujeres y 8 hombres por grupo, debidamente emparejados en la medida de lo
posible para conseguir homogenizar los grupos. En total se realizaron 73 sesiones, con un

promedio de tres horas cada una, para un total de 219 horas de trabajo.
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La aplicacion de las entrevistas y la ejecucion de los tests Simbolos y Digitos y el de
Factor “g” de Cattell, asi como las entrevistas de Patron de consumo y Antecedentes
sociodemograficos, fueron realizadas por la investigadora en el laboratorio de Psicobiologia
de la Escuela de Psicologia. Se contd con la impresion de las entrevistas, bitacora, lapiz,
cronometro, dos computadoras y dos mouses. Todos los participantes utilizaron el mismo
mouse. Finalmente, se les proporcioné alimentacion e hidratacion. En dichas sesiones, se
contd con la colaboracidn de tres asistentes, previamente entrenadas durante el piloto, que
colaboraron en la aplicacion de los tests. La colaboracion se logré gracias al Instituto de

Investigaciones en Salud (INISA).

Analisis estadistico

En la fase final, el proposito fue realizar los analisis estadisticos de la investigacion
a partir de la informacion recolectada. El analisis de las evaluaciones se realizaron mediante
el programa informatico estadistico SPSS 20.0 y Excel (estadisticos descriptivos, ¢ de
student para muestras independientes, modelos de regresion lineal multiple y correlaciones
parciales). Primero se evaluaron los supuestos de normalidad y homocedasticidad de la
muestra para determinar si los datos eran idoneos para ser analizados con pruebas
paramétricas. Tras el cumplimiento de los supuestos, las comparaciones entre grupos de las
variables cuantitativas (ej., de los instrumentos de patron de consumo) se realizaron
mediante analisis multivariado de varianza (MANOVA) de una via (ej. solo grupo control
vs. experimental) o de dos 0 mas vias si se agregan otras variables categdricas (ej. sexo,
edad en intervalos, patrén de consumo en intervalos, etc.).

El andlisis de la contribucién de las variables asociadas al patron de consumo sobre
el rendimiento en las pruebas cognitivas se realiz6 mediante analisis de regresion lineal
multiple (ej. para las variables numéricas) y regresion logistica polinomial (ej. para las
variables categdricas vs. numéricas u otras categdricas). Para el andlisis del instrumento
patrén de consumo se utilizo el coeficiente de Alfa de Crombach con el fin de determinar el
grado de confiabilidad del instrumento.

Para el analisis de los datos de la Tarea de evaluacion de memoria de trabajo se
emplearon modelos lineales de efectos fijos y aleatorios (LMMs por sus siglas en inglés).

En LMMs la influencia de las condiciones experimentales sobre la variable dependiente son
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Ilamados efectos fijos. Este estudio incluyd tres variables dependientes: 1) la proporcion de
respuestas correctas al final del ensayo que refleja capacidad de memoria de trabajo; 2) la
proporcion de respuestas correctas durante las fases de actualizacidn que refleja la eficacia
del foco atencional; y 3) los tiempos de respuesta en cada una de las fases de actualizacion
que reflejan la eficiencia del foco atencional.

La influencia de los efectos fijos sobre la variable dependiente es especificada en la
matriz de contrastes del disefio de investigacion. En este estudio se emplearon contrastes
planeados de tipo ortogonal para el efecto fijo grupo (variable entre-sujetos) y para los
efectos fijos de la variable condicion (variable intra-sujetos). El efecto fijo de la variable
grupo fue codificado como 1 para el grupo control y -1 para el grupo EXPC. EI primer
efecto fijo de la variable condicion fue codificado como 2 para la condicién actualizacion, -
1 para la condicion inhibicion y -1 para la condicién flexibilidad cognitiva. El segundo
efecto fijo de esta variable fue codificado como 0 para la condicién actualizacion, 1 para la
condicidn inhibicion y -1 para la condicidn flexibilidad cognitiva. Al implementar este tipo
de contrastes planeados el intercepto del modelo refleja la gran media.

En este trabajo los efectos aleatorios fueron especificados de manera que estiman
las diferencias de las puntuaciones de cada participante con respecto al intercepto del
modelo. Si los efectos aleatorios contribuyen significativamente a la varianza total del
modelo, entonces pueden ser interpretados como evidencia de diferencias entre-individuos.

La estrategia para la construccion de modelos fue incremental. El primer modelo
incluy6, unicamente, el intercepto del modelo (i.e., modelo nulo), posteriormente fueron
agregados sucesivamente el efecto fijo de la variable grupo, los efectos fijos de la variable
condicion y finalmente la interaccion entre grupo y condicion.

En LMMs la influencia de los efectos fijos sobre la variable dependiente no es
tradicionalmente evaluada mediante la interpretacion de valores p pues no existe consenso
respecto a la manera de calcular los grados de libertad del denominador de la razon del
estadistico F (para detalles ver Pinheiro y Bates, 2000). Una estrategia para valorar la
contribucion de los efectos fijos en el ajuste de un modelo es mediante el uso de indices
derivados del Criterio de Informacion de Akaike (AIC). ElI AIC permite la comparacion
entre modelos de diferente complejidad en donde el modelo con menores valores es el que

ofrece el mejor ajuste con respecto a los datos. Para desambiguar el proceso de seleccion se
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incluyeron las diferencias del AIC (ej., AAIC) que luego fueron transformadas a pesos
relativos de evidencia (ej., probAIC). El indice probAIC cuantifica, en términos de

probabilidad, el éxito relativo de cada modelo explicando los datos.

Consideraciones éticas

Durante la investigacion se mantuvo la proteccion a los participantes, tanto su
anonimato como voluntariado, esto mediante el consentimiento informado aprobado por el
Comité Etico Cientifico (CEC), basado en la ley N° 9234-4-04-10-18, que cada uno de los
y las participantes firmo después de la explicaciéon de su papel como participantes en la

investigacion.
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Capitulo IV

Resultados

Descripcion sociodemogréafica de las personas participantes

La conformacion de los grupos arrojo caracteristicas sociodemograficas muy
similares dentro y entre grupos, como se detalla en la Tabla 6. El rango de edad de las
mujeres fue de 22 a 58 afios, mientras que el de los hombres fue entre los 27 y 55 afos. El
31% de las personas participantes se encontr6 mayoritariamente entre 41 y 50 afios. El
96,90% tiene un grado de estudio técnico y universitario, es decir entre 13 y 18 afios de

escolarizacion.

Tabla 6

Caracteristicas sociodemogréficas

Variables n % Minimo Maximo Media E. T. media
Sexo 32 - - - -
Hombre 16 50 - - - -

Mujer 16 50 - - - -

Edad 32 22 58 40,19 2,06
Escolarizacién 32 7 18 14,31 0,45

Nota: La edad corresponde a los afios cumplidos en el momento de la entrevista
Fuente: elaboracion propia, 2019.

Respecto al estado civil, en el grupo EXPC estuvieron representados todos los
estados civiles, mientras que en el grupo control NC/ESP solo se encontraron personas
casadas y solteras. Sin embargo, la cantidad de personas que estan en una relacion de
pareja, en comparacion con aquellos que estan solteros, es practicamente la misma. Todos
eran costarricenses. La procedencia de la muestra se encontro distribuida mayoritariamente
en la gran area metropolitana, especificamente el 78,12% en la provincia de San José, el
18,75% en Tres Rios y el 3.13% en Heredia. La denominacion religiosa evangélica esta
representada en el grupo EXPC con el 37,50%, seguida de la catdlica con 31,25%, y en el
grupo NC/ESP con el 81,25% por otras religiones. Los integrantes de ambos grupos
manifestaron tener una creencia religiosa, excepto una persona por cada grupo.

En términos generales, el 93,75% de las personas del grupo EXPC se encontro
laborando en el momento del reporte de la entrevista. ElI 43,75% de las personas

entrevistadas tenian mas de 20 afios de vida laboral y el 75% habia cambiado de trabajo 3
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veces 0 mas. En el grupo NC/ESP, el 87,5% labora en la actualidad. El 68,75% tiene més
de 20 afios de laborar y el 37,5% habia cambiado de trabajo 3 veces 0 méas durante su vida
laboral. En la Tabla 7, se resume la condicion laboral antes y durante el consumo activo, asi
como la condicién laboral actual de las personas del grupo EXPC.

Al comparar la condicion laboral antes del periodo de consumo de alcohol y
cocaina/crack, las personas reportaron haber experimentado un mejor desempefio que
cuando se encontraban en periodo de consumo. Si se compara con la condicion actual, ésta
es mejor que cuando se mantenian en el consumo activo. Sin embargo, hay reporte de
algunos casos, especialmente de las personas de mayor edad, que la condicion actual es
menos favorable que la que tuvieron antes del consumo activo. En el grupo NO/ESP, la
condicion laboral reportada fue entre buena y excelente la mayor parte del tiempo, sin verse

afectado por el consumo esporadico de alcohol.

Tabla 7
Condicidn laboral durante el consumo activo de alcohol y cocaina/crack
Grupos  Respuestas Condicion laboral Condicion laboral Condicion laboral
antes del consumo activo durante el consumo activo durante la Abstinencia
Desempleado 5 (31,25%) - 1 (6,25%)
Excelente 7 (43,75%) - 7 (43,75%)
EXPC Buena 1 (6,25%) 1 (6,25%) 7 (43,75%)
Regular 2 (12,50%) 4 (25,00%) 1 (6,25%)
Mala 1 (6,25%) 7 (43,75%) -
Muy Mala - 4 (25,00%) -
Desempleado 2 (12,50%) 2 (12,50%) 2 (12,50%)
Excelente 8 (50,00%) 8 (50,00%) 5 (31,25%)
NC/ESP Buena 4 (25,00%) 5 (31,25%) 6 (37,50%)
Regular 2 (12,50%) 1 (6,25%) 3 (18,75%)
Mala - - -
Muy Mala - - -

Nota: Abstinencia al momento de la entrevista entre 2 y 13 afios.
Fuente: elaboracion propia, 2019.

En la Tabla 8, se presenta una breve descripcion de la condicién familiar que los
participantes vivenciaron antes y durante el consumo activo de alcohol y cocaina/crack, asi
como la condicion familiar que experimentan actualmente. Del grupo EXPC, el 50% de la
muestra reportaron tener hijos. El apoyo econdémico que brindaron a sus hijos y familiares

era mejor antes del consumo activo que mientras se encontraban en consumo activo. Si se
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compara la colaboracién econémica actual, ésta es mejor que cuando se mantenian en una
situacion de consumo. De igual manera, al comparar la condicion familiar que
experimentaron antes del periodo de consumo, ésta era mejor que cuando se mantenian en
dicho periodo. En la actualidad, reportan una condicion familiar entre buena y excelente, en
comparacion con la condicion que vivenciaron durante el periodo de consumo. En el grupo
NC/ESP, también el 50% de las personas reportaron tener hijos. En cuanto al soporte
econdémico que brindaron a sus hijos y a otros familiares, las personas del grupo NC/ESP la
calificaron entre buena y excelente, ain en consumo esporadico de alcohol. Se observo que
las condiciones familiares de las personas entrevistadas eran entre buena y excelente, ain
en consumo esporadico. Ambos grupos reportaron que el 84,37% tiene familiares que han
consumido algln tipo de sustancia psicoactiva, especificamente alcohol, entre otras; y, de

los miembros de la familia sobresalieron padres, madres, tios(as), hijos(as) y hermanos(as).

Tabla 8

Condicidn familiar durante el consumo activo de alcohol y cocaina/crack

Reporte EXPC NC/ESP
Antes del periodo de consumo

Excelente 7 (43,75%) 9 (56,25%)
Buena 6 (37,50%) 6 (37,50%)
Regular - 1 (6,25%)
Muy mala 3 (18,75%) -

Durante el periodo de consumo

Excelente - 12 (75%)
Buena - 3 (18,75%)
Regular 7 (43,75%) 1 (6,25%)
Mala 4 (25%) -

Muy mala 5 (31,25%) -

En la actualidad”

Excelente 4 (25%) 10 (62,50%)
Buena 10 (62,50%) 5 (31,25%)
Regular 2 (12,50%) 1 (6,25%)
Muy mala - -

“Nota: En la actualidad, se refiere al reporte en el momento de la entrevista.
Fuente: elaboracion propia, 2019.

Descripcion de antecedentes médicos y psiquiatricos

En el grupo EXPC no hubo antecedentes de enfermedades médicas graves al
explorar el historial médico y fisico durante la etapa de la nifiez y la adolescencia. Sin

embargo, en la etapa de consumo de alcohol y cocaina/crack, se reporté un aumento de
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enfermedades asociadas con el sistema digestivo y metabodlico (ej., diabetes), sistema
cardiovascular, trastornos del suefio, enfermedades respiratorias y VIH. En la actualidad,
muchos mantienen la misma condicion médica, pero se encuentra bajo control médico. En
el grupo NC/ESP, no se report6 ninguna situacion meédica sobresaliente tanto en el pasado
como actualmente.

En el grupo EXPC la impresion sobre el estado de salud y condicion fisica antes del
periodo de consumo fue entre buena y excelente en comparacion con la percibida durante el
consumo de SPA. En la actualidad, la impresion de su estado de salud y condicion fisica es
buena en comparacion con la percibida durante los afios de consumo. De los individuos que
se encontraban en condicién de dependencia en su momento, solo el 18,75% asistié a
psicoterapia por intoxicacion de sustancias psicoactivas. De hecho, ese mismo porcentaje
de personas reportd haber recibido al menos un diagndstico de trastorno del estado de
animo. El resto de los sujetos reportd haber experimentado algin tipo de malestar asociado
a sintomas de trastornos alimenticios, depresion (ej., irritabilidad y/o tristeza), ansiedad (ej.,
ataques de panico y ansiedad generalizada), déficit atencional, trastornos del suefio y
disfuncion sexual. Respecto a los sintomas psicoticos inducidos o asociados al consumo de
sustancias, el 100% de la muestra reportd haber experimentado al menos uno de sintomas
mencionados en la Figura 1. De hecho, el sintoma menos frecuente fue experimentado por
un 63% y el mas frecuente por un 94% de las personas. Ninguna de estas personas fue
atendida por algun especialista de salud publica por la presencia de dichos sintomas. Es
importante resaltar que en su totalidad los sujetos desconocian que dichos sintomas era de
psicosis y que podrian estar relacionados con el consumo de alguna sustancia psicoactiva.

Sintomas de Psicosis inducida por sustancias

Alucinaciones visuales | 63%
Alucinaciones auditivas | 75%
Aislamiento social | 81%
Anhedonia | 81%
Ideas delirantes paranoides | 88%

Desorganizacion ce pensaienco. [ <

Figura 1. Sintomas de psicosis durante el periodo de consumo activo reportado por las personas del
grupo EXPC (n=16).
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Descripcion de antecedentes psicosociales

En cuanto a la presencia de sintomas de estrés y ansiedad durante el consumo activo
del grupo de EXPC, un 81,25% reporté haber experimentado algin sintoma de ansiedad y
estrés antes de iniciar con el consumo activo de SPA. Durante el consumo de alcohol,
cocaina/crack y otras sustancias el 100% report6 haber presentado sintomas de ansiedad y
estrés de intensidad grave durante la mayor parte del tiempo. Un poco mas de la mitad de
los sujetos reportd haber reconocido que el origen de su malestar estaba asociado a su
problemaética de alcoholismo y al estrés familiar, laboral y académico. La mayoria de éstas
personas describieron momentos intensos de estrés antes, durante y después del consumo
de SPA. Otros estresores relevantes se asociaron con pérdidas familiares, asuntos laborales,
problemas de dinero y responsabilidades econdmicas en el hogar, conflictos con familiares
cercanos y con otras personas, culpa por sentir que incumplieron compromisos y promesas
a sus seres queridos, especialmente asociado con renunciar al consumo de SPA. Ante el
consumo recurrente y las recaidas se presentaron sintomas de ansiedad. Las recaidas
estuvieron desencadenadas por la dificultad para suprimir el deseo de consumir en
presencia de amigos, lugares o artefactos asociados al mismo o desencadenados por el
estrés provocado por algin problema, dificultad o situacion fuera de su control.

