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Resumen:

En la actualidad en México y el resto del mundo la drogadiccion es un problema
de salud publica que requiere de atencidbn por parte de la sociedad. Los
psicoestimulantes, particularmente la cocaina (CO) y la metanfetamina (ME),
son sustancias de las més usadas en la poblacion mundial. En la literatura se
ha reportado que el abuso o dependencia de estas sustancias se ha asociado
con alteraciones en diferentes dominios cognitivos tales como funciones
ejecutivas, motricidad gruesa y fina, atencion y memoria entre otros. Se ha
reportado producen efectos diferenciales sobre el organismo y el SNC, los
cuales estan asociados a su mecanismo de accion celular, a su farmacocinética,
a su accion en diferentes sistemas de neurotransmision y efectos sobre el flujo
sanguineo cerebral entre otras caracteristicas. Se cree que estas diferencias en
el organismo pueden a su vez contribuir a la especificidad de los perfiles
neuropsicolégicos de cada uno de los grupos de dependientes. Asi, el objetivo
principal de este estudio fue demostrar la presencia de las posibles diferencias
en los perfiles neuropsicoldgicosjetos de sujetos dependientes de la cocaina y la
metanfetamina. Con este fin, se seleccionaron de diferentes clinicas de
rehabilitacion de la zona metropolitana de Guadalajara y Sinaloa, en periodo de
abstinencia de 21 a 35 dias y edades entre los 18 y 50 afios. El nimero de
participantes fue de 51, distribuidos en 3 grupos: 21 consumidores de cocaina
(GCO), 16 de metanfetamina (GME), y 14 sujetos sanos (GSS) pareados por
edad, escolaridad y Test de acentuacién de palabras (el cual mide el CI
premorbido). Se aplico una bateria neuropsicologica a los tres grupos cuyas
tareas eran WAIS Il (inteligencia general), NEUROPSI (atencion y memoria),
Delis-Kaplan y BRIEF-A (Funcionamiento ejecutivo), Motricidad (fina y gruesa) y
una tarea de desempefio continuo (CPT). Los resultados evidencian un deterioro
de diversas habilidades de Memoria, en su fase de codificacion y evocacion; asi
mismo se observo que el funcionamiento ejecutivo en los dependientes de la ME
esta mas comprometido en relacién al grupo control, sin embargo el grupo CO
también se desempefian por debajo del grupo control.

Palabras clave: Cocaina, metanfetamina, perfiles neuropsicolégicos, memoria
funciones ejecutivas.



Abstract:

The actuality in México and the rest of the world la drug addiction is a problem
health care and needs society attention. The Psychostimulants, particularly
cocaine (CO) and methamphetamine (ME) are of the most widely used
substances around the world. In literature we had seen many reports about
substance abuse which are related with alteration in differently cognitive
domains, like, executive functions, motor skills, memory and attention, among
others. In the same direction reports indicating that these drugs produce effects
in the organism and the CNS, which those are related to its cellular action
mechanism, its pharmacokinetics, its different systems of neurotransmitter
action and effects on cerebral blood flow and other features. It is believed that
these differences in the body may in turn contribute to the specificity of the
neuropsychological profiles of each of the dependent groups.

Thus, the main objective of this study was to demonstrate the presence of
differences in the neuropsychological profiles of dependent cocaine and
methamphetamine subjects in abstinent period. For this purpose, we selected
different clinics of rehabilitation in the metropolitan area of Guadalajara and
Sinaloa. The period of abstinence was from 21 to 35 days and the aged between
18 and 50. The number of participants was 51, divided into 3 groups: 21 cocaine
users (GCO), 16 methamphetamine users (GME) and 14 healthy subjects
(Control) matched for age, education and word stress test (which measures
premorbid 1Q). One neuropsychological battery was applied for the three groups,
the tasks was WAIS Il (general intelligence), NEUROPSI (attention and
memory), Delis-Kaplan and BRIEF-A (executive functions), Motor skills, and a
continuous performance test (CPT). The result show a declining number of
memory skills, particularly the encoding and recall phase, and also was that
executive functioning in ME group in relation to the control group, at the same
time lower performs to the CO group in relation of the control group.

Keywords: Cocaine, methamphetamine, neuropsychological profiles, memory,
executive functions



Introduccion:

El consumo y la adiccion a diversas drogas de abuso constituyen problemas de
salud de importancia creciente en todas las sociedades del mundo. La
complejidad del fenémeno del consumo de drogas puede ser abordado desde
multiples perspectivas cientificas. Se han propuesto diversos mecanismos que
intentan explicar los procesos adictivos, desde los factores genéticos, bioldgicos
y de personalidad, hasta procesos de aprendizaje, de influencias culturales y de
interaccion social. Sin embargo, en los ultimos afios, diversas fuentes de
evidencia (incluyendo estudios con modelos animales, estudios farmacologicos y
de neuroimagen) han destacado de modo convergente la relevancia de las
alteraciones cognitivas asociadas a los efectos del consumo a largo plazo, con
especial énfasis en los mecanismos de cognitivos de supervision, autoregulacion
y control de la conducta (funciones ejecutivas). En el contexto de los
mecanismos ejecutivos y de memoria se ha producido un intenso y creciente
interés por la investigacidon de los procesos cognitivos de los individuos
drogodependientes, ya que las posibles alteraciones de estos procesos pueden
tener repercusiones directas sobre el inicio de consumo, la transicién entre el
consumo parcial y la adiccion, los problemas del funcionamiento cotidiano de los
consumidores, y el fendmeno de las recaidas.

De esta manera en la presente tesis de investigacion pretende indagar acerca
de los perfiles neuropsicoldgicos de sujetos dependientes de psicoestimulantes
(cocaina y metanfetamina) en periodo de abstinencia, en donde se plantea en la
parte de los antecedentes (Seccion |) los mecanismos de accion de estas dos
drogas, el creciente consumo en la republica en mexicana, sus efectos sobre el
sistema nervioso central, caracteristicas cognositivas y comportamentales, los
criterios de clinicos, y sus caracteristicas cognitivas. En el trabajo experimental
(seccién Il) presentamos el planteamiento del problema, objetivos, hipoétesis,
metodologia. Asi mismo continuamos con los resultados (seccién Ill) y por dltimo

la discusion y conclusiones (seccion V).
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Seccion I: Antecedentes

I.1 Psicoestimulantes (cocaina y metanfetamina) su usoy
mecanismos de accion

Por milenios los humanos han usado drogas con propdésitos no
medicinales y para alterar la mente (Schuckit, 2000). En la actualidad se tiene
estrictas clasificaciones de los diferentes tipos de drogas, una de las mas
utilizadas es la division de las sustancias dependiendo de su efecto sobre el
Sistema Nervioso Central (SNC), aqui se distinguen psicoestimulantes,
depresores del SNC y alucinégenos.

Particularmente, los psicoestimulantes tomaran relevancia en el presente
trabajo. Estas sustancias se pueden ubicar en diversos grupos dependiendo de
su estructura quimica, al mismo tiempo, éstas comparten acciones en comun,
tales como incremento de la actividad motora, la reduccion de la necesidad de
suefio, aumento en la concentracion y decremento en el tiempo de reaccion (en
dosis bajas, especialmente en el individuo fatigado). Asi mismo, inducen
sensaciones de bienestar (efectos euféricos) y tienen efectos simpatomiméticos
(incremento en la actividad del sistema nervioso simpatico). Los
piscoestimulantes mas comunmente utilizados son: dextroamfetamina
(anfetamina), metanfetamina, metil-dioxi-metanfetamina (MDMA), fenmetrazina,

dietilpropion y cocaina (Carvey, 1998).

En la presente investigacion trataremos de indagar sobre un efecto
diferenciado de la metanfetamina y la cocaina sobre las funciones cognoscitivas
y tratar de relacionar estos hallazgos con los mecanismos de accion de estas

sustancias en el SNC.

[.1.1 La metanfetamina

La metanfetamina es un derivado del grupo de las fenietilaminas
(derivados de las anfetaminas) (Lorenzo 2003). Las propiedades de la
anfetamina fueron especificadas en 1887 por Edeleau como parte de un



programa sistematico para manufacturar aminas alifaticas, las tempranas
investigaciones de las propiedades se centraron en los efectos periféricos y se
encontré que poseia agentes estimulantes con propiedades broncodilatoadoras
(Cadwell, 1980). En la actualidad la anfetamina se describe como un agente
simpatomimético (estimulante) con propiedades broncodilatadoras (King &
Ellinwood, 2005).

La metanfetamina se diferencia de la anfetamina, por la presencia de un
grupo- metil en la amina (ver fig. 1) que parece que confiere gran eficacia a las
sinapsis de serotonina (5HT). Ademas es un estimulante no medicinal, que fue
sintetizado a partir de las propiedades que se encontraron dentro de las hojas
Ephedra sinica, originarias de oriente, y también conocida simplemente como
ephedra, y en china como Ma huang (“busca problemas”) (Carvey, 1998). Sulzer
et al., 2005). La sustancia activa de las hojas de estas plantas es de estructura
similar a la epifedrina por lo que se le asigné el nombre de efedrina. Esta droga
sintetizada es altamente adictiva, asociada con problemas serios de salud y
condiciones psiquiatricas, incluyendo dafo en el sistema cardiovascular y SNC.
Asi mismo, se han reportado dificultades en las funciones cognoscitivas

asociadas a ésta sustancia (Otero, Sharon, Young, & Dennos, 2006).

NHCH3 NH,

Metanfetamina Anfetamina

Figura 1. Diferencias estructurales entre las moléculas de la metanfetamina y anfetamina.
Tomado de Nordahl, Salo, y Leamon, (2003).

La metanfetamina puede ser administrada en diversas formas, puede ser
fumada, inhalada, ingerida oralmente y ser inyectada. Dependiendo de la via de

administracion, el efecto de la droga puede variar en su intensidad y la duracion.
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Inmediatamente después de fumar o de inyectarla intravenosamente, el usuario
siente una intensa sensacién de euforia o “flash” que dura solo unos minutos y
gue describen como extremadamente placentera. El inhalar o tomar la droga
oralmente produce una sensacion de euforia pero menos intensa. La inhalacion
produce efectos de “flash” dentro de 3 a 5 minutos, y tomarla oralmente produce
efectos entre 15 y 20 minutos. La metanfetamina, igual como otros estimulantes
similares, al ser consumida por periodos prolongados (1 a 2 afios), hace que la
persona tenga conductas de busqueda de la droga (craving). Dado que los
efectos placenteros de la metanfetamina son marcados, antes que la
concentracion de la droga en la sangre baje significativamente, los usuarios
tratan de mantener la sensacion de euforia por mas tiempo usando la droga
nuevamente (Carvey, 1998). En la década de 1980, “el hielo” (ice), una forma
fumable de la metanfetamina comenz6 a ser usada. “El hielo” es un cristal
grande, de alta pureza y generalmente transparente, que se fuma en una pipa
de vidrio igual que el “crack” cocaina. El humo no tiene olor, deja un residuo que
puede ser fumado otra vez, y produce efectos que pueden continuar por 12
horas o mas (NIDA, 2005).

Se considera que la manipulacién quimica de la ME también contribuye a
volver la sustancia mas adictiva y se le ha asociado con problemas serios de
salud y condiciones psiquiatricas, incluyendo dafio en el sistema cardiovascular,
SNC y se le ha relacionado de igual manera con dificultades en capacidades
cognitivas, Un gran numero de las personas que consumen esta sustancia, no
conocen las repercusiones y afectaciones que ocasionan a su organismo, de las

cuales, en su momento se trataran el presente escrito.

I.1.2. Lacocaina

La cocaina (CO) es un poderoso estimulante del sistema nervioso. Desde
hace décadas distintas culturas han dado el uso a la CO. Esta sustancia esta
presente en las hojas de Erythroxylon coca, arbol originario de Bolivia y Peru
(NIDA, 2005). Sus propiedades como anestésico local fueron descubiertas a

principios del siglo XX. El alcaloide puro fue aislado en 1860 por Albert Nieman,
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guien not6 que el compuesto producia una peculiaridad en la lengua, haciéndola
desprovista de sensacion (Repetto, & Mark, 2005). Algunos afios mas tarde en
1884, Singmun Freud publicé su “Uber coca” en el cual se dedico al uso
terapéutico de la CO, como estimulante, afrodisiaco, anestésico local, y
medicina para tratar el asma, desordenes digestivos, excitacion nerviosa,
histeria y sifilis (Gold & Jacobs, 2005).

Las principales formas del uso de la CO son por via oral, nasal,
intravenosa o fumada. La aspiracion es el proceso de inhalar el polvo de CO por
la nariz, de donde pasa directamente a la sangre a través de las membranas
nasales. La inyeccion libera la droga directamente en la sangre aumentando asi
la intensidad de su efecto. Cuando se fuma, se inhala el vapor o el humo de la
cocaina va a los pulmones, donde la sangre la absorbe a la misma velocidad
gue como cuando se inyecta. Existen variantes de la cocaina, como lo es el
“crack” que es la CO en forma de cristales que no ha sido neutralizada por un
acido para convertirse en sal de clorhidrato (cocaina en polvo)(NIDA, 2005). Los
términos callejeros que se usan para nombrar a esta droga son: cocaina,

cocaina-base, base, crack, hoja de coca, grapa, polvo.

Asi como la ME, la CO contiene propiedades altamente adictivas, que se
han relacionado con problemas serios de salud, dafio al SNC y deficiencia en las
capacidades cognitivas asociadas a la cantidad de la droga consumida. En la
actualidad estas dos sustancias psicoactivas presentan un aumento en su
consumo a nivel mundial, nacional y estatal. Los factores que posiblemente
estan facilitando el consumo de las sustancias son la mayor disponibilidad de las
sustancias en las calles y otros lugares publicos, decremento de la edad del
inicio del consumo Yy la diversidad de formas de administracion de la droga. A
continuacion se presentaran algunos datos sobre el incremento del consumo de

estas dos drogas.



1.1.3. Prevalencia del uso de la metanfetamina y la cocaina en el mundo y

en México.

El consumo de drogas es un fendmeno global que se ha extendido a todo
el mundo haciendo evidente una alarmante realidad que afecta la salud
individual, la integracion familiar y la estabilidad social. En un reporte de la
oficina de las naciones unidas contra la drogadiccion y el delito (ONUDD, 2006)
se dieron a conocer estimaciones de las cifras de consumidores de drogas en el
mundo, donde se calcula que unos 200 millones de personas consumen drogas,
lo que equivale al 5% aproximadamente de la poblacion mundial comprendida
entre los 15 y los 64 afios de edad. El cannabis es la droga de consumo con
mas usuarios (unos 162 millones de personas), seguido de los estimulantes de
tipo anfetaminico (unos 35 millones de personas), dentro de este grupo de
usuarios 25 millones de personas consumen anfetaminas y otros 10 millones el
éxtasis. Se estima que el niamero de personas que hacen uso indebido de
opiaceos es de unos 16 millones, de los cuales 11 millones son heroindmanos y
el resto ingiere otro tipo de opiaceos. Alrededor de unos 13 millones de personas
en el mundo consumen cocaina.

En la republica mexicana existen alrededor de 3.5 millones de personas
entre los 12 y los 65 aflos que han usado drogas (sin incluir el tabaco y el
alcohol) alguna vez en su vida. En la encuesta nacional de adicciones (ENA,
2008), en México, igual que en el resto del mundo, la droga mas usada es la
marihuana (3.48% de la poblacién nacional), seguida de la cocaina (1.23%), y
de metanfetamina tan solo son el (0.08%), en donde las cifras indican que han
aumentado considerablemente en los ultimos afios (ENA, 2008).

En lo que respecta a la produccién de la metanfetamina, Jalisco y
Michoacan son dos productores principales de metanfetamina de Occidente en
laboratorios clandestinos, donde se procesa la materia prima y se distribuye el
producto final al norte del pais segun reportes de la procuraduria general de la
republica (PGR) en el 2007. En un estudio que realizado por Amador con 1,371
estudiantes de secundaria en el 2003, se estimd que en la regién de Jalisco, el

6.6% de los estudiantes evaluados consumia psicoestimulantes de tipo
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metanfetaminico y que el 11.87% ha consumido cocaina por lo menos una vez
en su vida. En la fig. 2, se muestran las tendencias de consumo de diferentes
drogas cuyos afios abarca del 2000-2007 (ENA del 2008) de la region de
Jalisco, en donde indica que para esta region los usuarios preferentemente
utilizan CO o han consumido por lo menos una vez en su vida. Mientras que el
consumo de ME es menor, sin embargo va poco a poco en aumento. Asi mismo
se muestra en la fig. 3 el porcentaje de consumo de drogas en la poblacion de
Jalisco,y su comparacion con la media nacional, en donde percibe que los
usuarios a drogas en todo el estado de Jalisco se encuentra por debajo del

promedio nacional, (Figura 3).