En cuanto al grupo NC/ESP, presentaron sintomas de estrés y ansiedad asociados
con estresores de la vida cotidiana (ej., a nivel familiar, laboral y académico) con una
intensidad entre leve y moderada, sin estar relacionados con el consumo esporadico. En el
grupo de EXPC los sintomas cognitivos experimentados mas frecuentemente durante el
periodo de consumo fueron: pérdida del control del consumo y pérdida del control de sus
vidas (100%), ideacion suicida (31,25%), baja autoestima (31,25%), déficit en la
autoeficacia (18,75%). EI 43,75% reportd sintomas fisioldgicos relacionados con
alteraciones en el sistema autonomo (ej., escalofrios, sudoracion, taquicardia y vomito) y el
18,75% alteracion del sistema motor (ej., dolor muscular y temblores) y el 18,75% malestar
simultaneo de diferentes sistemas fisioldgicos. En cuanto a los sintomas emocionales, el
100% de los sujetos reportd experimentar de manera simultanea diferentes sentimientos
como: culpa, tristeza, frustracion, inseguridad, desesperacion, angustia, soledad, abandono,
duelos, pérdidas materiales, cansancio, dolor y miedo durante la mayor parte del tiempo del

periodo del consumo activo. Muchos de estos sintomas se presentaron en conjunto con
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otros sintomas que los participantes asociaron con depresion. Algunos de ellos
manifestaron haber tenido “sensacion de no valer nada”, “dese0 morir”, “deseo consumir
las SPA para no pensar, ni sentir” 0 de “no sentir motivacion para vivir’ y “sentir mucho
dolor emocional”. En el caso de las actividades sociales experimentadas con familiares y
amigos antes del consumo, estas fueron mejores en comparacion con el tipo de relacion
vivenciada durante los afos de consumo. En la actualidad, las relaciones sociales fueron
calificadas como satisfactorias, contrario a lo que experimentaron durante sus afos de
consumo. Finalmente, los sintomas reportados por el grupo NC/ESP se relacionaron mas
con la vida cotidiana que con el consumo esporéddico. Las respuestas cognitivas se
relacionaron con rumiar acerca de sus problemas y baja autoestima. Los sintomas
fisiolégicos fueron dolor de cabeza, cansancio y contracciones musculares. Los sintomas

emocionales se relacionaron con frustracion, miedo, duelos y pérdidas materiales.

Descripcion del patron de consumo

Antecedente del patron de consumo de las personas participantes

De la muestra general del estudio, el 87,50% de los hombres reconocié haber
consumido alguna SPA y el 43,75% se catalogd como expoliconsumidores. El 93,75% de
las mujeres reconocid haber consumido alguna SPA y el 43,75% eran expoliconsumidoras.
Del total de la muestra, se observo que las personas iniciaron el consumo de SPA con el
alcohol entre los 7 y 23 afios.

En el grupo EXPC, el 87% de las personas cumplieron con el criterio de
expoliconsumidores al momento de la entrevista, quienes se encontraban en proceso de
rehabilitacion en NA (68,75%) y AA (18,75%). En el grupo NC/ESP el 81,20% de las
personas participantes eran usuarios esporadicos de alcohol y el 18,80% no habian
consumido SPA.

Patron de consumo de SPA de las personas expoliconsumidores

Dentro del grupo EXPC, no se encontraron diferencias significativas entre hombres
y mujeres en la edad de inicio de consumo, edad de supresion de SPA, afios de consumo

activo de SPA, ultimos afios de consumo severo y en afios de abstinencia, como se observa
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en la Tabla 9. Cabe resaltar que, aunque su iniciacion de la ingesta de sustancias
psicoactivas se da con el alcohol, seguidas de otras sustancias como la cocaina/crack, la
marihuana y el tabaco, la supresion de sustancias se da de manera simultanea y ocurrio
entre los 19 y 48 afios de edad. Al momento de la entrevista, la abstinencia de SPA para
alcohol, cocaina/crack u otras fue total con un rango entre 2 y 13 afios. La mayoria de los
hombres y el 50% de las mujeres se encontraron entre 1 y 5 afios de abstinencia, mientras
que otro 50% de las mujeres se encontré entre 5 y 10 afios de abstinencia. La via de
administracion mas comun fue la oral (ej., alcohol) y la fumada (ej., crack, tabaco o
marihuana). Asimismo, mas del 80% de las personas participantes EXPC consumieron SPA
durante el dltimo afio un promedio de 5 dias a la semana, la mayor parte del dia.

Reportaron, ademas, no haber dormido durante mas de un mes y no alimentarse por varios

dias.
Tabla 9
Antecedentes del patrén de consumo en EXPC
. Sexo n  Media Media de la t p
Variables
por sexo muestra

Edad de inicio del Hombre 8 12,88+ 3,90 1338 -,43 ,66
consumo SPA Mujer 8 13,88+5,13 ’
Edad de supresion de Hombre 8 37,75+0,95 35 62 ,791 44
Las SPA Mujer 8 33,50+11,47 ’

N Hombre 8  25,13+9,52 1,04 31
Afos de consumo de SPA Mujer 8 1063+ 1140 22,38
Ultimos afios de Hombre 8 7+4,14 5 56 1,09 28
€oNsumo severo reportado Mujer 8 4,13+195 '

~ . . Hombre 8 3,96+2,15 -1,60 13
Afios de abstinencia Mujer 8  6.20+348 5,12

Fuente: elaboracion propia, 2019.

Cantidad en gramos de alcohol, cocaina/crack y marihuana en EXPC

Al comparar la cantidad en gramos de alcohol, cocaina/crack y marihuana, las
mujeres consumieron descriptivamente mas que los hombres, como se observa en la tabla
10. Por otra parte, en el grupo NC/ESP, no se observaron diferencias significativas en el
consumo de alcohol entre hombres y mujeres. Sin embargo, se registré que los hombres
consumieron mas alcohol (M=1.510,33 y S=2.444,29) en comparacion con las mujeres
(M=421,57 y S=462,93), t530)=1,16, p=0,27.
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Tabla 10
Resumen de promedios en gramos de SPA y promedio de afios de consumo por sexo
Alcohol Cocaina/crack Marihuana Afios de
Sexo anual (gr) anual (gr) anual (gr) consumo
M M M M

Mujer 237.738,50 9.212,17 1.128,40 19,63
Hombre 136.809,88 5.086,29 572,33 2513
Total 187.274,19 6.990,53 825,09 22,38

Fuente: elaboracion propia, 2019

Patrén de consumo de cocaina

El 18,8% de personas del grupo EXPC no fueron usuarios de cocaina. EI 81,8% de
los que si consumieron iniciaron el consumo de cocaina entre los 12 y 45 afios. No se
presentaron diferencias significativas entre hombres y mujeres en el inicio del consumo de
cocaina. Descriptivamente, sin embargo, los hombres iniciaron el consumo de cocaina
(M=18,63 y S=12,71), aproximadamente 6 afios mas tarde que las mujeres (M=13, S=8,65),
t1233=1.03, p=0,32. La edad de supresion de cocaina se dio entre los 19 y 46 afios. No se
presentaron diferencias significativas entre hombres y mujeres en las edades de supresion
de la cocaina, a pesar de que descriptivamente los hombres suspendieron el consumo
aproximadamente 9 afios mas tarde (M=31,81 y S=15,76) que las mujeres (M=22,13 y
$=16,22), tu4=1,21, p=0,24. Los afios de consumo activo de cocaina oscilaron entre 1 y 28
afios, valores (¥=11,19 y S=9,10). El 31,2% de los consumidores de cocaina se ubico en un
rango de 11 y 20 afios. No se encontraron diferencias significativas en los afios de consumo
entre hombres y mujeres, a pesar de que los hombres consumieron en promedio 4 afios mas
(M=13,25 y S=9,92) que las mujeres (M=9,13) y (S=8,35), t14)=0,89, p=0,38.

Patron de consumo de crack

El 43,75% de las personas del grupo de EXPC fueron usuarios de crack con una
edad de inicio entre los 14 y 45 afios, valores (x =14,25 y S=17,00). Los hombres iniciaron
el consumo de crack entre los 14 y 20 afios de edad, mientras que las mujeres lo iniciaron
entre los 21 y 30 afios. No se encontraron diferencias significativas entre hombres y
mujeres en la edad de inicio de consumo de crack; sin embargo, los hombres inician

primero (M=27,50 y S=13,38) en comparacion con las mujeres (M=31,50 y S=13,43), t)=
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-0,36, p=0,75. La edad de supresion de crack se dio entre de 21 y 46 afios, valores (¥=18,00
y S=20,10). No se observan diferencias significativas en la edad de supresion de crack,
aungue las mujeres suprimieron el consumo de crack un poco mas tarde (M=37 y S=12,72)
que los hombres (M=35,67 y S=12,72), te= -0,13, p=0,91. Los afios de consumo activo
oscilaron entre 1 y 20 afios valores (¥=3,31 y S=5,25). El 43,8% de las personas tuvo un
consumo activo que oscilo entre 1 y 10 afios. No se observaron diferencias significativas en
los afios de consumo entre hombres y mujeres, a pesar de que los hombres registraron mas
anos de consumo de crack (M=7 y S=6,78) que las mujeres (M=5,50 y S=,70), t= -0,53,
p=0,77.

Patrén de consumo de marihuana

El 68,8% de los participantes del grupo EXPC consumié marihuana en alguin
momento, con una edad de inicio del consumo entre 10 y 30 afios de edad valores (¥=12,69
y S=10,68). No se observaron diferencias significativas entre los sexos, aunque las mujeres
iniciaron mas temprano el consumo de marihuana (M=17,33 y S=7,14) en comparacion con
los hombres (M=19,80 y S=8,22), t(¢=0,53, p=0,61. La edad de supresion de marihuana se
ubicé entre los 17 y 46 afos, valores (¥=21,19 y S=17,38). El 31,2% de las personas
suprimieron el consumo de marihuana entre los 31 y 41 afios, es el caso de los hombres. No
se encontraron diferencias significativas entre hombres y mujeres en la edad de supresién
del consumo de marihuana, a pesar de que las mujeres suspendieron el consumo primero
(M=27,83 y S=11,58) que los hombres (M=34,40 y S=10,94), to= ,96, p=,36. Por otro
lado, el rango de afios de consumo activo de marihuana fue de 1 a 22 afios, valores (¥=8,69
y S=8,05).

Para resumir, no se encontraron diferencias significativas entre hombres y mujeres
con respecto al periodo de consumo activo. No obstante, los hombres registraron més afios
de consumo (M=19,80 y S=8,22) que las mujeres (M=17,33 y S=7,14), t=1,14, p=0,29.
Ademas, se observo que las mujeres consumieron mas sustancias psicoactivas (alcohol,
cocaina/crack y marihuana) que los hombres (42,46% mas de alcohol, el 44,88 mas de
cocaina/crack, y 49,28% mas de marihuana). Como resultado, la sustancia mas consumida
fue el alcohol, seguido por la cocaina/crack y la marihuana. Los hombres registraron 5,5

mas afios de consumo de SPA que las mujeres. Ademas, se observo que la frecuencia de
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ingesta de SPA fue de 5 dias en promedio por semana el ultimo afio. Finalmente, como se
observa en la Tabla 11, el policonsumo de méas de tres sustancias mas frecuente

correspondio al 81,25% en el grupo EXPC.

Tabla 11

Combinacidn predilecta de SPA durante el consumo activo en EXPC
Policonsumo Frecuencia Porcentaje
Alcohol 1 6,25
Alcohol+tabaco 2 12,50
Alcohol+Cocaina+tabaco 2 12,50
Alcohol+Cocaina+Marihuana+Tabaco 2 12,50
Alcohol+Cocaina+Crack+Marihuana+Tabaco 9 56,25

Fuente: elaboracion propia, 2019.

Anélisis del consumo segun criterios de dependencia

En el siguiente apartado se describen los resultados del analisis del instrumento de
patron de consumo. La primera parte del instrumento consistio en recopilar los
antecedentes de consumo de las personas entrevistadas tal y como se describieron en el
apartado anterior. La segunda parte tuvo el objetivo de recopilar informacion relevante
sobre la severidad (ej., frecuencia e intensidad) de los criterios de dependencia que
experimentaron las/los participantes, mediante una entrevista, para su posterior correlacion
con los gramos de consumo Y el rendimiento de las tareas de actualizacion de memoria de
trabajo. Para ello se realizo6 el andlisis de coeficiente de Alfa de Crombach con el fin de
determinar el grado de confiabilidad del instrumento. EI Alfa de Crombach arroj6 un valor
de 0,98 que indica una alta confiabilidad. Sin embargo, al realizar el analisis de
correlaciones de Pearson y correlaciones parciales, se encontraron incoherencias en los
resultados con el resto de las medidas, tales como gramos de consumo, rendimiento
cognitivo y datos sociodemogréaficos. La incoherencia de los resultados, aun cuando el
instrumento aplicado se caracteriza por sus altos indices de confiabilidad, indica que fue
susceptible a los sesgos por parte de la entrevistadora y por parte de la persona entrevistada.

Posteriormente, se realizé un segundo analisis de los 60 items del instrumento, los
cuales se agruparon y expresaron en porcentajes de acuerdo con los criterios clinicos de

dependencia a SPA y sus constructos psicobiologicos asociados. Como se muestra en la
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tabla 12, se obtuvieron 9 agrupaciones de items, los cuales fueron nombrados segun el

constructo que mejor representaban los items en los contenidos.

Tabla 12

Constructos psicobiolégicos segun criterios de la dependencia de SPA

Constructos PromediotEEM
Sensibilidad al estrés /estrés como disparador de las recaidas 94,53+2,89
Tolerancia/abstinencia 87,92+4,00
Autocontrol/autorregulacién 87,50+£3,54
Planificacion del consumo / rumiacion sobre el consumo 85,42+3,12
Formacion de habitos / automatizacion / aprendizaje implicito 83,3315,22
Consecuencias negativas psicosociales y de salud del consumo 76,39+4,07
Consumo compulsivo / pérdida de control 66,67+3,83
Conductas de riesgo por consumir /resistencia al castigo 66,37+4,67
Craving / irresistibilidad / ansias por consumir / aprendizaje asociativo 38,89+4,54

Nota. Los constructos se obtuvieron a partir del analisis segun criterios de dependencias de SPA (DSM-5,
2014) que presentaron las personas del grupo EXPC. Fuente: Elaboracion propia, 2019.

Los ultimos afios de consumo fueron los mas severos, los cuales variaron entre en
hombres (M=7 y S=4) y mujeres (M=4 y S=2), con un promedio total de consumo de 5,5
afios. Asimismo, los afios promedio en que los participantes contemplaron la opcion de
suprimir el consumo de SPA fue aproximadamente 5 afios (M=5,38 y S=8). Una vez que
dejaron de consumir, el numero de recaidas (M=2,56 y S=3,70), estuvo asociado
mayoritariamente al alcohol (93,75%), seguida de la cocaina/crack. Al indagar cuél fue la
razon por la cual dejaron de consumir, la mayoria lo relacioné con problemas familiares y
haber sufrido intoxicaciones severas y enfermedades médicas.

Otras razones brindadas fueron el hecho de encontrarse con problemas judiciales,
estar privados de libertad, en condicion de callejizacién, por sentir dolor y sufrimiento,
temor a la perdida de sus hijos(as) y sentirse al borde de la muerte debido accidentes

automovilisticos o por ser victimas de vandalismo.