Figura 2. Tendencias en el consumo de drogas alguna vez en la vida para la poblacién Jalisco,
México
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Figura 3. Porcentaje de la poblacion de Jalisco que ha consumido drogas por lo menos
una vez en su vida y su comparacion con el porcentaje nacional.

o

]

Mariguana Cocaina Metanf Mariguana Cocaina Metanf
Jalisco Macional
M Hombres M Mujeres

Fuente: Encuesta Nacional de Adicciones 2008

10



El abuso de sustancias ilicitas es un problema importante de salud
publica que demanda atencion por parte de diferentes instancias involucradas
tanto en la lucha contra el narcotrafico como en la rehabilitacion de los pacientes
adictos a sustancias. Por nuestra parte se considera importante estudiar el
efecto negativo de éstas drogas sobre el organismo y el SNC a través de
algunas evaluaciones neuropsicologicas, que seran descritas mas adelante. En
primera instancia vamos a tratar de entender los mecanismos de accion celular

de ambas drogas y su efecto diferenciado sobre el SNC.

[.1.4. Mecanismos de accion.

La adiccion o la dependencia a las sustancias es un fenbmeno complejo y
multifactorial. Koob y Bloom (1998) mencionan que la dependencia a todos tipos
de drogas conocidas provoca cambios a nivel comportamental que poseen una
relacion directa con los cambios fisiolégicos a nivel celular y molecular. En el
apartado siguiente se esbozara que aspectos estan relacionados con los
mecanismos celulares y moleculares del consumo de psicoestimulantes. Los
mismos autores proponen que el mecanismo de accién comun de las drogas
consiste en que la exposicion a éstas genera un incremento en los niveles de
diferentes neurotransmisores particularmente de la dopamina (DA) en el nlcleo

acumbens.

El nicleo acumbens (estriado ventral) (Figura 4), se encuentra en una
posicion antero-inferior del nudcleo putamen y ndcleo caudado. Es
estructuralmente similar al estriado en su arquitectura neuronal interna, pero sus
conexiones son diferentes. Asi, sus primeros inputs surgen en regiones
corticales filogenéticamente mas antiguas incluyendo las cortezas entorinal,
temporal y cingulo. Ademas, recibe proyecciones aferentes desde la amigdala e
hipocampo. El nicleo acumbens se proyecta hasta el septum, hipotdlamo y en
via ventral al globo palido, hasta la corteza prefrontal y cingulo anterior. N.
acumbens es un centro integrativo de diferentes proyecciones implicado de

manera importante al sistema de recompensa. Asi, Carvey (1998) menciona que
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las vias mesolimbicas dopaminérgicas tienen importantes proyecciones
aferentes al nicleo acumbens. Al incrementar la actividad dopaminérgica en el
ndcleo acumbens, se aumenta la probabilidad de que los comportamientos que
ocurren en el tiempo cuando los niveles de DA se mantienen altos puedan ser
expresados en un futuro. De esta manera todo tipo de drogas, incluyendo la
nicotina, la cocaina, la metanfetamina, la cafeina, los barbitdricos entre otras,
tienen la capacidad de liberar dopamina directamente o indirectamente en el

nucleo acumbens.

Figura 4. Proyecciones dopaminergicas a los diferentes regiones cerebrales y su

retroalimentacion
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Los psicoestimulantes, incluyendo todas las formas de anfetaminas y todas
las variedades de cocaina, actian principalmente pero no exclusivamente sobre
el sistema dopaminérgico (DA). Asi, Schuckit (2000) y Carvey (1998) reconocen
gue estas drogas ademas estdn implicadas en otros sistemas de
neurotransmisores tales como el sistema noradrinérgico (NE), serotoninérgico
(5TH) (especialmente en mayores dosis), acetil colinérgico,(ACh), sustancia P,

opioides endogenos y GABA. Actualmente se reconocen varias maneras a
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través de las cuales las drogas pueden ejercer su efecto sobre los sistemas de
neurotransmisores. Algunas de éstas son atribuidas a la activacion indirecta de
estos sistemas por medio de otros neurotransmisores como lo es el glutamato, o
en menor extension la ACh (Carvey 1998). La otra manera de actuar sobre las
células es alterando el sistema de la libacion y de la recaptura de la DA y de la
NE (Little et al, 1998).

Los dos tipos de drogas que nos interesa investigar tienen acciones
especificas a nivel celular, relacionadas con la habilidad de generar una cascada
de funcionamientos en diferentes tipos de neurotransmisores. A continuacion
expondremos los mecanismos especificos de los estimulantes a los cuales

prestaremos particular atencion.

Ricaurte y cols. (1982) han reportado que existen diferentes
comportamientos celulares asociados al uso de la metanfetamina, los cuales se
caracterizan por la interaccion agonista y la facilitacion indirecta de las sinapsis
de DA, NE, 5HT. Dentro de este procedimiento celular se han podido observar
una considerable disminucién de las funciones de los inhibidores de la recaptura
de los neurotransmisores, asi mismo una inactivacion de la monoamino oxidasa
(MAO) degradadora de las catecolaminas, y por otro lado se observa una

activacion predominante relacionada con el liberador de los neurotransmisores.

Los mecanismos que plantean estas propuestas seguirian los siguientes

puntos:

1. Competitividad inhibitoria por el transportador de la DA y NE, en dosis
elevadas, este también inhibe la recaptura de 5HT.

2. La liberacién no dependiente de calcio de la DA y la NE y en un grado
menor de la 5HT. Este mecanismo implica que las metanfetaminas
causen la liberacibn de neurotransmisores en la terminal sinaptica
despolarizada.

3. La competitividad inhibitoria por la MAO.
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Estas tres acciones son consecuencia de la similitud estructural entre las
metanfetaminas y catecolaminas DA y NE que permite establecer la
competencia entre la molécula del neurotransmisor y la molécula de la droga por
el sitio de acoplamiento del primero. Por ejemplo, la molécula de la
metanfetamina se acopla al transportador de la recaptura de las catecolaminas,
gue es una proteina la cual realiza la accion de recolectar el neurotransmisor del
espacio sinaptico adentro de la célula, compitiendo de esta manera con las
moléculas del neurotransmisor por ser recapturadas después de su liberacion a
través del mecanismo de potencial de accién. Asi mismo, el transportador tiene
la capacidad de llevar a cabo el mecanismo de liberacion independiente de
calcio transportando las moléculas de dopamina otra vez al espacio sinaptico.
De la misma manera, la similutid de la estructura molecular de la DA y
metanfetamina compiten por ser degradadas por la MAO. Los tres mecanismos
de manera indirecta determinan la presencia de niveles elevados de la DA en el
espacio sinaptico. Estas caracteristicas de los mecanismos de accién de las
metanfetaminas permiten que el “techo” o bien el estado de la saciedad de la
droga este elevado y asi conlleva a poca incidencia en la mortalidad por la sobre

dosis de la metanfetamina y un consumo mayor de la droga (Carvey, 1998).

Los mecanismos de accién de la cocaina son semejantes a los de la
metanfetamina dado que los dos estimulantes se manifiestan en el incremento
de los niveles de la dopamina y la norepinefrina en dosis moderadas y la
serotonina en grandes cantidades, por que actian como inhibidor de la
recaptura de estas catecolaminas (Kalechstein y Gorp, 2007). Sin embargo,
existen diferencias esenciales en los mecanismos de accién entre las dos
drogas. Carvey (1998) menciona que la cocaina reduce la capacidad de
transportador para atar al neurotransmisor, 0 bien, lo obstruye dado que la
abultada molécula de la cocaina no puede ser transportada a traves de la
membrana (como sucede en el caso de la metanfetamina). De esta manera, la
bomba de recaptura se vuelve inactiva. El bloqueo de la bomba de la recaptura

es reversible pero la mantiene no competitiva el tiempo que la droga este
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presente en el espacio sinaptico. La cocaina, a diferencia de la metanfetamina,
no posee las propiedades para liberar el neurotransmisor a través del

mecanismo independiente del Ca+-.

Por lo visto la cocaina y la metanfetamina, tienen algunas propiedades en
comun como psicoestimulantes, principalmente asociados a la habilidad para
estimular la transmisiébn de diferentes neurotransmisores en especial la
dopamina en el ndcleo acumbens. Sin embargo se han reportado varias
diferencias en su mecanismo de accién. Por ejemplo, las propiedades sobre el
transportador de recaptura de las catecolaminas (bloqueado por la cocaina,
competido por la metanfetamina) (Carvey, 1998). Posiblemente estas acciones
tienen relacion con la actividad y vida media de cada una de estas dos

sustancias, pero esto lo revisaremos mas adelante.