Resultados del Test de Digitos y Simbolos e Inteligencia Factor “g” de Cattell

La Figura 2 muestra los valores de los grupos EXPC y NC/ESP en la prueba de
simbolos y digitos, asi como en la prueba de inteligencia Factor “g” de Cattell. Como era
de esperarse, ambos grupos fueron practicamente iguales respecto a ambos parametros, y

por lo tanto, no se encontraron diferencias significativas por grupo ni entre hombres y
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mujeres para simbolos y digitos (EXPC: 47+0,96 vs. 46,88+4,27; NC/ESP: 44,88+3,29 vs.
47+3,09), ni para Cattell (EXPC: 78,5%6,28 vs. 75,5+5,68; NC/ESP: 84,5+6,5 vs. 76+7,13).
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Figura 2. Promedios de pruebas de cribaje entre grupos

Relacion entre los gramos de consumo de alcohol y puntajes de IF

Al estimar los coeficientes de correlacion de Pearson entre los gramos de consumo
de alcohol (Figura 3), cocaina/crack y marihuana con los resultados de inteligencia fluida,
se evidencid una relacion inversamente significativa entre gramos de alcohol y CI en el
grupo EXPC (= -0,472, p<0,038), pero no en los controles (= -0,397, p<0,071). Al
sustraer el efecto de los afios de consumo sobre la relacion entre gramos de alcohol y CI, el
coeficiente de correlacion incrementa en el grupo de EXPC (r= -0.67, p<0.004), mientras
que en el grupo NC/ESP maés bien disminuye (7= 0,258, p<0,187). Si se sustrae del efecto
los afos de consumo, no se observa un cambio en la correlacion en el grupo de EXPC (= -
0,651, p<0,006), ni en el grupo de NC/ESP (r= 0,367, p<0,099), sugiriendo que este efecto
no depende de los afios de consumo. Si se sustraen ambas variables (afios de consumo y
edad), la relacion entre gramos de alcohol y CI se mantienen practicamente igual (r= -
0,677, p<0,006). Cuando se sustrae adicionalmente el efecto del consumo de cocaina/crack,
la relacion tampoco se ve afectada, inclusive aumenta levemente (r= -0,694, p<0,004). Si se
sustrae el efecto del alcohol sobre la asociacion entre cocaina/crack y CI, la posible relacion
se pierde (= 0,187, p<0,271). El efecto del alcohol sobre el CI si se disminuye al sustraer

el efecto de la marihuana (7= -0,462, p<0,048). Sin embargo, si se invierte el estatus de las
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variables en el anélisis (ej., sustraer el efecto del alcohol sobre la relacion entre marihuana
y CI), la marihuana por si sola no explica la disminucion en los valores de CI (= -0,197,
p<0,259). El efecto de los gramos de alcohol sobre los valores de ClI si depende de los afios
en abstinencia (»= -0,340, p<0,117), pues al sustraer dicha variable la asociacion deja de ser
significativa. Sin embargo, si se agrega edad y afios de consumo, la relacion entre gramos

de alcohol y CI reaparece con un coeficiente levemente menor pero significativo (r= -
0,566, p<0,028).
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Figura 3. Efecto del alcohol en la If. En grupo EXPC y Grupo Control.

Resultados de la Tarea de actualizacibn memoria de trabajo

Uno de los objetivos de este trabajo fue examinar el efecto del grupo (gj., control vs
expoliconsumidores) y la condicién (ej., actualizacion, inhibicion y flexibilidad cognitiva)
sobre los indicadores de la capacidad de la memoria de trabajo, la eficacia del foco
atencional y la eficiencia del foco atencional.

El panel superior de la Tabla 13 (ej., indicador de capacidad de memoria de trabajo)
muestra los LMMs que fueron evaluados para examinar el efecto del grupo y la condicion
sobre el indicador de capacidad de memoria de trabajo (ej., PC). Especificamente, el panel
superior de la (Tabla 13), indica que los modelos 2a, 3a y 4a tienen una probabilidad

relativa (probAlIC) bastante similar. Sin embargo, en situaciones en las que existe evidencia
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a favor de un modelo que incluye una interaccion estadistica es necesario tomar en
consideracién que unicamente los efectos fijos derivados de esa interaccion son los que se
deben interpretar. Debido a que los modelos 2a y 3a no incluyen la interaccion estadistica el
modelo 4a fue seleccionado como el modelo que ofrece el mejor ajuste con respecto a los
datos (ver panel superior de la Tabla 14). La Figura 4 esclarece la interpretacion de la
interaccion estadistica del modelo 4a. Especificamente, la figura muestra que las personas
del grupo control obtuvieron una mayor PC en la condicién actualizacion, en las otras dos

condiciones ambos grupos presentaron puntuaciones estadisticamente equivalentes.

Actualizacion Inhibicion Flexibilidad
0.55 -
¢ 0.50 -
o I I
0.45 - I
0.40 - I

Control Expoli Control Expoli Control Expoli

Figura 4. Promedio de proporcion correctas al final del ensayo, comparacion
entre grupos y entre dominios cognitivos

El panel central Tabla 13 (ej., Indicador de eficiencia del foco atencional) muestra
que el modelo 4b es el que tiene el mejor ajuste con respecto a los datos. El modelo 4b
incluye la interaccidn estadistica entre grupo y condicidon (ver panel central de la Tabla 14).
Inspeccion visual del panel izquierdo de la Figura 5 sugiere que, en comparacion con el
grupo control, las personas del grupo EXPC requirieron mds tiempo para actualizar las
representaciones en memoria de trabajo.

Ademas, en el panel derecho de la Figura 5 se puede apreciar un patron general de
enlentecimiento de los tiempos de repuestas de las personas del grupo EXPC respecto al
grupo control. Este ultimo grupo, sin embargo, exhibié un patron de enlentecimiento
especifico para las condiciones de inhibicion y flexibilidad cognitiva (ver panel derecho de
la Figura 5). En general estos hallazgos pueden ser interpretados como evidencia de que las
personas del grupo EXPC exhiben una disminucion generalizada de la velocidad (ej.,

eficiencia) para manipular las representaciones en memoria de trabajo.
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El panel inferior de la Tabla 13 (ej., Indicador de eficacia del foco atencional) indica

que el modelo 4c es el que ofrece el mejor ajuste con respecto a los datos (probAIC = 0.86).

Este modelo incluyo la interaccion entre grupo y condicion (ver panel inferior de la Tabla

14). Concretamente, este modelo sugiere que al momento de actualizar representaciones en

memoria de trabajo ambos grupos cometieron mas errores cuando debian desplazar la

atencion entre dos tareas o en circunstancias en las que la tarea involucrd la inhibicion de

una respuesta dominante.

Precision

Figura 6. Promedio de nimero de aciertos entre grupo y entre condiciones eperimentales.
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Un analisis global de los hallazgos encontrados con la TAMT sugiere que la

disminucion generalizada de la capacidad de la memoria de trabajo de las personas del
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grupo EXPC, respecto al grupo control, no puede ser explicada por una eficacia disminuida
para desplazar la atencidn entre tareas o para inhibir respuestas dominantes debido a que en
este ultimo aspecto ambos grupos mostraron un rendimiento similar. En el caso del grupo
control la disminucién en las puntuaciones del indicador de capacidad de la memoria de
trabajo fue mas acentuada en condiciones de inhibicion y flexibilidad cognitiva.

Por otra parte, la disminucion general de las puntuaciones del grupo control en el
indicador de capacidad de memoria de trabajo no es producto de una menor cantidad de
tiempo disponible para el refrescamiento de las representaciones en memoria de trabajo
pues la TAMT incluye un algoritmo que registra los tiempos de respuesta y, a partir de ello,
calcula la proporcion de tiempo libre que sigue a la respuesta del participante. Esta
manipulacion experimental permite que a pesar de los mayores tiempos de respuesta
exhibidos por los participantes del grupo EXPC ambos grupos tengan disponible la misma
proporcion de tiempo para el refrescamiento de la memoranda.

Luego de exponer la poca plausibilidad de la hipdtesis anterior es necesario plantear
una explicacion que dé cuenta de las diferencias entre grupos en el indicador de la
capacidad de la memoria de trabajo. Como se discutidé previamente los participantes del
grupo control exhibieron una menor PC en las condiciones actualizacion y flexibilidad
cognitiva mientras que los participantes del grupo EXPC mostraron un patrén disminuido
en las tres condiciones experimentales. Por un lado, esto sugiere que la inclusion de tareas
que demanden un mayor control atencional (ej., inhibicion y flexibilidad cognitiva) podria
ser la variable que incremente la interferencia representacional y con ello la degradacion de
las representaciones en memoria de trabajo. Por otro lado, los resultados arrojados por los
participantes del grupo EXPC no estan diferencialmente afectados por las condiciones
experimentales lo cual permite suponer que este grupo no emplea eficazmente el tiempo
disponible para refrescar la memoranda.

En secciones subsiguientes estos hallazgos seran discutidos a la luz de variables
como el consumo de drogas, los afios de abstinencia y su impacto en el funcionamiento del

sistema nervioso central.
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-I{/Iaobtjslég estadisticos para los indicadores de la Tarea de evaluacion de memoria de trabajo
# Efectos fijos* al AlC AAIC probAIC
Indicador de capacidad de memoria de trabajo

la Nulo 3 5641.9 36.03 0.00

2a Grupo 4 5605.9 0.05 0.35

3a Grupo + Condicion 6 5605.9 0.00 0.36

4a Grupo x Condicién 9 5606.3 0.43 0.28
Indicador de eficiencia del foco atencional

1b Nulo 3 178983 386.68 0.00

2b Grupo 4 178984 387.46 0.00

3b Grupo + Condicion 5 178598 1.39 0.33

4b Grupo x Condicion 6 178597 0.00 0.66
Indicador de eficacia del foco atencional

1c Nulo 3 6204.20 200.99 0.00

2c Grupo 4 6206.20 202.97 0.00

3c Condicion 5 6007.20 3.77 0.14

4c Grupo x Condicién 8 6003.20 0.00 0.86

Nota. # = nombre del modelo; gl= grados de libertad (nimero de pardmetros estimados); AIC= Criterio de

informacion de Akaike; AAIC= diferencias entre el modelo con el menor AIC respecto a todos los demas modelos;

probAIC = proporcion de evidencias en favor del modelo; Nulo = el modelo nulo incluye el intercepto como efecto fijo
(i.e., la gran media) y los componentes de la varianza de los efectos aleatorios, esto es, la varianza del modelo debido a

las diferencias entre los participantes y la varianza residual; Grupo = control y expoliconsumidores; Condicion =

Actualizacion, inhibicion y flexibilidad cognitiva. *Para todos los modelos la gran media (i.e., el intercepto) fue

incluida como efecto aleatorio.



93

Tabla 14
Modelos ganadores de los indicadores de la Tarea de evaluacion de la memoria de trabajo.

Variable Efectos fijos* Parametros EE gl t
estimados

Indicador de capacidad de memoria de trabajo

Intercepto Gran media 0.462 0.031 29.39 14.700
Grupo Grupo 0.027 0.031 29.39 0.883
Condicion Act. vs. Inh.Flex 0.011 0.005 4150 2.094
Condicion Inh. vs. Flex 0.013 0.008 4150 1.568
Condicion X Grupo  Grupo. vs. Act.vs.Inh.Flex 0.011 0.005 4150 2.020
Condicion X Grupo  Grupo. vs. Inh. vs. Flex -0.010 0.008 4150 -1.124

Indicador de eficiencia del foco atencional

Intercepto Gran media 1612.716 44517 28.057 36.227
Grupo Grupo -49.482 44517 28.057 -1.112
Condicion Act. vs. Inh.Flex -65.482 3.325 11782.020 -19.622
Condicion Inh. vs. Flex 36.152 5.223 11782. 034 6.921
Condicion X Grupo  Grupo. vs. Act.vs.Inh.Flex -7.709 3.325 11782.020 -2.318
Condicion X Grupo  Grupo. vs. Inh. vs. Flex 1.615 5.223 11782.034 0.309

Indicador de eficacia del foco atencional

Intercepto Gran media 0.888 0.011 28.44 78.139
Grupo Grupo -0.000 0.011 28.44 -0.001
Condicion Act. vs. Inh.Flex 0.031 0.002 11782.179 14.119
Condicion Inh. vs. Flex -0.017 0.003 11782.279 -4.890
Condicion X Grupo  Grupo. vs. Act.vs.Inh.Flex 0.006 0.002 11782.179 2.728
Condicion X Grupo  Grupo. vs. Inh. vs. Flex 0.000 0.003 11782.279 0.063

Nota.; EE= error estandar; gl= grados de libertad (nimero de pardmetros estimados); t = estadistico t; Grupo = control
y expoliconsumidores; Act. = condicion actualizacidn; Inh. = condicion inhibicién; Flex = condicién flexibilidad
cognitiva.
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Capitulo V

Discusion de los resultados

Este trabajo se plante6 investigar el efecto del consumo crénico de SPA (gj., alcohol
y cocaina/crack) sobre el funcionamiento ejecutivo, asi como su relacion con el patron de
consumo, sus caracteristicas sociodemogréaficas, médicas y psicosociales. Se seleccioné a
expoliconsumidores de alcohol y cocaina/crack que al momento de las evaluaciones tenian
entre 2 y 13 afios de abstinencia. A partir de las caracteristicas sociodemogréficas de dicha
muestra, se seleccion6 una muestra control de consumidores recreacionales esporadicos sin
antecedentes de dependencia de SPA. De este modo, ambos grupos estuvieron equiparados
por sexo, edad y escolaridad. En términos generales, la muestra estuvo conformada por
50% hombres y 50% mujeres con edad promedio de 40 afios, escolarizacién de 14 afios y
50% de personas casadas y el 50% de personas solteras, todos costarricenses vecinos de la
zona metropolitana. Ademas, el 95% de los participantes se encontraba en actividad laboral
al momento de la entrevista.

Ademas, los grupos fueron practicamente idénticos en una prueba de dominio
cognitivo general (ej., simbolos y digitos) y en la prueba de CI. Las personas de ambos
grupos obtuvieron puntajes relativamente bajos, pero dentro de los parametros normales de
inteligencia global (inteligencia fluida). Todas las personas llevaban una vida funcional de
manera independiente y autbnoma a nivel laboral, familiar, social y fisico (Cattell, Cattell y
Weiss, 2018). Dicha homogeneidad entre los grupos permitio minimizar el grado de
incertidumbre del estudio y atribuir el efecto a la variable independiente (SPA) (Hernandez,
Fernandez y Batista, 2010).

A nivel psicosocial, las personas del grupo EXPC experimentaron cambios en su
desempefio laboral, sus relaciones familiares y en la responsabilidad econdmica hacia sus
familiares durante el periodo de consumo activo, en contraste con la condicion anterior al
consumo o la condicion actual. Esto sugiere el grado de desajuste psicoldgico y social
como consecuencia de la dependencia de SPA en la que podria encontrarse la persona. Si
bien es cierto, estos cambios no suelen suceder inmediatamente, al menos si se presentan
como signos de factores de riesgo asociados al uso problemaético de SPA. Dichos signos

requieren ser abordados mediante programas psicoeducativos que brinden informacion
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sobre factores de riesgo y factores protectores durante el uso esporadico o problematico de
SPA. A nivel terapéutico, se recomendaria desarrollar conductas de autocuidado y
autoevaluacion del patron de consumo y la posible afectacion que produce a nivel familiar,
laboral y social, con el fin de que las personas busquen ayuda a tiempo.

En cuanto a los antecedentes médicos, el grupo EXPC reportdé no haber
experimentado enfermedades médicas y psiquiatricas durante la nifiez y la adolescencia.
Sin embargo, durante el periodo de consumo de SPA las personas reportaron haber
experimentado trastornos médicos y otras consecuencias asociadas a la vida en
dependencia. A pesar de dichas consecuencias fisicas, las personas continuaron
consumiendo.

Con respecto a los sintomas psiquiatricos experimentados durante el consumo de
SPA, las personas reportaron haber tenido trastornos como ansiedad (ej., ataques de
panico), depresion, sintomas asociados a la psicosis, déficit atencional y trastornos del
suefio. El 18,75% reportd ser diagnosticado con un trastorno asociado a la depresion
durante el periodo de consumo de alcohol y cocaina/crack y controlado en la actualidad con
terapia farmacoldgica. En otras palabras, el 80% del grupo EXPC no recibio ningln tipo de
atencion especializada durante los afios de consumo problemético, por lo que
posteriormente evolucionaron a la fase de dependencia severa.

Como era de esperarse, las personas del grupo EXPC asociaron los sintomas de
estrés y ansiedad con el consumo de SPA. Un patron de dependencia severa sensibiliza los
mecanismos del estrés de manera amplificada o potencia la sensacion de malestar de
cualquier estimulo aversivo y ocurre especialmente durante los periodos de supresion
(Verdejo et al., 2004; Stahl, 2013; Volkow y Boyle, 2018; Smith, y Laiks, 2018). Lo
anterior coincide con el reporte que brindé el grupo EXPC al valorar que los sintomas
fueron experimentados de manera frecuente e intensa, especialmente durante el periodo
activo de consumo de SPA. Cabe sefialar que la sensibilidad de respuesta al estrés se reflejo
en la variedad de sintomas cognitivos, emocionales y fisiologicos, los cuales guardaron una
estrecha relacion con la cantidad de alcohol, cocaina/crack y marihuana de consumo que
reportaron.

Estudios previos sugieren que existe un traslape en las estructuras cerebrales

implicadas entre la dependencia a ciertos tipos de SPA y el sustrato neuroanatomico de
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algunos trastornos del estado de animo, de ansiedad y psicéticos. Por ejemplo: afectacion
en los circuitos neuronales relacionados con los mecanismos del funcionamiento ejecutivo,
el sistema de motivacion y recompensa, los relacionados con la corteza prefrontal, los
ganglios basales y el nacleo accumbens (Volkow, N., Koob, G. y McLellan, A. 2016;
Volkow y Boyle, 2018).

Segln Piazza y Deroche-Gamonet (2013), la pérdida de control del consumo
—Ultima fase de la Teoria general de transicion a la dependencia— corresponde con
vulnerabilidades individuales y con un patron de consumo severo de la persona que es
incapaz de ponerse limites. En este sentido, se identifico, en el grupo EXPC, un conjunto de
conductas asociadas a la compulsividad, bajo umbral de tolerancia, impulsividad y
dificultad para seleccionar conductas alternativas al consumo. Desde el punto de vista
emocional, las personas experimentaron mucho dolor, ansiedad, estrés, desorientacion y
despersonalizacién. Durante la fase de pérdida del control del consumo, las personas
experimentaron sintomas fisicos y psicologicos que al igual que los fisicos no fueron
asistidos por algun profesional de la salud, lo que coloca a los usuarios en un estado de
vulnerabilidad producto del descuido personal (Kalivas y Volkow, 2005; Garcia, Garcia y
Secades, 2011; Park, Volkow, Pan Du, 2013; Volkow et al., 2014; Koob y Volkow, 2016;
Volkow et al., 2016; Bisagno et al.,, 2016; Augier et al., 2018).

Respecto al patrén de consumo, en el grupo de EXPC, la edad de inicio del
consumo fue aproximadamente de 13 afios, dato que coincide con los resultados de la
Encuesta Nacional sobre Consumo de Drogas en Poblacion General (Instituto sobre
Alcoholismo y Farmacodependencia, 2015), donde la edad promedio de inicio de consumo
de SPA corresponde con edades muy tempranas de la adolescencia. La edad promedio de
supresion fue de 35 afios, con un promedio de 22 afios de consumo activo. El periodo
catalogado como el mas severo durd en promedio 5,5 afios y consistio en un consumo igual
0 mayor a 5 dias por semana. Considerando la edad de inicio, la mayoria de las personas
consumieron desde el inicio de la adolescencia hasta la adultez temprana. Este dato es
relevante debido a que indica que durante las dos décadas méas importantes del
neurodesarrollo —adolescencia y juventud temprana— las personas participantes se
expusieron al consumo sostenido, intenso y progresivo de la SPA, lo cual implica un

periodo de interaccion de la sustancia con el neurodesarrollo de regiones cerebrales como la
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corteza prefrontal. Region que continda madurando durante la juventud temprana, &reas que
permiten la toma de decisiones juiciosas, regulacion emocional, inhibicion de conductas
inadecuadas Yy flexibilidad cognitiva (Volkow y Boyle, 2018). Los ultimos 5,5 afios fueron
vivenciados en condicion de dependencia severa, lo que podria asociarse con el nivel de
afectacion del estado de salud fisica, cognitiva y clinica que experimentaron las personas
del grupo EXPC y las consecuencias en su desarrollo académico, profesional, proyectos de
vida y el declive a nivel social.

Entre los datos por género, se detectd que las mujeres consumieron mas cantidad de
SPA, de la siguiente manera: 42,46% mas de alcohol, 44,88% mas de cocaina/crack y
49,28% mas de marihuana, en comparacion con los hombres. Sin embargo, los hombres
consumieron SPA durante 5,5 afios mas que las mujeres con menos afios de abstinencia que
ellas. Lo anterior sugiere que las mujeres contaron con factores protectores de indole
individual, ambiental, contextuales o de género (ej., la maternidad y el cuido) que les
permitid inhibir o alejarse de la ingesta de SPA antes que los varones, mientras que para los
hombres otros factores de vulnerabilidad les permitieron sostener la conducta de consumo
en mas afios (Pérez-Gémez, Mejia-Motta, 1998). A pesar de que las mujeres consumieron
mas cantidad de sustancias psicoactivas y en una menor cantidad de afios, el deterioro del
ClI fue el mismo entre hombres y mujeres. Sin embargo, factores protectores en mujeres y
factores de vulnerabilidad en hombres equipararon el efecto del alcohol en ambos sexos. De
manera que seria Gtil en el futuro investigar sobre dichos factores asociados al género en la
etapa de la adultez joven.

En general, el grupo EXPC manifestd una predileccion por el policonsumo de al
menos cuatro tipos de sustancias (ej., alcohol, cocaina, crack, marihuana y tabaco), en
cuyas combinaciones siempre estuvo presente el alcohol. Dicho patron de policonsumo
aumenta el riesgo de toxicidad y su afectacion en el organismo. Dentro de las SPA, el
alcohol es la sustancia que ha causado mas muertes a nivel mundial y mas de 200
enfermedades metabolicas y gastrointestinales, psiquiatricas y neurologicas (Lorenzo et al.,
2009; Galicia-Moreno y Gutiérrez-Reyes, 2014; Arbesu, Gual, Casquero, Bobes y Ortega,
2015; Alvarez-Avellon et al., 2017). Recientes estudios brindan resultados sobre la fuerte
relacion entre el consumo de alcohol cronico y las afectaciones neuroldgicas como

principales causas de muerte (Schwarzinger et al.,, 2018). Entre las enfermedades
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neuroldgicas se encuentran las neuropatias, el sindrome alcohdlico fetal, el sindrome de
Wernicke-Korsakoff, diferentes tipos de demencia (ej., el delirium tremens y las demencias
cerebrovasculares). También se ha encontrado dafio funcional y estructural en regiones
encefalicas, por ejemplo: una disminucion en el hipocampo, disminucion en el peso y
volumen de la masa encefélica, pérdida de neuronas en la corteza cerebral y cerebelo. Se ha
determinado también cambios importantes en la sinapsis y a nivel dendritico, que podrian
explicar los diferentes déficits cognitivos, incluso en personas que no presentan
alcoholismo severo, ni complicaciones neuroldgicas y hepéticas (Harper y Matsumoto,
2005; Zarr, Kaufman y Harper, 2011; Sarkar, Choudhury, Ezhumalai y Konthoujam, 2017;
Schwarzinger et al., 2018; Laniepce et al., 2019). Otro estudio recién publicado sugiere la
afectacion progresiva de desmielinizacion sostenida en fibras encefalicas y una reaccion
glial en pacientes con dependencia severa al alcohol, ain durante la abstinencia temprana
entre 2 a 6 semanas (De Santis, 2019). Las afecciones cognitivas se asocian con la atencion,
la memoria, el aprendizaje, la velocidad de procesamiento, la flexibilidad cognitiva,
inhibicidn de la respuesta, resolucion de problemas, toma de decisiones, registrando un
grado de deterioro que oscila entre leve y grave segun el tipo sustancia que utilice el
individuo (Verdejo et al., 2004; Pedrero et al., 2011; Villegas, Alonso, Benavides y
Guzman, 2013; Frias-Torres et al., 2018). La cantidad de gramos de alcohol reportados por
el grupo EXPC explicaria la relacion entre los gramos de alcohol y el Cl, es decir, a mayor
cantidad de alcohol consumido se da una disminucion del Cl. Dicho efecto no depende de
los afios de consumo ni de la edad, lo cual sugiere que el abuso de la sustancia podria
afectar el CI en personas que mantienen un alto consumo de alcohol. De igual manera
explicaria el déficit registrado en el rendimiento cognitivo en los diferentes dominios de la
capacidad de memoria de trabajo en comparacién con el grupo control, tema que se
ampliara mas adelante.

Con respecto a los efectos que provoca el consumo cronico de cocaina, como
potente estimulante del sistema nervioso con efectos farmacologicos y de toxicidad
significativos, se han identificado desde trastornos relacionados con la psicosis, ansiedad,
depresion hasta convulsiones, enfermedades cardiovasculares y sobre diferentes procesos
cognitivos de orden ejecutivo (Motoya et al., 1995; Lorenzo et al., 2009; Susukida, Crum,
Stuart y Mojtabi, 2018; Alonso-Matias, Reyes-Zamorano y Gonzales-Olvera, 2019;
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Alonso-Matias, Reyes-Zamorano y Gonzales-Olvera, 2019). El grupo EXPC fue usuario de
alcohol y cocaina/crack, dicho patron de consumo es comudn para minimizar los efectos
sedantes del alcohol, o consumir alcohol para atenuar la euforia de la cocaina y/o
disminucion de la disforia y el malestar asociados a la abstinencia de cocaina ante el
denominado “bajon” y continuar con la ingesta de alguna de las sustancias, sobre todo el
alcohol (Alcazar-Corcoles y Bezos-Saldafia, 2011). Ademéas la cocaina/crack, como
sustancia activa (clorhidrato de cocaina) y con efectos psicoestimulantes en el sistema
nervioso, origina el metabolito cocaetileno, componente que se produce en el higado
producto de la interaccion de cocaina y etanol. Este tiene efectos similares a la cocaina en
la neurotransmision central y periférica, lo que explica la sobreactivacion del sistema de
recompensa y motivacion, con un efecto mayor o igual que la cocaina, pero potencialmente
mas letal (Wilson, Jeromin, Garvey y Dorbandt, 2001). De acuerdo con los datos obtenidos,
no se encontrd una relacién significativa entre la cocaina y el Cl, tampoco un efecto entre el
alcohol y la cocaina/crack. Sin embargo, la ingesta de cocaina/crack en presencia con el
alcohol, podria explicar las consecuencias fisicas (ej., cardiovasculares y digestivas) que
reportaron los y las participantes del grupo EXPC. Quizas en futuras investigaciones se
podria considerar conocer dicha relacion con el alcohol u otras SPA en muestras mas
amplias.

La marihuana, por su parte, fue utilizada también durante el policonsumo por el
grupo EXPC, dicha sustancia en presencia del alcohol contribuye al deterioro producido
por el alcohol en el Cl. Lo cual sugiere que el alcohol tiene un efecto por si mismo en los
procesos ejecutivos y aun mas si interactGa con la marihuana. La prevalencia de marihuana
va en aumento en nuestro pais, debido a que es consumida mayormente por adolescentes y
adultos jovenes, al ser considerada popularmente como inocua. Por el contrario, estudios
previos han reportado los efectos de la marihuana en la memoria de trabajo, la atencion,
toma de decisiones (Torres y Fiestas, 2012). También se ha encontrado, en estudios
previos, la relacion entre la dosis de marihuana y cambios cerebrales (cambios en el tamafio
de la estructura) y procesamiento afectivo especialmente en el reconocimiento de
emociones (Maple, Thomas, Kangiser y Lisdahl, 2019). Este resultado podria tener un
impacto importante en la comorbilidad del consumo de cannabis y algunos trastornos
psiquiatricos (Wittchen et al., 2007).
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A partir de los items de la entrevista Patron de consumo del grupo EXPC, se
construyeron nueve factores que hacen referencia a constructos psicobiolédgicos y clinicos
asociados con la dependencia de SPA (Tabla 12), desarrollados en la Tabla 15. De los
cuales, ocho de los constructos fueron vivenciados en frecuencia e intensidad entre el
66,37% y el 94,5% durante el periodo de consumo activo. El constructo sensibilidad del
estrés como un disparador de las recaidas se presentdé en mayor frecuencia e intensidad,
mientras que las ansias por consumir se presentaron en un porcentaje bastante bajo
(38,89%). Este ultimo, posiblemente fue reportado con menor intensidad y frecuencia
debido a que los participantes se encontraban en proceso de recuperacion con algun grupo
de apoyo. Lo que podria indicar, por un lado, que se desvanecio la sensacion de cdmo
vivenciaron las “ansias” por el consumo de la sustancia; y por otro, un restablecimiento del
sistema de recompensa y motivacién dirigido a estimulos diferentes a las SPA. Lo cual es
esperanzador debido a que fue posible que algunos individuos contaran con recursos (ej., la
resiliencia, reserva cognitiva y/o procesos de rehabilitacion y recuperacion) como
coadyuvantes.

En este sentido, es relevante investigar en el futuro sobre los factores protectores
y factores de vulnerabilidad cognitivos y/o emocionales que permitieron a los individuos la
recuperacion y revertir el compromiso psicobiolégico asociado a los constructos y criterios
de dependencia de SPA.

Tabla 15

Compromiso psicobioldgico de la dependencia severa
Constructos Circuitos Neurales-
psicobioldgicos Estructuras implicadas

Compromiso psicobiolégico

de las recaidas.

extendida, la habénula, el
hipocampo y la corteza
prefrontal medial (CPFm).

CD [1) Sensibilidad al | Eje: Hipotalamico- | En dependencia severa se da el paso del refuerzo
estrés: Estrés | Hipofisiario-Suprarrenal positivo al refuerzo negativo. Este Gltimo se caracteriza
como disparador | (HHS). La amigdala | por un estado de alerta (estrés y ansiedad) durante la

ausencia de la SPA, resultando en un periodo de
disforia, malestar fisiolégico, dolor emocional e
irritabilidad que mantiene la recurrencia de las
recaidas. Dicho refuerzo negativo deriva de la
desregulacién neuroquimica que involucra el eje HHS,
la CPFm, el estriado ventral y la amigdala extendida.
El consumo cronico activa la liberacion de (CRF,
noradrenalina y la dinorfina) en la amigdala extendida
y en la CPFm afectando la funcién ejecutiva,
facilitando asi la compulsion del consumo e
incapacidad de inhibir el mismo (Koob et al., 2014;
Koob, 2017). Este estado alostatico se refleja en una
desviacion crénica del punto de ajuste de la
recompensa que potencia respuestas hormonales
asociadas al estrés (Koob y Le Moal, 2008).
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EF 2) Tolerancia y | Cambios en la densidad, | De acuerdo con Balada et al. (2012), la tolerancia es
abstinencia. sensibilidad, eficacia y | producto del proceso de sensibilizacion del mecanismo
Efecto potencia de los receptores | de accion de la interaccién entre la SPA y su receptor
farmacolégico en | neurales (Balada et al., | respectivo que, al sufrir un cambio a corto o largo
presencia y | 2012). plazo, el ndmero, la afinidad o el sistema de
ausencia de la transduccién de un receptor cambia, normalmente
sustancia. La disminuyendo la capacidad de respuesta del sistema
primera  consiste ligando-receptor. Por lo tanto, la persona aumentara la
en la disminucion dosis para experimentar el mismo efecto
de los efectos de farmacoldgico. En cuanto a los sintomas de la
una determinada abstinencia, estos son producto de la desregulacion de
dosis que se los procesos de homeostasis controlados por el sistema
produce con el uso nervioso central, sistema motor, sistema auténomo,
continuado de la reflejados en malestar fisico, motor, fisiolégicos y
misma. La emocional que involucra la reactividad al estrés y la
segunda se refiere ansiedad ante la ausencia de la SPA (Fernandez-
al malestar Espejo, 2002; Grafia, Mufioz y Navas, 2007; Lorenzo
fisiologico y et al., 2009; Koob et al., 2013).
psicoldgico ante la
ausencia de
algunas SPA
(Lorenzo et al.,

2009).