En los apartados siguientes se expondran algunas de las caracteristicas
asociadas a estos estimulantes en relacion al sistema nervioso central y las
evidencias que se han encontrado con respecto a sus efectos sobre el

comportamiento y actividades cognoscitivas.

.2 El efecto de los psicoestimulantes sobre el SNC,

caracteristicas cognoscitivas y comportamentales

Antes de iniciar la revision de las consecuencias del uso prolongado de
sustancias sobre el SNC, sus funciones cognoscitivas y el comportamiento de
los usuarios, revisaremos los conceptos clinicos implicados en la dependencia
de las sustancias, asi como algunas de las teorias mas representativas, las

cuales describen mejor los sustratos neurales de la dependencia-adiccion.

1.2.1 Abuso, dependencia, y abstinencia.

LT

Los términos de “abuso de droga” “dependencia de droga” y “abstinencia

de la droga” tienen muchos significados coloquiales y son referidos de manera
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indiscriminada en la literatura. Sin embargo existen algunas clasificaciones que
se han realizado para catalogar el uso y duracion de consumo de la droga en las
personas, que nos ayudaran a entender mejor como se origina el proceso de la
dependencia de sustancias.

Carvey (1998), se apega a una clasificacion extraida de The
pharmacological basis of therapeutics (1990), la cual clasifica algunos conceptos
de la siguiente manera:

Abuso de droga se puede definir como el uso de la droga que se desvia de las

normas socioculturales aceptadas en una poblacién dada. El término de abuso
de droga ademdas describe los patrones de uso, en vez de medir
cualitativamente o cuantitativamente el consumo de las drogas, y se puede
presentar de dos maneras:

Uso recreacional: que es el uso ocasional de la droga, por su sus efectos
placenteros.

Uso situacional: referida al consumo de la droga por que es percibida por
los usuarios como util en una situacion determinada.

Dependencia de la droga se refiere al patron de uso en el cual el individuo

percibe que necesita continuar usando la droga. Cuando la droga no esta
disponible el usuario se preocupa por su adquisicion.

Dependencia fisica: es la manifestacion por los signos y sintomas de la

desintoxicacién por el uso crénico de la droga.

Adiccion es un término usado para describir los patrones compulsivos del uso de
la droga, caracterizado por una consistente preocupacion por el consumo y la
necesidad compulsiva de consumir la sustancia después de que el efecto de la
sustancia desaparece.

Para Koob y Floyd (1988), existen dos tipos de dependencia:

Dependencia_fisica ha sido definida como “un estado desadaptativo, que

consiste en un intenso estado de perturbaciones fisicas”,

Dependencia psiquica, como “la condicidon en la que la droga produce una

sensacion de satisfaccion y una unidad psiquica que requiere periddicamente o

continuamente de administracion de la droga para producir el placer o para
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evitar estar disconforme. Ambas dependencias psiquica y fisica caracterizan el
estado adictivo. Ademas ellos proponen que existe un componente asociado a la
dependencia denominado tolerancia, fenobmeno que se asocia al uso prolongado
de una sustancia y se caracteriza por el requerimiento progresivo de mayores
dosis de droga para producir los efectos deseados, la tolerancia puede ser lenta
0 rapida, asi mismo la tolerancia puede verse con un intento por parte del
organismo para volver a un estado de homeostasis, equivalente a una condicion

libre de droga.

Se encuentra también la clasificacién del manual diagnostico y estadistico
de trastornos mentales (DSM-IV), que es una herramienta utilizada ampliamente
y tiene su propia clasificacion de acuerdo signos y sintomas presentados por uso
de estimulantes.

Abuso de sustancias que consiste en un patron de uso desadaptativo de
sustancias, manifestado por consecuencias adversas significativas y recurrentes
relacionadas con el consumo repetido de sustancias.

Dependencia psicoactiva es el grupo cognitivo, de comportamientos y
sintomas fisiolégicos que indican que la persona tiene un impedimento en el
control de la sustancia psicoactiva y usa continuamente la sustancia a pesar de
sus consecuencias adversas. Generalmente cuando las personas presentan
dependencia en ocasiones abusaran de la droga.

Abstinencia de sustancias consiste en la presencia de un cambio
desadaptativo del comportamiento, con concomitantes fisiolégicos vy
cognoscitivos, debido al cese o la reduccién del uso prolongado de grandes
cantidades de sustancias. El sindrome especifico de la sustancia provoca un
malestar clinicamente significativo o un deterioro de la actividad laboral y social
0 en otras areas importantes de la actividad del sujeto. Los sintomas no se
deben a una enfermedad médica y no se explican mejor por la presencia de otro
trastorno mental.

Se considera importante, mencionar que la diferencia que existe entre el

termino dependencia y la adiccion es muy sutil, por ejemplo Carvey (1980),
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menciona que adiccion en el pasado hacia referencia a un estado de
drogodependencia, Juarez (2004), menciona que la dependencia implica un
estado fisiol6gico de neuroadaptacién producido por la administracion repetida
de un farmaco y su establecimiento no implica necesariamente un estado
motivado, mientras el termino adiccion se refiere al uso compulsivo de una droga
e implica la adherencia fisica o psicologica a la sustancia.

En el presente trabajo se utilizardn ambos términos, y preferentemente se
usard el término adiccién cuando hablemos de un patrén conductual y el término

dependencia cuando nos refiramos a un estado fisioldgico.

Una vez descritas varias de las clasificaciones que son referidas
comunmente en la literatura, se expone que existen una serie de signos y
sintomas que son producidos por condiciones nueroadaptativas del SNC. El
termino neuroadaptacion se refiere a las alteraciones en el funcionamiento
neuronal provocados por la exposicion prolongada de la droga, la cual abarca la
farmacodinamica, y todas aquellas respuestas fisiolégicas que ayudan al
organismo a revertir la tolerancia. Las ansias por la droga (craving)
(dependencia fisioldgica) esta asociada con el uso de de la droga, ahora visto
como resultado de la compensacién neuronal al intentar revertir la tolerancia
(sensibilizacién).

Existe diversas teorias que intentan explicar el complejo fenébmeno de la
dependencia, a continuacion se mencionaran algunas de las mas

representativas.

La dependencia a sustancias o adiccion, es desorden cronico de recaidas
gue es caracterizado por la compulsion de busqueda y toma de la droga (perdida
de control en el limite de la ingesta), que esta ligado a un deterioro en el
funcionamiento social y ocupacional (Koob, et al. 2004). Desde la perspectiva
psiquiatrica la drogadiccion tiene tanto desordenes de control impulsivo como
desordenes compulsivos (fig. 5). Los desordenes de control impulsivo son

caracterizados por un incremento en la sensacion de tencion o alertamiento
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antes de cometer un acto impulsivo, experimentan placer y/o gratificacion al
momento de cometer el acto; y, lamento, auto-reproches ¢ culpabilidad después
de cometerlo (DSM-1V). En contraste, los desordenes compulsivos son
caracterizados por ansiedad y estrés antes de cometer el acto compulsivo de
conducta repetitiva, y una alivio del estrés después de realizar la conducta
compulsiva. Como un individuo se mueve de un desorden impulsivo a un
desorden compulsivo, hay un cambio del reforzamiento positivo que impulsa al

reforzamiento negativo al comportamiento motivado (Koob et al., 2004).

Desordenes del control de impulsos

Tencién/Arousal Reforzadores
positivos

—
Remordimiento —————

/culpal auto
aproximacion

L Placer/alivio/gratificaciénJ

Desordenes compulsivos

ﬁ Ansiedad/estrés T

obsesion

Actos
impulsivos

Conductas repetitivas

Reforzadores

negativos
Alivio ansiedad/

alivio estrés

Fig. 5. El diagrama muestra las ciclos del desorden del control impulsivo y compulsivo,

relacionados con fuentes de reforzamiento tomado de Koob et al 2004).

La drogadiccion ha sido conceptualizada como un desorden progresivo
gue va de la impulsividad a la compulsividad, y se considera que esto no es un
fenbmeno estatico, sino que esta ligado a diferentes componentes que
constituyen un circulo o ciclo de patologia cada vez mayor (figura-6).

Componentes para explicar dependencia de sustancias tomados del DSM-IV:
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1. Preocupaciéon —anticipacion.
2. Intoxicacion.