CD | 3) Autocontrol vy | Corteza orbitofrontal Desregulacion entre las conexiones aferentes y
autorregulacion. Cuerpo estriado dorsal eferentes entre el Ilébulo frontal y estructuras

Incapacidad para | Amigdala basolateral subcorticales que afectan la inhibicion de la respuesta y
postergar o decir | Hipocampo, la Insula flexibilidad cognitiva (Stahl, 2013). Incapacitando a la
no a la ingesta. persona en el desenvolvimiento en la vida cotidiana, ya
que su atencion se dirige de manera automatica a la
SPA, desprotegiendo el autocontrol y autorregulacion.

CD | 4)Planificacion  y | La corteza prefrontal. La corteza prefrontal es responsable de la organizacion
rumiacién  sobre | Los ndcleos basales temporal de la conducta ante estimulos que demandan
consumo. una tarea relevante y la actualizacion constante y

selectiva de informacion. Los nucleos basales se
relacionan con la planificacion y el aprendizaje
instrumental, de patrones motoras y habitos (Correa,
2007, p.235). Este circuito neural estd implicado en la
atencion selectiva y la rumiacion desencadenada por
estimulos ambientales que sefialan la probabilidad de
obtener la recompensa (SPA). De acuerdo con Stahl
(2013), este comportamiento es un habito a la vez que
es un tipo de compulsién. Por consiguiente, después de
establecidos se vuelven automaticos y automantenidos
(Correa, 2007).

CD | 5) Automatizacion. | La corteza orbitofrontal, | La automatizacion implica una transicién en el control
Formacion de | giro cingular anterior, y el | de la conducta de dependencia del nicleo accumbens al
habitos, estriado dorsal. estriado dorsal, asi que ya el area tegmental ventral no
automatizacion esta tan involucrada, o no Unicamente, pues ya la
de la conducta de sustancia nigra estaria afectada, principalmente en el
ingesta, consumo de estimulantes. Niveles elevados de DA en
aprendizaje el estriado dorsal estan implicados en la motivacion por
implicito. la blsqueda de la SPA. Una reduccion de DAR2 se

asociaria con una reduccion de la actividad del cortex
orbitofrontal (relacionada con la relevancia de los
estimulos, la motivacion y compulsién por consumir),
mientras que la corteza cingulada con la impulsividad
(Stahl, 2013; Koob y Volkow, 2010; Koob, 2017).

CR | 6) Experimentar Sistema mesolimbico, | Las consecuencias del declive de diferentes areas en el
consecuencias mesocortical, individuo es producto de la transicion a la dependencia
negativas mesoestriatal, estriado | severa. Estos signos son caracteristicos de la dltima
derivadas del | ventral/dorsal, circuitos del | fase del Modelo de Piazza y Demoche-Garmonet,
€onsumo. talamo, cortex prefrontal; | (2013), llamada pérdida del control. Los cambios
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Declive a nivel

dorsolateral/dorsomedial/v

neuroplasticos a nivel cortical y estriatales han

psicosocial, entromedial y | avanzado y se han consolidado con el afan de
familiar, laboral, | ventrolateral, hipocampo y | compensar los cambios que ha producido la sustancia
salud, amigdala extendida y la | en esas estructuras (Volkow et al., 2013; Volkow,
compromiso insula. Koob y Mclellan, 2016; Koob y VVolkow, 2016; Everitt
cognitivo. y Robbins, 2016).

CD | 7) Pérdida del | Sistema mesolimbico, | La dependencia severa se caracteriza por la pérdida del
control del | mesocortical, control, impulsividad y compulsion por el consumo
consumo. Se | mesoestriatal, estriado | (APA, 2014), estados emocionales negativos asociados
manifiesta en la | ventral/dorsal, circuitos del | al estrés, la ansiedad, irritabilidad y disforia ante la
compulsién  por | tdlamo, cortex prefrontal; | ausencia de la SPA (Adinoff, 2004; Koob y Voldow,
la ingesta de la | dorsolateral/dorsomedial/v | 2010; Evertt y Robbins, 2016; Mendéz et al., 2017;
SPA. entromedial y | Koob, 2017). Los diferentes circuitos implicados
Incapacidad  de | ventrolateral, hipocampo y | fueron “secuestrados” por las SPA o sufrieron cambios
terminar acciones | amigdala extendida y la | importantes en el intento por adaptarse a la nueva
en curso. | insula. condicion que fue producida por las SPA. En este
Impulsividad; punto, la mayor motivacion del individuo es la ingesta
incapacidad  de de la SPA, a pesar del dafio que le ocasione. La pérdida
detener el inicio del control sobre el consumo es producto de un proceso
del consumo complejo de aprendizaje que implica cambios
(Stahl, 2013). neuroplasticos que derivan en afectaciones duraderos

en la conducta, como se menciond para los criterios
anteriores.

En esta fase, estd implicada una amplia red neural que
involucra las vias mesolimbicas, mesocortical y nigro
estriada. El control motivacional pasa del refuerzo
positivo al negativo y el control de la ingesta se
traslada del estriado ventral al dorsal. De un
aprendizaje de habitos no cognitivo, sino motor y
automatico (instrumental) a un aprendizaje asociativo
con gran relevancia por el incentivo. Esto afecta la
toma de decisiones, inhibicién de la respuesta y la
flexibilidad cognitiva que implica una desregulacion
bioquimica prefrontal (ej., corteza orbitofrontal y giro
del cingulo), amigdalina e hipocampal. Ademas, se
presenta la sensibilizacion de los mecanismos del estrés
y la ansiedad (Correa, 2008; Kalivas y O’Brien, 2008;
Everitt et al., 2008; 2013; Koob y Volkow, 2010; 2016;
Volkow y Boyle, 2018).

DS | 8) Conductas de | Sistema mesolimbico, idem al anterior
riesgo ante la | mesocortical,
resistencia al | mesoestriatal, estriado
castigo (ausencia | ventral/dorsal, circuitos del
de la  SPA). | tdlamo, cortex prefrontal;

Realizacion  de | dorsolateral/dorsomedial/v
conductas  que | entromedial y
ponen en riesgo | ventrolateral, hipocampo y
al consumidor, a | amigdala extendida y la
familiares y | insula.
terceros
(persuadir,
obligar, mentir)
CD | 9) Craving, “ansias” | Sistema mesolimbico, idem al anterior

“deseo” por
consumir,
irresistibilidad.
Ansias por
consumir al

exponerse a la
SPA 0 a
estimulos

asociados con el

mesocortical,
mesoestriatal, estriado
ventral/dorsal, circuitos del
talamo, cortex prefrontal;
dorsolateral/dorsomedial/v
entromedial y
ventrolateral, hipocampo y
amigdala extendida y la
insula.
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consumo
(artefactos,
lugares,
personas).
Nota: HHS. Eje hipotalamico-hipofisiario-suprarrenal. Eje que se activa ante agentes estresantes internos o externos
al individuo. Ante la activacion del hipotalamo a través del nlcleo paraventricular, se sintetiza la hormona
corticotropina (CRF), “Factor liberador de corticotropina” el cual permite la sintesis de la hormona
adrenocorticotropina (ACTC), la cual se libera en el torrente sanguineo hasta llegar a la glandula suprarrenal,
estimulando asi, el glucocorticoide cortisol. DA: neurotransmisor dopaminérgico, DR1: receptor dopaminérgico que
se encuentra en la membrana postsinaptica. DR2: receptor dopaminérgico que se encuentra en la membrana
presinaptica y postsinaptica. SN: sistema nervioso.

CD: control deficitario, DS: deteriora social, CR: consumo de riesgo, Far: farmacoldgico (DSM-5, 2014).

Las funciones ejecutivas son una serie de habilidades implicadas en procesos
cognitivos de alto nivel que, a través de su influencia en los procesos de nivel inferior,
permiten a los individuos regular, supervisar, ajustar y ejecutar sus pensamientos y acciones
al servicio de un comportamiento dirigido a alcanzar un objetivo, especialmente aquellos
que requieren de un abordaje novedoso y creativo (Friedman y Miyake, 2016). Como se
esperaba, se encontraron diferencias entre grupos en los tres dominios cognitivos
evaluados: actualizacion, inhibicion y flexibilidad cognitiva, obtenidos sobre los
indicadores de la capacidad de la memoria de trabajo (proporciones correctas), la eficacia
del foco atencional (precision) y la eficiencia del foco atencional (tiempo de respuesta).
Este ltimo indicador difirié entre grupos en los tres dominios cognitivos evaluados.

La capacidad de memoria de trabajo hace referencia a la habilidad que se encuentra
ligada al control atencional (eficacia) y a la monitorizaciéon de las representaciones
mentales en la memoria de trabajo (eficiencia). Las tareas mas complejas requieren de dos
actividades: la primera es mantener la informacion y la segunda manipular esa informacion,
para lo que se requiere de la codificacidon, seguimiento y actualizacion de la informacién
relevante para la ejecucion de la tarea en cuestion, en periodos breves y sin la ayuda de
sefiales externas (Baddeley, 1997; Baddeley y Gathercoles y Papagno, 1998; Miyake,
Friedman, Emerson, Witzki y Howerter, 2000; Bausela, 2014). Por su parte, la inhibicion
de la respuesta corresponde a un dominio de la funcion ejecutiva que requiere la inhibicion
de respuestas inadecuadas, dominantes o automaticas de manera deliberada o intencionada
(Miyake et al., 2000). La flexibilidad cognitiva ha sido conceptualizada como el proceso
que involucra la retirada o el cambio de tareas irrelevantes, asi mismo, implica un cambio
de tarea o actividad que involucra la supresion de los esquemas y los procesos mentales

automaticos, importante también es la velocidad con la que se realiza el desplazamiento de
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la atencion entre diferentes tipos de tareas (Miyake et al., 2000; Monsell, 2003). Los
resultados obtenidos en la fase de la ejecucion de las tareas cognitivas indicaron un déficit
en la capacidad de memoria de trabajo, inhibicion y flexibilidad cognitiva en el grupo
EXPC, aun en abstinencia, relacionados con una disminucién de la velocidad, la eficacia y
la eficiencia en tareas que demandan un alto nivel del control atencional y monitorizacion
del foco atencional en la manipulacion de las representaciones mentales.

Lo anterior podria estar indicando una relacion entre el nivel de severidad de
dependencia y el grado de compromiso de los mecanismos psicobioldgicos, este ultimo
discutido en el apartado anterior. Las funciones ejecutivas son necesarias para el
desenvolvimiento en la vida cotidiana de las personas (Verdejo et al., 2004; Pedrero et al.,
2011), en consumidores cronicos estas funciones se ven disminuidas, afectando su forma de
responder a las demandas diarias (estrés y ansiedad), a la vez que afectan la calidad de vida
de las personas. Lo que podria explicar el declive en areas familiares, laborales, sociales y
educativas durante los afos de consumo intenso, sostenido y escalado (ej., en la toma de
decisiones, control de recaidas, déficit en la autoeficacia). Otros de los signos de la ultima
fase de la dependencia a SPA fue la pérdida de control del consumo, la dificultad que
experimentaron por afos para inhibir la ingesta de SPA, la compulsividad, la incapacidad
para optar por actividades alternas al consumo, bajo umbral para prevenir los riesgos
asociados a la ingesta, descuido personal (autocuidado) y aislamiento de familiares y
amigos.

Para responder al ultimo objetivo del presente trabajo, se realizaron los anélisis de
correlacion entre las variables relevantes. Se realiz6 el analisis entre los gramos de
consumo de alcohol, cocaina/crack y marihuana con los resultados de la inteligencia fluida
obtenidos en el test de Cattell. En el grupo EXPC, el consumo de alcohol en gramos predijo
en un 71% el deterioro cognitivo (inteligencia fluida), pero no en los controles (4%). Este
efecto no dependié de los afios de consumo ni de la edad (68% y 71%), ni se vio afectado
por el consumo de cocaina (72%). Por el contrario, el consumo de marihuana si contribuyo
en un 22% al deterioro en la inteligencia fluida producido por el alcohol. Ninguno de estos
efectos fue diferente entre hombres y mujeres, sin embargo, el deterioro cognitivo fue el

mismo para ambos sexos, como se discutio anteriormente.
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Vale resaltar que el efecto del alcohol sobre la inteligencia fluida fue menor en
quienes tienen mas afios de abstinencia, lo cual sugiere que el paso del tiempo tras la
abstinencia favorece la recuperacién, al menos parcial, de las funciones cognitivas
afectadas por el consumo cronico de alcohol. Habria que decir también que la inteligencia
fluida refleja la capacidad de razonamiento y rendimiento de los procesos mentales
superiores, es susceptible a ser medida mediante tests que evallan la potencialidad
biolégica del individuo para adquirir conocimiento y resolver problemas; este tipo de
inteligencia es hereditable y bioldgica, refleja la capacidad de adaptacion sin experiencias
previas (Carbajo, 2011). Se sabe que el rendimiento en la capacidad de la memoria de
trabajo es un fuerte predictor de la inteligencia fluida (Engle, Tuholski, Laughlin, y
Conway, 1999; Engle, 2002). Los resultados obtenidos evidencian que el alcohol en
interaccion con la marihuana tiene un efecto adverso en procesos ejecutivos durante el
consumo activo y aun en abstinencia. Posiblemente porque la inteligencia fluida y la
memoria de trabajo comparten regiones funcionales de la corteza prefrontal (Fry y Hale,
1996: Burgess, Gray, Conway y Braver, 2011).

El alcohol y otras sustancias tienen un impacto directo en regiones asociadas a la
corteza prefrontal, comprometiendo asi la capacidad de memoria de trabajo y la inteligencia
fluida especialmente en personas que cumplieron con los criterios clinicos de dependencia
y experimentaron los efectos psicobiolégicos de manera intensa y frecuente. Estudios
previos y modelos que explican la dependencia yuxtaponen las vulnerabilidades genéticas y
psiquidtricas que interacttan para colaborar con el inicio, mantenimiento y recaidas de
SPA. Hay que mencionar, ademas, que la corteza prefrontal y estructuras subcorticales se
traslapan también con los diferentes tipos de trastornos clinicos y psicobioldgicos (Kolb y
Whishaw, 2006; Flores y Ostrosky, 2008; Tirapu, Garcia, Rios y Ardila, 2012; Pérez,
Carboni y Capilla, 2012; Volkow et al., 2012).

En sintesis, los hallazgos maés relevantes de la presente investigacion encontraron
que los expoliconsumidores mantuvieron un progresivo patron de policonsumo (alcohol,
cocaina/crack, marihuana y tabaco), con predileccién por el alcohol, en un promedio de 20
anos, especialmente abarcando la adolescencia temprana y juventud temprana, etapa de
desarrollo vital. Ademas, los participantes cumplieron con la mayoria de los indicadores

asociados con los constructos psicobioldgicos y criterios clinicos de dependencia
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catalogada como severa. Como consecuencia sufrieron de un declive personal, familiar,
social y psicologico, caracterizado por sintomas de estrés, ansiedad y depresion y sintomas
psicoticos inducidos o relacionados con las SPA. A nivel cognitivo se encontrd relacion
entre los gramos de consumo de alcohol y el déficit en el funcionamiento ejecutivo (If) y el
déficit en la capacidad de memoria de trabajo, reflejado en las condiciones actualizacion,
inhibicion y flexibilidad cognitiva. EI consumo de alcohol en presencia de otras sustancias
como la marihuana contribuye en el déficit de procesos cognitivos, a la vez que influye en
la calidad de vida y el bienestar psicologico de los usuarios. Estos resultados son
corroborados por multiples estudios que se han realizado en los ultimos afios, sobre
hallazgos que representan un riesgo para las personas que se encuentran en condicion de
vulnerabilidad y que sostienen un alto consumo de alcohol, cocaina/crack y marihuana.

Por lo tanto, es un reto para los profesionales de la salud mental reforzar
programas de indole preventiva, asistencial y de tratamiento en la atencion de personas en
condicion de dependencia, mediante el trabajo conjunto de las diferentes instancias,
interdisciplinario e interinstitucional asociadas con la farmacodependencia. A nivel clinico,
se vuelve un reto la evaluacién, diagndstico, intervencion y rehabilitacion integral del
trastorno por consumo de sustancias y/o los trastornos inducidos por sustancias frente a los
procesos cognitivos, patologia dual y trastornos fisicos. El presente trabajo de investigacion
brindé un escenario fértil en lineas de investigacién para la psicologia, la psicologia
cognitiva y la farmacodependencia en nuestro pais. Finalmente, como profesionales de la
salud, es menester fomentar, desde las diferentes instancias educativas, programas dirigidos
a la psicoeducacion y promocion de la salud mental y fisica para pacientes de todas las
edades y en diferentes fases de dependencia a SPA, con el fin de prevenir y preservar los

procesos cognitivos y la calidad de vida en el ser humano.
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Capitulo VI

Conclusiones

La totalidad de las personas del grupo de EXPC permanecio en una situacion de
dependencia de SPA durante aproximadamente 20 afios, con inicio en la
adolescencia temprana. Por lo tanto, el consumo y la fase de dependencia
comprendié uno de los periodos mas sensibles del desarrollo neurobiologico y
psicoldgico de los/as participantes.

La mayoria de las personas del grupo de EXPC sostuvieron un consumo de
varias SPA a la vez, con predileccion por el alcohol en combinacion con
cocaina/crack, marihuana o tabaco.

Estas personas también cumplieron con la mayoria de los indicadores asociados
con los constructos o factores clinicos y psicobioldgicos de dependencia de
SPA. EI factor principalmente representado fue la sensibilidad al estrés (95%),
considerado con un disparador de sensaciones de malestar emocional, deseo por
consumir y eventualmente recaidas. EI factor menos representado en la muestra
fue la sensacion de irresistibilidad por consumir (39%), que estuvo presente
durante los periodos de mayor consumo, pero que en el momento de la
evaluacion psicoldgica se encontraba sustancialmente disminuido.

Durante los afios de consumo, estas personas sufrieron un deterioro progresivo a
nivel personal, familiar, laboral y social. Reportaron una marcada disminucion
de la valoracion subjetiva de bienestar fisico y psicolégico, donde los sintomas
de ansiedad y depresion fueron los mas intensos y frecuentes.

Al margen de la valoracion subjetiva de los participantes, los sintomas de
psicosis inducidos por o asociados con el consumo de SPA constituyeron el
principal diagnostico presuntivo de patologia dual. El sintoma mas frecuente fue
la desorganizacion del pensamiento (94%) y el menos frecuente las
alucinaciones visuales (63%). A pesar de que la totalidad de la muestra reporto
haber sufrido uno o mas sintomas, no fueron conscientes de que los mismos
estuvieran asociados al consumo. Segun el CIE-10, lo anterior podria ser
indicativo de un diagnostico presuntivo de anosognosia por narcosis debido al
abuso de SPA.
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6. Las personas del grupo de EXPC presentaron un déficit en el funcionamiento
ejecutivo y en la memoria de trabajo identificado en diversos parametros de las
tareas de actualizacion, inhibicion y flexibilidad cognitiva. Lo anterior sugiere
que el consumo cronico de SPA si tiene repercusiones cognitivas a largo plazo,
inclusive tras afios de haber cesado el consumo.

7. La severidad en el grado de dependencia al alcohol, inferido por la cantidad de
gramos ingeridos en el Gltimo afio de consumo, predice el deterioro cognitivo
(ej., inteligencia fluida) en un 71%. La marihuana contribuye a este efecto en un
22%, mientras que la cocaina no. El declive en el funcionamiento cognitivo
producido por el alcohol y la marihuana no depende de los afios de consumo ni
de la edad, pero es menor en quienes tenian mas afios de abstinencia al momento
de la evaluacion psicoldgica.

8. El consumo crénico y la dependencia de SPA representa un riesgo para la salud
integral de las personas con repercusiones cognitivas, psiquiatricas y médicas en
general, que podrian afectar la calidad de vida a mediano y largo plazo. Al
menos en la muestra seleccionada, estas consecuencias no impidieron que las
personas fueran capaces de dejar de consumir y de mantenerse en abstinencia

por varios afos, llevando una vida aparentemente funcional.
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Fortalezas del estudio

1. A nivel metodologico, el alto grado de homogeneidad en las caracteristicas
sociodemogréficas y cognitivas con que fueron equiparadas los grupos. Esto,
favorece las interpretaciones que se hace de los resultados obtenidos.

2. EIl nivel de profundizacién e integracion con que fueron evaluadas las personas
participantes.

3. Laalta sensibilidad y especificidad de las tareas que se utilizaron para evaluar todos
los procesos cognitivos (ej., inteligencia fluida, actualizacion, inhibicién y
flexibilidad cognitiva).

4. La gran disponibilidad y flexibilidad de horarios y la enorme cantidad de tiempo
que los participantes destinaron para colaborar en la investigacion.

5. Contar con el apoyo de varias unidades académicas que aportaron diferentes
recursos para la realizaciéon del trabajo de investigacion tales como: Instituto de
Investigaciones Psicologicas (1IP), Instituto de Investigaciones en Salud (INISA)
con el apoyo de asistentes, Escuela de Psicologia, Laboratorio de Psicobiologia,
Posgrado de Farmacodependencia, Facultad de Farmacia y la Beca SEP CONARE.
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Limitaciones del estudio

1. En cuanto a las limitaciones del estudio se identificé en el tiempo.

2. También en el nimero de participantes.
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Recomendaciones

1. Desarrollar programas interdisciplinarios e interinstitucionales de prevencion
universal y selectiva, centrado en las personas y su entorno para proteger, fortalecer
y propiciar factores protectores en la salud fisica, psicoldgica y cognitiva de los
usuarios. De igual forma, en la prevencion indicada, crear programas enfocados a la
rehabilitacion cognitiva de la poblacion que se encuentra en condicién de
vulnerabilidad.

2. Anivel clinico propiciar evaluaciones y diagnosticos integrales con el fin de conocer
a profundidad la condicion de dependencia a SPA y posible comorbilidad asociada a
la ingesta de SPA, ya que la presente investigacion brind6 insumos sobre la ausencia
de la intervencion profesional por desinformacion por parte del usuario de SPA.

3. Continuar con la linea de investigacion que permitio generar el presente estudio, con
el fin de conocer mas sobre la relacidn del alcohol con otras SPA (la cocaina/crack y
la nicotina), asi como la relacion con procesos cognitivos y emocionales para
desarrollar conductas saludables, disminuir riesgos y dafios, para preservar los
procesos cognitivos desde edades muy tempranas como la nifiez, la adolescencia, la
adultez joven y poblacion vulnerable.

4. A nivel metodologico, realizar la validez del instrumento de patrén de consumo,
ampliando la muestra en poblacion costarricense, con el fin de contar con un
instrumento que evalué a profundidad antecedentes sociodemogréficos, médicos,
psiquiatricos y psicosociales en poblacidn adolescente, jévenes y adultos mayores.

5. Con respecto al instrumento anteriormente mencionado, realizar modificaciones
pragmaticas en su aplicacion tales como: oraciones cortas y concisas, apartados
breves, que se realice de forma auto-aplicada, y si es posible, constatar la
informacidn con una entrevista muy breve.

6. Devulgacion a nivel educativo con programas prevencion (MEP, ONG) en poblacién
adolescente, jovenes y adultos.

7. De acuerdo con lo anteriormente mencionado, seria deseable que, en futuros trabajos
asociados a este tema, se puedan superar las limitaciones y recomendaciones

mencionadas
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Base de datos seleccion de participantes
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ANEXO # 2.

Protocolo de seguimiento de actividades

Contacto

Realizar la llamada al contacto principal e informar que es de parte de la

Universidad de Costa Rica, que se encuentra realizando una investigacion sobre “La

relacion entre el consumo de alcohol y cocaina y las funciones cognitivas (procesos

mentales)”, y para ello se esta contactando personas en abstinencia de SPA entre 2 y 13

afios, hombres 0 mujeres mayores de 18 afios hasta 60 afios de edad que hayan consumido

alcohol y/o cocaina(crack).

Base de datos del contacto

1-

2-

Llamar a la persona y realizar las preguntas del anexo 1., luego exponer el objetivo
de la investigacion y preguntar si desea continuar.

Describir brevemente de manera general las actividades a realizar durante el
presente estudio. Ademas de la disposicion de 4 horas distribuidas en dos sesiones
de dos horas cada una con ocho dias de diferencia. Asi como de la disposicion para
realizar tareas de papel y lapiz, asi como tareas en la computadora.

Se programa la cita en el laboratorio de Psicobiologia de la Escuela de Psicologia,
Universdiad de Costa Rica, Ciencias Sociales, Ciudad de la Investigacion, sexto

piso oficina 612 y 611.

Primera sesion

4-

En la fecha y hora programada, se procedié a repetir el objetivo del estudio, a
confirmar su disposicién de horario y cantidad de horas por cada sesion al
participante. Asimismo, confirmar su aprobacién para realizar tareas de papel-lapiz,
utilizacion del mouse y teclado de computadora.

Tras aceptar todo lo anterior, se procedio a leer y firmar el consentimiento
informado (CI) de la primera sesion, enfatizando la confidencialidad de su nombre e
informacidn personal, entregando una copia del mismo.

Aplicar el tests de Digitos y Simbolos.

Aplicar el tests de Test de Inteligencia Factor “g” de Cattell
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8- Aplicar el entrenamiento de la tarea de actualizacion de memoria de trabajo
(Rodriguez, 2015), en la que la persona entrend durante 30 minutos.

9- Finalizado el entrenamiento se procedié aplicar la entrevista del Patron de Consumo
(anexo

10- Después de realizar las actividades de la primera sesion se concreta la segunda

sesion: fecha y hora en el mismo lugar.

Segunda sesion
En la fecha y hora programada, se procedid indicar al participante las actividades de la
segunda sesion, en la cual se llevo a cabo de la siguiente manera:
1- Firmar el Cl para la sesion nimero dos
2- Proceder a realizar la tarea de actualizacion de memoria de trabajo (Rodriguez,
2015), la cual tuvo una duracion promedio de 1 hora por participante.
3- Terminada la tarea, se paso al cubiculo privado —investigadora y participante— para
realizar la segunda entrevista relacionada con los datos sociodemogréaficos, médicos
y psicosociales de cada participante. La duracion promedio de cada sesion fue 2:45
horas por persona
4- Finalizada la entrevista, se agradece su participacion en la investigacion y por haber

completado el proceso.



ANEXO 3

£ wmsnwm CEC Comité
’ Etico Cientifico

26 de noviembre de 2018
VI-8031-CEC-0144-2018

Sefor(a)
Comisién de Trabajos Finales de Graduacion
Posgrado Maestria Académica en Farmacia

Estimados(as) Seflores{as):

acmmc—mumumammummmm
Barshona, denominado ‘Relacidn entre patdn de consumo

alcohalicacalna y fas funciones ejecutivas’, y dmpmundlzb nu'hum
nuestro ofico VF?:TI-CEOOO"—ZMB yse m en oficio VI-7945-CEC-0137-2018 del 21 de
noviembre del 2018

Ne abstante ko anterior, umludmmmmwummyumqmnmpbmb
prevenido anteriormente. Por consiguiente, procédase en cumplimiento del numeral 9.1 de los
Lhunlumdumliuammhh la Universidad de Costa Rica para
@ reza
lo siguiente: 'uhma«csc ﬁmmcwﬁlwdd
mwnmummymummummm

En virtud de lo & apruoba el citado proyecto Sin olro
mnonmﬂuummmumuum
Atentamente,
/ D D Lo
\ o Sasl’)
W
Mac, 3 Chacdn Mata | LOMITE €10 L
Presidente CEC-UCR Loy

-
C.t Extucbucte Martzn My | Fuemacy
Posgrads o)

% 25114201 | Fax (5
de Irvestigacion www v
Rodigo Fack

elecknico vicarmector nvestigacion@uer acsr [Poral
Cuanto pao de Is Bbhotacs Demetrio Tinoce  Sede

mayores de edad, entre 18 y 65 afios, qus #e encuentren en ahstinencia del consumo de

drogas entre 2 y 10 afios y si es posible se encuentren en Narcdticos Andnimos,

Alcohblicos Antnimos o que tabajen en Centros de rehabilitacion para personas

twmmdmmdodrogu,mmmz Cwummwmnxupum
b de 15 personas y 15 de drogas.

B. ;QUE SE HARA?

Si acepta participar en este estudio, usted tendria que disponer de dos horas para cada
sesién, en total son dos sesiones, eotre un espacio de vebo dins, en las cuales debe de
contestar y realizar tres tipos de tarcas:

1+ Firmar el consentimiento informado en cada sesion.

2- Hacer tareay de papel y lépiz ~rclacionar un nimero con un simbolo y relacién catre
dibujos y espacios vacios, usted tendrd que realizar primero una prictica por cada
qamnTmnpndemmmmm

3T de memoria en Ia tarea congiste en recordar
las posiciones espaciales de figuras geométricas (cuadrado, circulo y estrell),

en una cuadricula de 5x5, en la pantalla de una computadora- y luego
respander con el mouse de la computadors 1a posicion con un clik en la casetilla que
quedo por Gltima vez la figura. En su debido momento usted recibiri instrucciones
mwmhwmqmmm-mmmmum,a Ademis podri
l@mwm&mnuuhmmmhmmzmhwm

wsted realice la misma tarca ya cotrenado/a. Dichas prucbas serdn explicadas a los
mupmu.mucu.uu-uﬁ por parte de Ia investigadors. Ticmpo de
duracién una hora.

'

Responder preguntas sobre: a) tipo se drogas que consumid, cudnto consumis y con qué
ommmnmmmmm:hmam.mmmmwdm
personales, médicos, psicoldgicos y sociales. Las preguntas son realizadas por
investigadora titulada como Licenciada en Psicologia. m«mmm
minutos.

5+ La wformacidn que surja de la imvestigacion y los resaliados publicados podrin ser
consultados u tavés de las bases de texto completo que registran mucstras
publicaciones, la cual se le hard saber para que usted pueda contar con dicha
informacién, Eventualmeate se le hark entregs de los resultados por correo electronico
en caso de publicacién.

C.RIESGOS

3 Se considera que no existe riesgo alguno. Sin embargo, es posible que
experimente algln tipo de cansancio. i es asi, usted tiene derecho de descansar,
tomar agun, comer algo, ponerse de pic y continuar con la sctividad en el
momento que lo desee.

b, Si sufriera algim dafio, cosa que 5 poco probable, el investigador realizark una
referencia al profesional apropiado pars que s Je brinde cf tratamicnto necesario
para su total recuperacidn.