3. Abstinencia- efecto negativo.

Persistentes . Toma grandes cantidades
proble,mas fisicos o mas de lo normal
psicoldgicos
Preocupacion
Anticipacién
[ ]
[ —]
]
/ Exceso de

intoxicacion

Abstinencia
efecto negativo | Tolérancia a W
K__/
Espiral de la ansiedad

Actividades sociales, ocupaciones o
recreacionales comprometidas

Fig. 6. Diagrama que describe la espiral del ciclo ansiedad/adiccién desde una perspectiva
psiquiatrica. La figura muestra los tres mayores componentes del ciclo adictivo con los diferentes

criterios para dependencia del DSM-IV (tomado de Koob et al. 1997).

El espiral de la ansiedad se ha descrito como una progresiva
desregulacion del sistema de recompensa del cerebro dentro de un contexto de
ciclos repetidos (Koob y Le Moal, 2001). Las diferentes fuentes de reforzamiento
corresponden a diferentes componentes del ciclo de la adiccion, el componente
positivo asociado a la intoxicacion y como componente negativo el efecto
asociado con la abstinencia. Condicionados los reforzadores tanto positivos y
negativos hipotéticamente se asociaran con el componente de preocupacion-
anticipacion. Los constructos tedéricos de la sensibilizacién y la neuroadaptacion
también varian con la etapa del ciclo, con la sensibilizacion probablemente
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tienen un papel mas importante en la etapa de preocupacion anticipacion, y al
contrarrestar la adaptacion se tiene un papel importante en el componente
negativo de la abstinencia.(Koob y Le Moal, 1997). De esta manera el ciclo del
espiral ira incrementando en amplitud con las experiencias repetidas, resultando

en ultima instancia un estado patologico conocido como adiccion.

Algunos afios atras Koob y Bloom (1988), formularon una teoria que ha
sido muy bien aceptada y referida en la literatura, basada en los principios de “la
adaptacién continua”. Ellos mencionan que posiblemente existen dos
mecanismos vinculados a componentes celulares y moleculares relacionados
con el comportamiento de la dependencia. Un sistema de adaptacion
intrasistema, y un sistema de adaptacion entre sistemas. En el sistema de
adaptacion intrasistema, las primeras respuestas celulares a los componentes
de la droga, serian adaptaciones del organismo celular para neutralizar los
efectos producidos por la sustancia. Después de desaparecer los efectos de la
droga, esta respuesta de adaptacion seria lo que genera una respuesta de
abstinencia. En el segundo sistema de adaptacién entre sistemas, un proceso
opuesto, un sistema celular diferente y un aparato molecular separado van a ser
accionados por los cambios en respuesta a la droga, que van a producir
adaptacion y tolerancia. Ellos especulan que las contrastantes caracteristicas
entre los sistemas pueden explicar por que la tolerancia y la adaptacion
frecuentemente pueden ser separados espacial, temporal y probablemente

guimicamente.

Otra perspectiva acerca del proceso de la dependencia es la propuesta
por Volkow et al. (2003) (Figura 7), este equipo de trabajo hace una recopilacién
de las nuevas evidencias en estudios de neuroimagen, y descubren que los
efectos producidos por la droga, van a provocar cambios en la funcion cerebral
dopaminérgica, que son el resultado de una disminuciéon de la sensibilidad a los
reforzadores naturales de la dopamina (comida, sexo, etc.), y provocan

disrupciones de las funciones corticales frontales que juegan un papel
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importante en el comportamiento del individuo. Los efectos reforzadores de las
drogas durante la intoxicacion crean un medio ambiente que, si es perpetuado,
acciona las adaptaciones neurales que da como resultado la adiccion. Imadgenes
funcionales muestran que durante la intoxicacion o durante el craving, la
concentracion extracelular de DA es incrementada en el estriado, y estos
incrementos son asociados con efectos reforzantes. Estos efectos con el uso
prolongado de drogas van a deteriorar el complejo patrén de circuitos que estan
involucrados en la recompensa (ndcleo acumbens), motivacion, (corteza
orbitofrontal) memoria (amigdala e hipocampo) y el control cognitivo (corteza
prefrontal y giro del cingulo) los que se veran comprometidos y envueltos en la

adiccion.

Recompensa >

output
output

OOC

Fig 7. Modelo propuesto para los cuatro circuitos de adiccion: recompensa, manejo/motivacion,
memoria, y control. Estos circuitos funcionan en conjunto y cambian con la experiencia. Cada
uno esta vinculado a un concepto importante: sobresaliente (recompensa), estado interno
(manejo/motivacion), aprendizaje de asociaciones (memoria), resolucion de conflictos (control).
Durante la adiccion, los circuitos de la recompensa por la droga, motivacién y memoria, supera el
control inhibitorio que ejerce la corteza prefrontal, ademas favorece la retroalimentacion positiva
iniciada por el consumo de la droga y perpetuado por el incremento de la activacién de circuitos

de motivacion y memoria (Tomado de Volkow et al. 2003).
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El abuso a drogas tiene efectos en multiples niveles tanto biolégicos como
medio ambientales. El nivel medio ambiental es definido como social, y
considerado como un factor relevante en el abuso de drogas. Los avances con
las técnicas de imagen permiten evaluar los efectos de las drogas de abuso en
los niveles proteicos y circuitos cerebrales, asi como postular factores de
impacto del medio ambiente en estos niveles bioldgicos, asi mismo el impacto
de polimorfismos genéticos en la expresion proteica de la funcién cerebral
(Volkow et al. 2003) (Fig 8).

Social
Abuso de
r 7
d Ogas Circuitos |magene5
neuronales cerebrales

Fig. 8. Efecto de las droga sobre multiples niveles tanto bioldgicos como medio ambientales, asi
como aspectos genéticos en la expresion proteica de la funcién cerebral (Tomado de Volkow et
al. 2003).

No hay que perder de vista que la dependencia y adiccién no solo son un
fendmeno molecular y quimico, sino que también tiene una gran implicacion
factores externos medioambientales, sociales, asi como el estado funcional del
organismo, particularmente el endocrino, factor que puede facilitar o inhibir el
uso y abuso de farmacos (Juarez, 2004).
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I.2.2 Diagnostico de la dependencia: criterios clinicos.

A continuacion se expondran los criterios del DSM-IV para evaluar el
abuso, la dependencia y la abstinencia, que seran mencionados y descritos en
este apartado.

A) Criterios para la Dependencia.

Un patron desadaptativo de consumo de la sustancia que conlleva un
deterioro o malestar clinicamente significativos, expresado por tres (0 mas) de
los items siguientes en algiin momento de un periodo continuado de 12 meses:
1.- Tolerancia, definida por cualquiera de los siguientes items
(a) una necesidad de cantidades marcadamente crecientes de la sustancia para
conseguir la intoxicacion o el efecto deseado
(b) el efecto de las mismas cantidades de sustancia disminuye claramente con
Su consumo continuado
2.- Abstinencia, definida por cualquiera de los siguientes items:

(a) el sindrome de abstinencia caracteristico para la sustancia (v. Criterios Ay B
de los criterios diagnésticos para la abstinencia de sustancias especificas)

(b) se toma la misma sustancia (0 una muy parecida) para aliviar o evitar los
sintomas de abstinencia

3.- La sustancia es tomada con frecuencia en cantidades mayores o durante un
periodo mas largo de lo que inicialmente se pretendia

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

5.- Se emplea mucho tiempo en actividades relacionadas con la obtencion de la
sustancia (p. €j., visitar a varios médicos o desplazarse largas distancias), en el
consumo de la sustancia (p. €j., fumar un pitillo tras otro) o en la recuperacién de
los efectos de la sustancia

6.- Reduccion de importantes actividades sociales, laborales o recreativas
debido al consumo de la sustancia

7.- Se continla tomando la sustancia a pesar de tener conciencia de problemas

psicoldgicos o fisicos recidivantes o persistentes, que parecen causados 0O

24



exacerbados por el consumo de la sustancia (p. €j.,, consumo de la cocaina a
pesar de saber que provoca depresion, o continuada ingesta de alcohol a pesar

de que empeora una Ulcera)

B) Criterios para el abuso de sustancias

a) Un patrén desadaptativo de consumo de sustancias que conlleva un deterioro
0 malestar clinicamente significativos, expresado por uno (0 mas) de los items
siguientes durante un periodo de 12 meses:

1.- Consumo recurrente de sustancias, que da lugar al incumplimiento de
obligaciones en el trabajo, la escuela o en casa (p. ej., ausencias repetidas o
rendimiento pobre relacionados con el consumo de sustancias; ausencias,
suspensiones 0 expulsiones de la escuela relacionadas con la sustancia;
descuido de los nifios o de las obligaciones de la casa)

2.- Consumo recurrente de la sustancia en situaciones en las que hacerlo es
fisicamente peligroso (p. ej., conducir un automévil o accionar una maquina bajo
los efectos de la sustancia)

3.- Problemas legales repetidos relacionados con la sustancia (p. ej., arrestos
por comportamiento escandaloso debido a la sustancia)

4.- Consumo continuado de la sustancia, a pesar de tener problemas sociales
continuos o recurrentes o problemas interpersonales causados o exacerbados
por los efectos de la sustancia (p. €j., discusiones con la esposa acerca de las
consecuencias de la intoxicacion, o violencia fisica)

b) Los sintomas no han cumplido nunca los criterios para la dependencia de

sustancias de esta clase de sustancia.

C) Criterios para la abstinencia de sustancias

1.- Presencia de un sindrome especifico de una sustancia debido al cese o
reduccion de su consumo prolongado y en grandes cantidades.

2.- El sindrome especifico de la sustancia causa un malestar clinicamente
significativo o un deterioro de la actividad laboral y social o en otras areas

importantes de la actividad del individuo.
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3-. Los sintomas no se deben a una enfermedad médica y no se explican mejor

por la presencia de otro trastorno mental.

Hasta este punto solo se han conceptualizado algunas de las diferentes
clasificaciones como uso, abuso, dependencia, etc., que se refieren en la
literatura, asi mismo se ha tratado de abordar el origen del complejo fenémeno
de la dependencia- adiccion, y en ultima instancia, cOmo estos constructos son
clasificados por el manual diagnostico y estadisticos de los trastornos mentales
(DSM-IV-R), que son de suma importancia, por que en nuestro estudio nos
ayudaran a identificar individuos dependientes de sustancias estimulantes.

Siguiendo con los puntos esenciales en este apartado ahora se mostraran
las evidencias de la literatura relacionadas con alteraciones en el sistema

nervioso central por abuso de estimulantes.

1.2.3 Alteraciones en el SNC producidos por la cocaina y metanfetamina a
nivel molecular

Antes de comenzar a hablar sobre las evidencias que se han encontrado
en la literatura sobre los dafios que originan la CO y ME en el sistema nervioso
central (SNC), es importante mencionar que los efectos producidos por la
administracion de alguna de estas dos sustancias estan ligados al periodo de su
vida media, asi como a los cambios y variaciones de las respuestas
cardiovasculares, los cuales pueden hacer que los efectos de una u otra
sustancia varie en su eliminacién del cuerpo y en sus derivaciones subjetivas.
Por ejemplo, se ha reportado un efecto diferenciado en la farmacocinética de
estas dos sustancias psicoactivas, por un lado el periodo de eliminacion de la
cocaina es de 90 min.(Czoty et al., 2002: Jeffcoat el al., 1989), mientras que el
periodo de eliminacion de la metanfetamina es de 11-12 h. (Cook et al., 1993).
En un estudio Newton et al. (2005) encontraron diferentes patrones en los
efectos cardiovasculares (presion sistolica, diastélica y latidos cardiacos) y
subjetivos (calificacion de la escala analoga visual) de los usuarios de ME y CO.

Al administrar las dos sustancias a dos grupos de sujetos dependientes por via
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intravenosa, se observd que los efectos cardiovasculares aumentaban en
paralelo en los dos grupos, sin embargo el grupo de CO presentd un decremento
de sus efectos cardiovasculares (presion sistélica y diastdlica) y subjetivos en
menor tiempo en comparacion al grupo de ME, también se observo que el grupo
de ME presentaba respuestas cardiovasculares mucho mas tiempo en relacion
al grupo de CO.

Los patrones presentados en la vida media de estas dos sustancias
psicoactivas muestran propiedades y caracteristicas, subjetivas vy
cardiovasculares diferenciadas, sugiriendo una posible relacion con aspectos
moleculares, que probablemente posean una correlacion con el deterioro del
SNC, los que a continuacioén revisaremos.

a) Sistema nervioso central y la metanfetamina.

- Alteraciones Funcionales:

Ciertamente el funcionamiento integral del cerebro humano tiene relacion
con el perfecto estado metabdlico cerebral, en la actualidad este complejo
proceso puede ser observado a través de unos cuantos estudios de
imaginologia. Sin embargo, hace tiempo no se tenia dicha tecnologia y los
primeros estudios realizados fueron en modelos animales, los cuales intentaban
revelar los dafios de los derivados de la sustancia prima que es la “anfetamina”.
En donde dichos estudios examinaban a nivel celular las causas de
comportamientos estereotipados y anormales de los animales, por medio de
técnicas histolégicas y neuroquimicas (Ricaurte 1983 et al., Slikker et al. 1988),
estas investigaciones ya mencionaban que existia una disminucion de las fibras
dopaminergicas en sujetos tratados con anfetaminas.

En afos recientes con el creciente consumo de ME alrededor del mundo
y las nuevas técnicas han hecho que conozcamos mas y mas como es el
proceso de neurotoxicidad que ocasiona la ME y algunos de sus efectos
negativos relacionados con el sistema de DA (principalmente) (Gibb et al., 1997)
Davison et al. (2001), mencionan que los dafios en las terminales
dopaminergicas de abusadores de ME estan asociados a una cadena de

eventos necroéticos y apoptoticos en la célula y propone dos modelos de
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neruotoxicidad (ver figura 9). Mencionan que cuando la ME entra a las
terminales nerviosas por medio de los trasportadores de la dopamina (DAT) y
substituye la DA o 5HT vesicular, el incremento de PH altera la actividad
enzimatica lo cual provoca que las aminas se oxiden, un proceso que perpetua
y da resultado una muerte celular necrotica.

Con el paso del tiempo y a la medida que ha avanzado el desarrollo de la
ciencia y tecnologia se han descrito otros mecanismos, incluyendo el glutamato
y el peroxinitrato, que intervienen en la neurotoxiciadad celular. Asi mismo, el
oxigeno reactivo y las especies de nitrégeno (RONS) probablemente también
participan en el proceso de neurotoxicidad celular. la facil liposolubilidad de la
ME También se ha observado que por su alta liposolubilidad la ME, puede
atravesar la membrana celular y la mitocondrial interrumpiendo el gradiente
electroquimico. Por lo tanto es posible que la ME no solo mate neuronas por una
forma directa de produccion de radicales libres sino también accionando una
cascada apoptotica mitocondrial. M&s aun, parece que la ME puede matar
neuronas por mecanismos multiples por un periodo prolongado de tiempo
(Davison et al. 2001)

En algunos estudios con humanos se ha hecho evidente que el abuso de
la ME durante periodos largos de tiempo propicia el incremento de los cambios
neurotoxicos en diferentes sistemas de neurotransmisores (Volkow et al. 2001a;
King y Ellinwood 2005).
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A: Dosis Aguda
modelo toxico
e.g. 4X5mglkg

ME

B: Uso cronico
e.g. 15 mg/kg/day X 14 days

-

Incremento de la liberacion de glutamato

Entrada dentro de las células por medio de los
transportadores de la dopamina

S B ot

Entrada a los organelos intracelulares incluidas las Incremento de laliberacion de DA
vesiculasy las mitocondrias L
i Ca* ;
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AIF
cytochrome C
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Figura 8, Representacion de dos modelos de muerte celular causada por la ingesta de ME
en el ejemplo A: se muestra un modelo de ingesta de altas dosis, en el ejemplo B:se
muestra la cascada de muerte celular por utilizar ME por periodos largas de tiempo en
modelos animales. (Imagen tomada de Davison et al. 2004)

Recientemente con el desarrollo y perfecciébn de distintas técnicas de
neuroimadgen se han observado que los usuarios de ME, comparados con
sujetos control, presentan niveles bajos de trasportadores dopaminergicos
(DAT) en regiones especificas; por ejemplo, en el estriado (Volkow et al.,
2001a), nucleo acumbens y corteza prefrontal (Sekine et al., 2001; Sekine et al.,
2003). Asi mismo, se han documentado alteraciones en el metabolismo cerebral
¢QUE ALTERACIONES? en regiones frontales, temporales, subcorticales
(Gouzoulis-Mayfrank et al., 1999; Volkow, et al., 2001) y ganglios basales (Ernst
et al., 2000). Aun mas, los signos negativos relacionados con el metabolismo
cerebral y deterioro cognitivo se han correlacionado con los bajos niveles de los
DAT vy el tiempo de uso de la sustancia y algunos deterioros cognitivos. Por
ejemplo, Sekine et al. (2003) en un estudio de neuroimagen (tomografia de
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emision de positrones) donde participaron 11 abusadores de ME y 9 sujetos
control, evaluaron la disponibilidad de los DAT en las regiones orbitofrontal,
dorsolateral y la amigdala; los resultados mostraron que la baja densidad de
DAT en las tres regiones evaluadas se correlacion6 con las bajas densidades de
DAT vy la duracion de uso de la sustancia.Asi mismo la severidad de sintomas
psiquiatricos se relacion6 con la baja densidad de DAT en las regiones
prefrontales. . Volkow et al. (2001), encontraron que los abusadores de ME
mostraron bajas densidades de los DAT en el estriado (caudado 27.8% vy
putamen 21.1%) y un deterioro motor y cognitivo relativo a los sujetos controles

ocasionado por periodos prolongados de tiempo niveles de abuso de la droga.