FACULTAD DE numw:u
MAESTRIA ACADEMICA EN
IARMACOIIIHNWCM

FORMULARIO PARA EL CONSENTIMIENTO INFORMADO BASADO EN LA LEY

PARA LAS INVESTIGACIONES EN us QU! PARTICIPAN SERES HUMANOS™

Relacién eatre patrin dy d de
y las funclones ejecutivas

Codigo (o mimero) de proyecto:

Nambre de el/la investigador/a principal: Licda. Maritza Mats Barahona

Nombre del/la p:

Medios para contactar a la‘al participante: nlmeros de teléfono

Correo

Cantacto a través de otra persona

A. PROPOSITO DEL PROYECTO

Para optar por el grado de Maestria Académica en Fanmacodependencia se plantea una
investigacion que busca encontrar si existe algia efecto entre la cantidad y frecuencia del
consumo de alcobol y'o cocaina y las funciones meatales tales como: la memaria & corto
Plazo, la habilidad para reatizar un cambio en lu mancra de hacer una acitividad en caso que
13 actual no es efectiva, y la capacidad para decir NO a una actividad motors inadecuads o
incarrecta. Para dicho cstudio lo representa la Licds, Maritza Mata Basshona, profesional
en psicologia, docente de Ia Escucla de Psicologia y estudiante de 1a Macstria Académica
cn Farmacodependencia de Ia Facultad de Farmacia.

La investigacion tiene como objetivo determinar Ia relacion entre ¢l patron de coosumo
(cantidad y frecuencia en la que coasumid alcobol/cocaing) en persamas que e encuentoan.
catre 2 y 10 sfios en abstinencia de (alcohal/cocaina), ¥ las funciones ejecutivas (memoria,
MMdldmnnlemhhmdchmmm

cocaina. Para lo cual se tomark en cuents el tiempo de respuests y rendimiento en una
tarea de memoria de trabajo, que s explicard mis adelante.

La tarea de memoria de tabsjo es automatizads, donde el participante debe utilizar
computadors, ¢l mouse, 1a tecla de enter y la barra espaciadora. Ademds debe realizar
Mewmmhmuhpmmmﬂynﬂwhmenh
segunda sesidn. Las icas de los y las humhlnylonm;cm

1
Fisen de svjons purmisprce:

Unéveriad de Canta Rica

D. BENEFICIOS

Comomlmod:npmxipmﬁnsumemdmmuum&inhphmﬁcindﬁeﬂu;
sin embargo, es posible que el investigador y la comunidad cientifica pueda conooer un
me‘swﬂukh]ﬂm&ndﬁlmd&dﬂsﬁﬁumm&dmﬁnvmy
las funciones meatales como la memocia. Ademds In comunidad usuuris y I no usuans de
mmmmdmtm:;aﬁmowﬁnmmmnlu
Al finalizar ¢l cstudio usted Mirdhlllmmkwdammmm
wubululmdunu“udﬁu.mmﬁugp mwmwmdwm
listicos, es decir, de entre grupo yno para lo
cual le solicitamos nos proporcione de mancra voluntaria su direccion de correo alearﬁnwo
al final del cuestionario para hacerle llegar dicho resultado, mediante una descripcicn
comprensible para usted.

E. VOLUNTARIEDAD

Su participacion en cste cstudio es voluntaria. Usted puede negarse u participar o retirarse
en cualquier momento sin perder los beneficios a los cuales ticne derecho, mi 2 ser
castigada/o de ninguna forma por su retiro o falta de participacion, sin que esta decision
afecte la calidad de la stencién médica (o de otra indoke) que requicrs.

F. CONFIDENCIALIDAD

Su participacidn en este estudio s estri la garantiza el
mmmmoymnmmmlmammhmmmlomlumhma
seguridad como: utilizar codigos estadisticos, alias, letras o variables que permitan no velar
Ia identidad del o la participante. Los resultados podsian aparecer en una publicacién
cientifica o ser divulgados en una reunida cientifica pero de una manera andnima. Para elio
se utilizan datos estadisticos, ¢6digos, vatiables o letras que aseguren Ia confidencialidad
tanto en ¢l anilisis matemético por parte de otros, si es del caso, o la publicacion de los
resultados. Eg importante aclarar, que para la devolucion de los resultados se le realizark un
resumen del estudio, de manera comprensible y sin revelar informaciéa incluso de otros
participantes ded estudio.

G. MUESTRAS BIOLOGICAS

Se debe actarar que en ningim momento a usted se le pedird mucstras biologicas, ni material
bioldgico de su cuerpo. A usted se le registrari medidas no invasivas como: tiempo de
respucsta con un click y rendimiento de una tares realizando un click, respondiendo en un
tiempo determinado y con un acompafiamiento continuo durante las dos sesiones por parte
de la investigndora para aclarar cualquier duda o inguictud.
H. INFORMACION
Antes de dar su autorizacidn para participar en este estudio, usted debeo haber hablado con la
investigadora Maritza Matn Barshona. La sefiom Mata debe haber contestado
satisfactoriamente todas sus peeguntss. Si quisiers mds nformacion mds adelan \pwﬂc P
q
3

area de mars pescipan:
Usversidad de Coda Ria
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F

obtencela tumandn o Maritza Mase Barwhona al teléfano 2511-3061 o al 83605910, en el
harario de lunes & viemes de 900 am a 1200 p.om. Ademis, puede consultar sobre Jas
desechos de bos sujetos participantes en proyectos de investigncién & le Direccion de
Regulacite de Salud del Mimisteno de Salud (CONIS), al tedéfono 22572090, de luncs a
viemes de 8 wm a4 4 pm. Pars cualquier coassln adicionl, puede comunicasse & la
i de dels de Costa Ricw a bos telifomes 25114201 y

2511-1398, de humes & viemes de § am. 8 5 pn
L Recibird una copéa de esta fidmala firmada para su uso personal.

No perderd ningln desecho legal por fiomar este documento.  Ademis debe saber que la
Informacion de datos y resultados serde guardudos por clnco aflos, en b computadons
mlkl-mmhmlmmm‘mdeam«mhm
Ademids estos datos no serin ulifizad

CONSENTIMIENTO

He leido 0 52 me ha lcido fod la informscido desceita co esta fmouls antes de flemarle. Se e ha
brindado la oportunidad de hacer preguntas y estas han sido contestades e furmea adecuads. Por
hmmlmmmtw(mclmmhmammlp&y
nceedo a partcipar =

“Este docomento debe de ser sutorizado en todas las hojas medisnte 1o frnsa, (0 en su
defocto con b huella digical), de ks persens que serd participantc o de su representante
Jegal.

Nambre, firma y cédula del sajeto participaste

Lugar, fecha y bora

v

Nombeo, fitma y cétluls delly investigadosiu que solicita of consentinmsentn

Lugar. fecha y hora

Nobec, fiema y cidula dedls tesign

Tugar focha y hara

Untrmdnd e Comtn e

Segunda sesidn

Fcka,
CONSENTIMIENTO

He leido o 4 me ba leide toda s informasiée deserit en esta fomvals antes de firmasta, ¢ me ha

Ity tamin, accedn & participas como sujeso de imvestigacidn en sste estadin

Naabee, coalh y fiema del participante
Teche 00000
Correa eloctrinico,

Nombre, cidula y firma del iestign

fechy
Nombrs, codala y fi e ulicita ol
ficha
Muchas gracias por su participaciin
4
e .

Ui da Cotts B

brindado la oportamidad de bacer preguntas v estas bhan sido contestadas en forms sdecsda Por
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ANEXO 4

Test de Simbolos y Digitos
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ANEXO 5

Test de Inteligencia Factor “g” de Cattell

Factor «g»

Escala 3 (Forma A)

Cuadernillo

EJempLos DEL TesT 1

HEERERERE
nmal WS}
I FIBFIEAE

NO ESCRIBA NADA EN ESTE CUADERNILLO

ESPERE. NO PASE A LA PAGINA SIGUIENTE HASTA QUE SE LO INDIQUEN.

Copyright © 1950, 1059, 1963 by Instiule for Porsonalty and Ablity Testing, USA, quo se roserva fodos ko demees

Copyrignt © 1975, 1999 by TEA Edksones. S.A. - Traduado y adsptado con peamiso del propietario original - £ TEA Esiciones. 5.4 ; Fray Bermardes
e Sahagun, 24; 2803 MADRID  Esto eremplar es inpriss an inta azut. $ e presentan obo &n inta negns, & uns mpraduco legal En denedclo ¢
o prodesion y an o suyo propio, NO LA UTILICE - Prinked in Spa, Improso en Esparia - Dapdaito legat M« 26573 96m
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ANEXO 6
INSTRUMENTO PATRON DE CONSUMO
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Antecedentes de consumo
. Inkio del consumo
Far cada %P e preleremom
R el I e Bl el B
Tipo de Semiancin | MUGIEMA | ici sl = cammme Abstimicts Aprigudm m o oroes g
I"'iF"I. p_m:: j—— [T LT TH [r—— de cada SPA preforsncia.
L FRI-R SFaY irm afiEs S [ET ST S o] Indige ro k3 cedumna de b
Slargue & cumplidkas ) derscha cembiasnoa
prodikia g
w1 | wo | =1 | mp | EDAD ENAD Fre—— il Fipurmerd
B, Alcukesd
2. T
3. Crack
4. Murihiwma
5. Tabaos
& AniEasing
T. LSO
3. Emasis
% Mcwzmlio
I0. Fengiclidiem
{PCE)
Il. Homgos
12. Hesessia
13, Canleding
14, Ketasiing
I5. Ishalablzs
.
ol s |
17, Dhescpus
I8. Lorazspan
19, Alprosslem
2. Fluasstina
21. Memdena
21 Petidiea
23, Muoslisa
24, Amlip
25,
2.
Observaciones:

! ledas a1 e mad camenem. facmn prescrem coz racda medes K oy en ot medea 0% KL
1 Foram dio mamwema (pobhn, chins, bensm, pelam, b, cavam, boor st famap,
I slcolos doll cemums: i s -pramas {oas pedrs oa gromes j-pasiils- carissce imeeoose- velail

11 e pea Dk @ cocaro aprecrmademerec - |1 prada paa W ISH-UUHE] mgi.
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Antecedentes de consumao
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Frecuencia ¢ intensidad del consumi

& Frecicic ¢ Inloimidad

A DEALELOLTON, Uatod SChe CORSS AT O Una % L reesia mos akorioats

Frecusnca: Uy, [=A roces, 2= reoentomeniz, J-ﬁuqr:
Iicemdud: (midada, Iulove, 2etlodasds, el imefoem
Tipe: SPA: Gmbiinpun, bedile, beCockmck, S ke +leclzack, 4uTodds anicrisrs

Expacificar

1. JPmoducio del consimd sdiva, Bvo problerss de saled?

I Producio del conmimi s, B problome o s atnidades

st

LProdictn del conmimo s, lvo problemes lehoedes?

AProdictn del consimo s, lyvo problemes Gmilaea?

AProducto del consimeo saiva, My problemre incpersonale”

Ll I el

LTl cenmmisnds & pesar de sealicse sy oulpable por ls
RS UETias ll."ﬁi.i'l-u i cauma e conius?

. Ui comesgin 0 Comiumin drogas, hido Gl qué Pk G g
Vil o su miegralel Teic?

E  JPor comseguir jio consusiir drogad, hizo oo que pussson o fego
T widdi & inmegradad G de Builuees & pefioin Giilm
afscinamenis?

9. JPor comseguir jio consusir drogad, hizo oo que pussson o g
T widdi & inmegradad B de leeenee?

10, Par comseguir oo consusiir drogad, hizo oois en ooalra de su
wvolanilal®

11, JPar comssguir o consusiir dnogas, hito oo en ooalra de su
mlegridad morsl y s vikores?

Pax ity ir drogas, | Tids o bendjs & 0itrons st

= -
csiis en onlra de o volinlad?

13, JPax comscgiir 1o oonsumsir drogas, comelid ackin delicivs?

14. | Par accions relicionadas oo JiF § € deogas, foe
aeveskadn o processdo jadicialmente?

15, | Permanscii consustiends por dod o fuki diss conscoalivis fiera de

cawm?

16, | Dhsunle el eofunm selivo persiansoad pof sils de dod o i diss sin
aazarse Yo cambisrse de ropa®

1T, | Dhsanle 2l ¢ permaec por i 02 ded o e Jisd din b
al mieniin bk R licnipos de cofmle?

13, JLis accaenss rolacenidas con cofseguin ¥ consamin dnogs, pasann a

e whd il activalad de capasc | W7

1%, JLis accionss rolacionalas oo cofseguin i consamin dnoge, pasansn a
ey prinecipal activiled derant: s sujpor pasie del dia?

I Niwietid leseps meatal ch pensar, phaifiar o feepuas
COnESEn y ooms i drogas?

IN e oourebgque Ermind consusicnds & peiar de que ce dia s habia
il i £Ofciig !

I, ) Le ocustab e i ViE qut T N s o 3

Bl pl el | i sinbortac e |

1. JLe ocusreb e G bl luge 4 oo s dime Uil & o

“ausrmilicn™
M. Le i prepant la s gai s is m dlarse cuenle o ea
“ausrmilien™
IS, JRefcxionsbs sobre ki consscusnsios sogalivas & i consung?
6, Foe capas de poskergar o & Li i e ey, &0 ki,

e v Coiciding &0 ¢l S0, sno Bl vane hisis daguds?

IT. JFue capa de pookergar o oo de b sqguisnte dosis de un dia pesa
lns, &8 dics, g0 oomsimr s cae dia o hes el dis sigaiean:?
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A Frecucncia ¢ lnlamidad

Froowmcia | fobeod sl Tipa de 5FA Expacificar

28, ;Era capaz de pasar nuis de wm dia sin commamir & pesar de ener

consign dois suficiemes?

4, Le oourmd que esimulos [enetacios, obores, hoellas, polvos
blancos, encendedores, ubos, eic) persons, simaciones o lugares
ke evocahan recverdos del consemo de droges?

. jLe ournid que estimulos {srefacios, shores, hotells, polves
blancos, encendedores, tubos, sic.), persons, silnciones o
bgaress | evocaban “ganas” o “smiss™ de comcumir drogas!

. jLeocurnid que los simsciones de esinés y ansicdad be provocaban

ansins, ganas o deseo de consumar?

52, ;Una vez goe e entraban ganas por corsemir no podin
pestergario, es decir, terminaha consumiendo csi
mmedisamenis (en menos de uma hom)?

. jLe ocurrid que los problemas o siusziones ssiresantes le
provocen gunis de consumir!

4, ;Le oournd que ims suftir on probdama o una siuncidn esiresans

termin ese mismo dis consumiendo?

4. jLe oournd que cusndo le dieron una buena noiicia o vivid wa

situszidm positiv |z daban genas de “eelebrario® consuméendo’?

B, ;Le oourmd que, s cxperimenior wa olegria un evento positive,

termind ese mismo diz consumienda?

57, jCon quf freceencia se seniia esiresadol &), molesiodn), imiadogs)

por nix consumr la dosis babisal?

#. ;Esinha pendienic de shasiecerse con mis dosis anies de qoe se le

[

=

¥

e

LaF
¥

La¥

¥

¥

e

¥

acabara®

50, ;En dins festivos o ferindos comprba suficienie cantidad de dosis
jara garaniznr gue 0o se le acshars?

2. ;L& ocurred que enire ma dosis y |a otm consunsd solo pam
aliviar &l malestar que e provocsba la supresion de la o s
drogns®

41, jConcinud comsumiendo a pesar de que en el fondo no queria
CONSUMET mis?

42, Coorinud comsumiendo & pesar de no obtener los mismos efecios

goe obienin al comienzo de w0 cossemo?
3 jLeocurnid que, o pesar de haber consumido, o makestar y
esirés de la supresidn no disminuyeron compleinmenie?
44, Fxpenmenid wra dsmimucsin del efecto d2 o o lns drogas anie
el consumi repetido?
43, ;Experimenid |a necesidad de consemir cantidodes coda ver
mayores pars conseguir € efecn deseada?
46, ;Experimentd sinomas de sbatinencia cmndo dejaha ds
COELEr
47, ;Cdmo enlifica en freceencia ¢ ntensidad bos siniomas de
ahsimencia?
a8, jCoesmmit solo o sola?
44, Consemid e la calle, en pargues, plazs?
50. ;Consmmit en Bunkers?