Alteraciones estructurales

Los deterioros a nivel estructural del SNC se relacionan principalmente
con el uso prolongado de ME. Entre las alteraciones estructurales en el SNC se
han reportado las densidades bajas en la materia blanca en la corteza prefrontal
y los ganglios basales (Ernst et al. 2000). Thompson et al. (2004) a través de
imagenes de resonancia magnética, encontraron alteraciones estructurales
severas en la materia gris en la corteza del cingulo, en el sistema limbico y
paralimbico. Los autores reportaron que los abusadores de ME muestran
menores volumenes hipocampales, prominente hipertrofia en la materia blanca
gue quiza sea el resultado de amielinizacién y cambios adaptativos gliales, asi
como dafio neuronal al compararlos con el grupo control. Dado lo anterior,
podemos observar que diferentes regiones cerebrales son susceptibles a la
accion de la ME, especificamente la corteza prefrontal, regiones temporales y
basales. Las cuales poseen gran relevancia en aspectos cognitivos que mas

adelante se abordara.
b) Cocaina y el Sistema Nervioso Central.

Al igual que los demas psicoestimulantes, la cocaina provoca un cambio en el

metabolismo cerebral afectando el SNC y funciones cognitivas.
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En cuanto a nivel funcional, Amar y Kuhar (1993), mencionan que la CO,
al igual que los demdas psicoestimulantes, es afectan principalmente los
transportadores de la dopamina (DAT). Aron y Paulus (2007), mencionan que la
accion de la cocaina es impactar directamente el sistema nervioso central a nivel
sinaptico, e incrementar la DA por medio del bloqueo los DAT a través de la
activacion del sistema de recompesa (Sulzer, et al. 2005; Giros & Canon, 1993).
Algunos autores (Mash et al., 2002) consideran que la dosis de la droga se
correlaciona positivamente con el deterioro funcional de los DAT. Sin embargo
Little, et al. (1999), en un estudio post-mortem observaron un mayor numero de
DAT en las terminales dopaminaregicas a pesar de una aparente disminucion
del numero de terminales dopaminergicas en las personas consumidores de la
CO a diferencia del grupo control. Estos resultados sugieren la presencia de una
probable adaptacion celular debido al uso cronico de la droga. Estos cambios
celulares probablemente puedan contribuir a las diferentes experiencias
subjetivas y caracteristicas comportamentales de los abusadores cronicos de
CO.

Nivel estructural

Se tienen evidencias que el acelerado metabolismo cerebral que produce
la DA por el consumo prolongado de la CO va a repercutir indirectamente en
diversas estructuras cerebrales. Franklin et al. (2002) y Matochik et al. (2003),
han reportado que el uso cronico de la CO podria comprometer diferentes tipos
de anormalidades estructurales y evidenciaron a través de ...la presencia de
cambios metabodlicos relacionados con la DA particularmente en areas
orbitofrontales. Millar y Cohen (2001), han encontrado anormalidades en
estructuras que estan relacionadas con el control ejecutivo. Volkow, Fowler y
Wang (2003), han mostrado en estudios con neuroimagen (PET) que durante la
intoxicacion de la droga o durante el craving, regiones frontales se activan como
parte de un complejo patron que incluye circuitos cerebrales involucrados en la
recompensa (nucleo accumbens), motivacion (corteza orbitofrontal), memoria
(amigdala e hipocampo) y el control cognitivo (corteza prefrontal y giro

cingulado).

31



Se considera que puede ser posible que la DA también tenga
implicaciones en todas las conductas asociadas con el consumo.En un estudio
realizado por Volkow et al. (2006), evaluaron a 18 adictos severos a CO con un
tomégrafo de emisién de positrones (PET), para determinar si ocurria un
incremento de DA en el nucleo estriado, en proporcion con el incremento de
craving de cocaina. A los sujetos se les pidié observar dos videos, uno neutro y
uno con escenas en donde se preparaba y se fumaba la CO, los resultados
obtenidos por el PET mostraban que los adictos al ver las escenas de cocaina
mostraron un incremento de actividad DA significativo en el estriado dorsal (p
.05) y una tendencia del nucleo caudado (p .06), en comparacion a los videos
neutros. Los autores mencionan que al no emitir ninguna respuesta motora, sino
solo observar el video se produjo un incremento significativo de la DA en el
estriado dorsal, y no en el ventral que es donde se encuentra el nucleo
acumbens. Esta activacion aparentemente ocurre cuando hay respuestas
comportamentales que son necesarias para la busqueda de la droga (Vander
Schuren et al., 2005), asi como un incremento del deseo (craving) (Volkow,
2007). Estos resultados son consistentes con el rol del estriado dorsal en la
seleccién e iniciacion de acciones (Graybel et al. 1994). Como se ha mostrado
anteriormente, la DA desempefia la regulacibn de la motivacion y el
reforzamiento de sustancias estimulantes (Schultz et al. 1997).

Por lo expuesto anteriormente es evidente que el uso de CO en periodos
prolongados de tiempo, puede producir dependencia dado a sus acciones
celulares y asociadas a cambios funcionales y estructurales debido al efecto
ejercido de la CO en la liberacion de DA, la cual probablemente se relacionen
con los dafos en el SNC.

De esta manera podemos decir que tanto la CO como la ME tiene efectos
considerables sobre el funcionamiento integral del cerebro a través de las
propiedades reforzadoras en todos sus sistemas de neurotransmision
principalmente la DA (Di Chiara, 1995). Se ha propuesto que estas
anormalidades en el funcionamiento tienen relacion con el diferente estado

metabdlico producido por estos dos psicoestimulantes. Alhasson, Dupont,
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Schweinsburg, Taylor, y Patterson, (2001) desarrollaron un estudio en donde se
realiz6 un analisis comparativo del flujo sanguineo cerebral medido de la
tomografia computarizada por emisién de fotones individuales (SPECT) MRI
funcional entre los pacientes adictos a la metanfetamina y cocaina. Estudiaron a
21 participantes; 7 dependientes de cocaina en abstinencia con historia de
alcoholismo, 7 dependientes de metanfetamina en abstinencia con historia de
alcoholismo, y 7 sujetos control sin historia de alcoholismo y sin ninguna
adiccion. A todos los pacientes se les pidio realizar la tarea de identificacion de
palabras. Los hallazgos apuntan a que la cocaina en combinacién con el alcohol,
tiende a decrementar el flujo sanguineo cerebral especifico relacionado con
regiones frontales posteriores del cerebro. Mientras que la metanfetamina
combinada con el alcohol afecta el flujo sanguineo de manera generalizada, es
decir, la metanfetamina, en contraste con la cocaina, no aparenta tener un
blanco especifico en alguna region cortical., Mas aun, es aparente que la
cocaina altera la relacion entre el flujo sanguineo regional y global en
alcohdlicos, mientras que la metanfetamina no lo hace.

Por lo tanto, se considera que la accion producida por la CO y la ME
actuara de diferente manera en regiones del SNC y al mismo tiempo hara que
sea otro el funcionamiento metabdlico, se considera que al ser consumida la
droga por un periodo prolongado de tiempo ocasionara repercusiones duraderas
en regiones especificas del SNC, las cuales posiblemente poseen relacion con

importantes funciones cognitivas, de las cuales se hablara a continuacion.

I.2.4 Caracteristicas cognoscitivas relacionadas con el uso de la
mentafetaminay la cocaina en humanos.