A

31. ;8 le dificalinha hacer oim sctividad que no fuem comamir?
32, ;8e le dificulisha terminar wa actividad por pensar en ir o

consumr?
i ;8¢ le dificalinha pensar en oira cosa que & fuem en conswmir?

(r
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34, A pesar de haber dejado de coneamir, jodavia hay esiimubos
{mniedacios, alores, botellas, polves blancos, encendedares, b,
el |, persnnis, siaciones o lugares le evocshan recuerdos del
consums de droges?

345, A pesar de haber dejado de consamir, Jrodavia hay esimulos
{mniedacios, alores, botellas, polves blancos, encendedares, wbos,
elL. |, persnns, siiaciones o lugares le evocaban “ganas™ o
“prmiss” de comceamir drogas?

6. jReceerds con nosalgia s diss de fiesa v s época en la gue
cansuna?

47, jExirafla senvidades, personas o siluachones de los dias de fisa
v de In épocn o la que consemiy?

8. ;Existen momentos en bos que afion los efecios goe |e deban las
drogns que consuns?

549, En perspeciiva, {oimo fie su corsuma ol inicio?

6ll. En perspectiva, jeimo fie su corcemo en el ditino afo®

fil. ;Defina coanios aos fusron de consamo severns?

B2, U udinio vengo esbrvo contemplande dejar de corsamir antes do

rin defimtivamenie?

65, jUuinios maemcs hizo por dejar de consumir antes de logmrko
definitivansente.

4. ;LUinavez qee logr dejor de comsamir, Jeudmes recaldes v
anies de lograrko defindtivamene?

6%, Cudl es o randn por b cusl esied considers, dejo de comsumir
definitvamenie?




ANEXO 7

INSTRUMENTO DE ANTECEDEMTES SOCIODEMOGRAFICOS, MEDICOS Y

PSICOSOCIALES

A continuacion responda las siguienies pregunias en conjunto con el entrevistadora).

I._Antecedentes seciodemgralicos

N dee imavodr ool & [a heipasitg ¥ relliomar log apocked o cods e

a  Datos personales:

a.1 Laémern

F_ M__ Tramgénere__
4.2 Edad cumpdida en akss
_ i

a3 Estads givil

__Soltersjo)

__Uasadiodn)

__ Diverciadoa)

__ Usidén libsre

a.4. Nacionslidad

__ Kacional

__ Esmmjereda). Deealle .
a.5. Profisiin u Ofci

a6, Denominscion Religioss
__ Umnblicoia)

__ Evangdliceds)

__Assoja)

__Imm Deulle

a.7. Lugar de domicilio

b. Situacidn labaoral:

b.l [Trabaja en ls scnualidad™ 51 MO

B2 Cannded & afios laborades: -

b3 [ Ciima fee o coenadicbin laboral antes & iniciar con &l conseme setivo®
Excelerie _ Busa Regulas _ Mala___ Muymali

b4 5 Db antes de el ¢ consamo activa, Jsu condicion |sboral menos &l oormam &5 oo on
coin la condeion lboral demste el consumo, b define come?

Excelemse  Hucsa Fegular _ Male_ Muymala
.5 ;Ciesh] T o ool il lshora] Seranmte &l cossimo & aloohed ¥ cocaing?
Excelente  Hasa Regulas _ Mals_ Muymals
bt [ Ciasdemaas veces ha camisiado de trahajo durante Lo wotslided & 22 vida laboral®
loIveses  3-Sweces_ Soommds veoss
B.7 ;U] es su condicion laborel seial?
Excelemse  Hucsa Fegular Mol Muymala
b8 hdennifique o istervals on el Qe s EnCUSIIEE sU Ingress sl ?
OGN & S0 00000 _ TAO00THE & | IO OO 00
_ SOn.000.00 3 TR0.000,00 _ LMMLOO00 s

t. Condicion Familiar

c.] jTiene hijos(as]! *5i mearce si prosgps o la siguienle prepania, de le cosdrario conlinie 2 b c 5.
51 i n ]

o2 ;Wive con s hijes?

51 Ml
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3 [Colabond econdsamente oo los gisios de sus hijos|as) durams e consus de cocaina ¥ aloodol?
S8l N

c4 jColabond com la ecosomin & li casaboger demnie ¢l cossumo de cocaing y aleohal!

Sl W

.3 jColabond ceondnmmenne ool s Tl

Sl M

b jUon getestes convive?

Fangia wo Hijod (s boe dene)  Amigos{as)  Progensores _ Soloja)_

e.7 jThene fumilianes g han sido o son consumideses de sstanciio pelooactivas?

5l b

Fareilgsca

.8 jSucondicidn familier ssees del cosimo sctiva, fue?

Excelenie _ Buena_ Regelr _ Mala _ Meymala

.8 Su condichdn familier durane &l ool sotivn, fe?

Exceleme  Buens _ Regebr  Muala  Meymala

c. 00 S condecion tamiliar despuds del consums scuve’

Excelente _ Buena_ Regelr _ Mala  Meymala

e 01 50 col sbaracie ccondmica con &8 fumilia &7

Excelente Buena_ Regelr  Mala Meymala
id. Escolaridad

do1 U himn greds seadémicg carsada™

__MEgung

_ Primans __ Comgdeis _ |scosnplens

_ Seundara _ Comples Incompleu
_ Téemco  Complem  Incomgdemm

_ Usmiversimna _ Complem _ Incomplea

1. Antecedentes Médicos

it et Ao o0 T [0 REpRLET i ddiciadls.
"Eprerwidod midiod a0 etk a: Dok, Eevrsedode cardnanes fan, [ Fhorwnad

ol s, hermRani, oiroe

i Condicion de médic

i1 [ Precesid de nifiofa) alguss enfenmedad médica™

51 MO ConHospislescwn 51 RO

Dietalle

a1 Precesid ol la adolecencia algung adermelad mtdea’!

51 MO ConHospislescwn 51 WO

Dietalle .
i3 ; Presesnd abpana enfemmedsd médica especificamenne durante £] consem de alcohal v cocuin™
51__ MO Con Hospilshmssion 51 WO

Dietalle

4 [Uomesd ol g 0po de moleise i por s & Coneums Sslant is pelcnicivas?
Sl__ MO

Deetalle .
053 Ha sido mersadels) en ehpin cesmo de rehiablnicss por intonlesc i & aloobol y cocaing”
51 WO Reclbid rebabiliisebdn 51 W0

Dietalle

b Aciand a Pelooterapis durame &l coneens de aleohal v cocalng

S WO

Dietalle

0.7 j Presesia alguna esdermedad mades en b acmalided?

Sl WO

Dietalle
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.8 jComsme algin tpe & medicameno en (8 scualidad?
5l N0

5 #a respugsia & 5, demlle
Eltipo de medicamenio

Cumnple com la doels medcal S WO
Cumiple cof el Borario preserin. - 51 NO

b. Condicion fsica

Margan coi s Xef Almei que micker 3¢ adaple & fu siaciin, Sl
Im My o deésscucrde, I By desacaends, J= Y on deésacucrde ml de acucrde, 42 v acirda, 5= My de scucrds

" N gl M [FEg YRTE Apand | e Mo Do Cloiided Sieciplieeris 1 o s i) 1 shmoicko i o

ot o! Nl o R ! el 1 AR (i L PRl PO, ARSI, O ETL

I 1 [Cenmbde busn esmado & salud lisica mies de inicwr el consuma & S5PAT

B2 [l e busna comdicin & salid deranie &l consuma &8 aleoha y cocaing {mek)!

I3 ;a0 e s condicion de sabed fisica &n la scosmlidad™

B Duarmimle ¢l comsiinmg scing, | realind sctvead fisics con S usnce?

I3 Anies de inkciar com el congum acnvo, [realie algim g de acovided, sjercicin o depone?

L L L L L L]

|
|
|
b4 ; Realizs setvided flskca con feosencia? 1
1
|
|

Bt Aniiess 2 inbeiar oo el congimd acive, Jdisinan de bicsa salud?

Rl Rad | iad |Rad | Rad | Rl Rad

g e e [ | ] ] 8=

LR RN LR LR ER R RF

. Historial de enfermedades neurolGgicas o psiguidtrices

c.1 S usied de algung esfermedad grave cemmbs sl dunme los prisesos meses de vida?
5__ WO

Dietalle

e [ Suflni usiad de algesa enlemeiad guve deranie b eaps ceolarT

5__ MO

Dietalle

c3 jFue disgsosicado]a) & alguma enfemedad piicologica dirsie 1o abekescencial
5__ MO

Dietalle

cA [ Mera sned que ha sufndo de shing axlermedad

5l__ MO

Dietalle

.5 Ha sidiv disgniosti cadod a) de:

Tricoam &l Egpecino Aulisi | Asperger, AmEma)

Deétlcit asencional

Delexin

_ Anciedad

__ Depresida

___ Espazadienia

___ Bipolanidad

__ Truesoeno Limise de ln Persosalidad

___ Anofexia

___ Bulimia

___ Tracomi: po Conmime di SElhngis peloaclivas

__ Truesmoem maSucbs por SSSne IS (Picossivas o medcames)

_ Thrucsaamio ped

___ Agresividad

__ e

.5 Sl SIS pelodiicns durans & coneemg BIIND O &N SEPeslin
51 N0 Escwhd vooes o o0ils exraie!

Sl WO Jleparecid ver cosls evirmdad deranieldespuds del cossemo”?
5l N0 Experimentd i seeacesd de gue kb o la vigdaban o seguiss?
5l WO jExperimeniy péndids del placer e odo lo gee Bacia”

Sl WO JExperimenio ideas o persamiesie de ser cosirolado por o
Sl WO JExperimenie selimicsss socal?

51 N0 Ewperimennd difeuliod pam ofganiear sis pensasenlosT
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S1__ N0 Experimentd momenlos agresividat?
(s

Indagee ¢l opo de meafcacns & fue medcadoja): -

1L Aniecedentes Pricoligicos

Rieipiniala cods amio o (08 prepuials, Sepan coveirdiere adevsada.

i Trastornos de estrés y ansiedad

.0 Amies de seiar con & oxsemo sciivo dlosiol y cocaing, jexpenimeni sinlomes de esires  antisdad!
Sl_ WO
Dietalle

8.2 Durame su consums de alosbol y cocaing, [expenmenid alpin probloms de e o medad”

51 WO .HLIIEH!&LEEIIIllEEEhﬂ.&hmlr.“..HlHl!lllEmlll“.
0.3 (Ot i g o consders?

Leve Mol erad i Cirave
a4 [ Dersnie cwimo Uergo experimenns diches sisiomi!
Dietalle

0.5 JConsslho sed oon algun especialisa™
51_ NO
Dietalle

6 Canece o origes de s malesia?
8l MO
Dietalle

a6 Duranse ¢ oo
Diesiribi bo sistoves fisioligioes, [Oud semacioses fseas expenmend?
Fisicammenle yio sealia: .

Deescriba o simtoans cogaitives 0w pentaba gue pessamieie paaban poe su menie?
Cognitvemeniz yo penssbatexperimeniuba:

Deesiviba b dsiomes cmocionehs, [ CHTe 5 seniil, §ud oo cxperimeninba™
Emadionaleenis ¥o senlia: .

b. Trastornos del estado de dnimo, depresion o hipolaridad

Mg ood s X el RS quid mcker i aaaple o s Ao, dod

1= Moy en desacucrde, I Ex desscacrde, 38 57 en desscucrde ml de acucrds, 49 [ acirda, 52 My de scusrdo

Dt &l comseo de akohol ¥ cotainafmeel, | expenimennd sentimizains de irsiezs la mayor
pane del tiemgo? 1

Fd

Dimasse &l coresn de aleohal ¥ cocaing, las seovidedes qe: normaleene be lamaban la
mienceds i le provecabes plecer, [ dejins de parecarle airmcivas o b dabes perees? 1

Fd

Dt &l oo de abiohol ¥ cocaing, Jdomsds s meyes pane del dis por varios dis

sespelidus? [

Dnmreste ¢ corees de aleohal Y cocming, [enaba mdd omide de o nonmal T |

Fd| bd

Dt &l e de skobol ¥ cocaing, [evperisend ol menos dis de lis siguiestes
semsachon i corpornales: sadonesbe, emblores, igeicardis, mareos, ndusens, fals & aire? 1

Fd

151



Dirasae & colsemng de alzohiol Y cooming, [ Fupenmenn s sencacks de sl “Tuera de sl
™, e & ga cusrpe” o de estar “luers de la realided”, sun cusndo ne eaiba bgo e
elizis de la deniga?

rd

Diigmasae & oo de sleohol y cocina, [ ocationes le imvad s uns seacion de miada, de
“agimree vilviends looy™T

[

Dt & possm de sleohol y coomisa, [Fupenimentd senlime oamenmis por pemsamisns
repetitives Begativos, “gue e hackan sentirse isedmodo™

Fd

Dtz o consemg de aloohol y coming, [evpenimentd periedos de mucha energia, seguidos de
dins de pecs emergial suein! nemera®

[

Diurasae & cososmnn de akeohol ¥ cocaina, [evpensennd perido: de ssomnmo gee le haelos sear
MUY CANSADNA dursste ¢l dia?

rd

Durie o cideston de akohal y cocaing, [epensentd Bk & lis que B0 podia concillar &
suedo, SIN SENTIRSE CANSADIA PUR LAS MANANAST

[

Ares de sielar o comsamo sctivo, jexperimesi mis de 4 de hos simosas inleiormenie
diserim?
Dietalle:

Fd

En ls stuslalsd, jexpenimnta mis de 4 de los siniomes steroamenle daecrin?
Dietalle:

(]

IV, Aspecios Sociales

Marqan oo st Ul Rlndie que Falor 5@ ddapi & s diluaoiin, doml

Tm My ow desgcucrde, 12 Ex desocwerds, 18 N o desocudeds mi de acuceds, 42 D acaerdo, 5= Wy de aeserdo

JAntes de imielar ¢ cossuma de SPA, [solia ener muchos amigoefs?

Ares de imiclar o cossuma de SPA, jsolia pasar tempo de calidid cos s padres y hemssno!

Ares de isiclar o cossuma de SPA, [solia panmicipar y disfrnar de sctividides sociales?

Amtes de imielar ¢ comsuma de SPA, Jsolia participar y distias de setividades (niliares?

Dtz ol cooemn de akeoholocainaterack, [solia ieter muchos amigosis!

Dt & oo de sleoholeocaingferack, jsolin paser tiempe die calidad son o fumdlia?

Dt & cossmn de akeoholocainaferack, jdsinetaha pasar cempo solof®

8 la szt lidad participa de algin gnepo fur comparnis experiencas?

o E= Lo aevsmlidad nencs muchos smigos|as)!

JE= ln acvmlidad participa frecuenizmene e acividades con fus amigoglas?

J Em I aenmlidad particiea fecuememenms de acrvidades fumilimes?

JEm I acvsmlidad se prevoepa por sacar temps parm ecnease”

L E= Lo acnsmlidad disEnng de paser tempo consu Bumulia?

i E= o acvsalidad disSnis de paser tiespo con Sis amigoalas?

va| v | va | va| wa | va] v ra] | v va ) rafra] ra

Rrn | hwn | hwa | s | nn | hma] ot | dma] e | ma] e | e | ea ] e

g | | | | | ] | ] ] ] ]

Lal a | taia) ia] wal wa) wal wa) LA LA LA LA LA

[ilisery inmes:
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ANEXO 8
SISTEMATIZACION DEL EMPAREJAMIENTO

Sistematizacién para el emparejamiento

D | Edad D Edad Edadde | Afiosde Reporte SPA
de
iltimos Actividad
Estade de Trastorno
sExo | EXPC | EXPC | conTroL | Nopse | Edadde | o6y | Consumo | Afosde | abes | Eseolarizaciin | GUSRE | fisiea R P
Incio SPA Abstinencla | severos Alios A actual ==
de EXPC

NCIESP L
CONSUIH