Introduccion
El consumo de drogas se ha relacionado con alteraciones
neuropsicolégicas vinculadas con el alterado funcionamiento de diversas
regiones cerebrales (Verdejo, 2004). Los sistemas cerebrales afectados por el
consumo incluyen areas directamente implicadas con la activacion producida
por las drogas, y también son regiones implicadas en procesos cognitivos
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(Volkow et al. (2004). Los estudios neuropsicoldgicos (Verdejo-Garcia, 2004) y
de neuroimagen (Garavan 2005) apoyan la nocion de que la dependencia esta
asociada a una disfuncion de los circuitos neuronales en el que la corteza
prefrontal (CPF) juega un papel clave de organizacion de la actividad cognitiva.
La CPF tiene un rol muy importante en la formulacion y monitoreo de las
acciones dirigidas a una meta (Stuss y Knigth, 2002) y en el control ejecutivo de
la conducta. La especializacion regional dentro de la CPF tiene tres diferentes
circuitos funcionales relevantes para el control ejecutivo y la regulacion
emocional que han sido descritos, circuito prefrontal dorsolateral (PFDL),
orbitofrontal (OF), circuito de la corteza cingulada anterior (CAC). Una disfuncién
de cualquiera de estos circuitos se ha asociado a diferente déficits. La corteza
PFDL se ha asociado con los procesos implicados en la organizacion
metacognitiva, y pacientes con lesiones usualmente se desempefian
pobremente en tareas de memoria de trabajo y flexibilidad cognitiva (Bechara et
al., 2001). La corteza OF ha sido asociada con la regulacion emocional,
aprendizaje por estimulacion, y toma de decisiones. Pacientes con dafio en la
corteza OF wusualmente muestran deficiencias en test que evallan
procesamiento emocional, aprendizaje y toma de decisiones (Bechara et al.,
2000). Lesiones en la CAC estan asociadas con la falta de motivacion e
iniciativa. Hay correlatos neuropsicoldgicos de las lesiones de CAC y su bajo
desempefio en tareas de inhibicion de respuestas, particularmente en tareas con
el paradigma go/ no go (Tekin y Cummings, 2002; Garavan et al., 2002).

Diversos estudios muestran que la dependencia a sustancias esta
asociada con disfunciones cognitivas cuya localizacién implica la participacion
de la corteza prefrontal. Verdejo (2006), realizdé un estudio con dependientes a
sustancias (estimulantes, opioides, mariguana), se observo la presencia de tales
caracteristicas como: apatia, desinhibicion y disfuncion ejecutiva, asi mismo los
abusadores a sustancias mostraron un pobre desempefio, al compararlos con el
grupo control, en tareas cognitivas de memoria de trabajo, inhibiciébn de

respuestas y flexibilidad mental, asi como un mal procesamiento emocional,
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demostrando ademas una moderada correlacion entre las medidas cognitivas,
comportamentales y emocionales.

En el apartado siguiente se expondra lo que se ha encontrado en la
literatura referente al deterioro en tareas cognitivas tanto para el grupo de

metanfetamina como para el grupo de cocaina.

l.2.4.a Estudios de ME y sus implicaciones en aspectos cognitivos en sujetos

dependientes.

La literatura revisada incide en que existe una relacién entre el deterioro
cognitivo y el uso de metanfetaminas, Kalechstein, Thomas y Green, (2003)
examinaron si la dependencia de la metanfetamina estaba asociada con un
deterioro neurocognitivo, por medio de una bateria neuropsicolégica dividida
principalmente en cuatro dominios (atencién/velocidad psicomotora; habilidades
espaciales, aprendizaje y memoria, funciones ejecutivas, fluidez y flexibilidad),
que incluian las siguientes pruebas: tarea de asociacion de palabras, de
secuencia de numeros y letras, de memoria de trabajo espacial y de memoria
l6gica, que fueron tomadas de la Escala de Memoria de Wechsler; test de
aprendizaje verbal auditivo de Rey, figura completa de Rey, test de palabra-color
de Stroop, test de simbolos-digitos, Trailmaking test partes a 'y b.

Tareas que fueron aplicadas a 27 usuarios sin tratamiento, en periodo de
abstinencia entre 5 y 14 dias y 18 sujetos control. Los resultados revelaron que
los sujetos dependientes desempefiaron significativamente por debajo que los
sujetos controles, en los dominios de atencién y velocidad psicomotora,
aprendizaje y memoria y en la fluidez. Hallazgos parecidos fueron encontrados
por Simons (2000), que realiz6 una recopilacion de pruebas para evaluar el
aspecto cognitivo de los usuarios de la mentanfetamina y un grupo control, las
pruebas incluidas fueron: reconocimiento de digitos, Trail making test, a y b, test
de palabra-color de Stroop, Wisconsin card sorting test, inversién de digitos, y un
test de fluidez verbal (FAS). Los resultados de las pruebas indicaron que los

pacientes adictos a la metanfetamina presentan mayores deterioros en la
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memoria y la velocidad de procesamiento en las tareas de simbolos-digitos, test
de palabra-color de stroop y Trailmaking parte B.

Por otra parte Rippeth (2004) compar6 a usuarios de metanfetamina que
habian sido infectados por sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA),
usuarios puros de metanfetamina, y un grupo control, recopil6 una bateria
neuroposicologica para evaluar el desempefio en siete dominios: velocidad de
procesamiento (WAIS lll, simbolos-digitos y busqueda de simbolos, Trail making
test parte A), aprendizaje (Hopkins Verbal Learning Test—Revised, memoria
visoespacial), memoria (recuperacion diferida), abstraccion/ funciones ejecutivas
(test de categorias, Wisconsin card sorting test, trail making test parte b, Stroop,
test de plabras), fluidez verba (fluidez de letras, fluidez por categoria para
animales), atencion/memoria de trabajo (WAIS IllI- letra numero- frecuencia,
tarea de audicion seriada) habilidades motoras (Grooved pegboard test). En los
resultados que se obtuvieron se mostré un desempefio mas bajo por parte del
grupo de adictos en diferentes habilidades siendo diferencias significativas
significativo en las tareas de Atencion y Memoria de trabajo, Memoria
(recuperacion diferida).

Asi mismo, la inhibicion de respuestas, puede estar relacionada con la
dependencia a la ME, debido a que se ha observado que las estructuras
involucradas en este procesamiento presentan un rango de anormalidades en el
circuito Frontal/Ganglio basal, relacionados con niveles bajos de los
trasportadores de dopamina. (McCann, et al, 1998, Sekine et al. 2001, 2003,
Volkow et al. 2001b) bajas concentraciones de serotonina (Wilson, et al. 1996)
anormalidades en el metabolismo de glucosa (Volkow 2001a, London et al 2004)
y déficits en la materia gris relativo a controles (Thompson et al 2004).
Monterosso, et al.(2005), buscaban determinar si los abusadores a ME
demostrarian bajas respuestas en la inhibicién de la tarea Stop Sefialmas que
los sujetos control,y si las diferencias individuales entres los abusadores a
metanfetamina podrian ser correlacionadas con la duracidon y extensién de
abuso de la metanfetamina en 11 sujetos adictos. Los resultados mostraron que

los abusadores de ME presentan un tiempo de reaccion mas largo y que ésteno
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fue significativamente correlacionado con los afios de consumo, pero fue

correlacionad con la dosis de metanfetamina usada.

De esta manera podemos observar que el dafio a nivel de sistema DA
tiene cierta relacion con desempefio de los abusadores de ME en tareas
cognitivas puesto que presentan deficiencias, en comparacion con los grupos
controles, principalmente en la memoria, atencion, velocidad de procesamiento,
aprendizaje, flexibilidad, e inhibicibn de respuestas. Estos efectos en los
sistemas de DA van a persistir mucho tiempo después del dafio ocasionado,
aunque se cree que hay una recuperacion paulatina de los mecanismos
intrinsecos del cerebro, las evidencias apuntan a que no Sse recuperan
totalmente. Asi, Volkow et al. (2001) examinaron los efectos protectores de la
abstinencia en la perdida de trasportadores de la DA en el estriado, en cinco
abusadores de metanfetamina usando una tomografia de emisién de positrones,
los pacientes fueron evaluados en un periodo corto de abstinencia (<6 meses) y
una reevaluacion durante el periodo de proteccion en abstinencia (12-17 meses)
donde se pudo observar que los evaluados mostraron un incremento significativo
en el nimero de transportadores de dopamina (N. caudado +19%, putamen
+16%). El transporte DA increment6 con la abstinencia el cual puede indicar que
la metanfetamina induce la perdida de trasportes DA, y que reflejan cambios
temporales adaptativos, es posible que la perdida de los reflejos de la terminal
DA dafiada pueden recuperarse, o0 es posible que las terminales incrementen la
arborizacion sinaptica. Esto no sugiere que sea suficiente para la recuperacién
completa de la funcion dado que en las funciones motores evaluadas los

pacientes siguieron presentando deficiencias.
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Tabla 1. Estudios neuropsicolégicos de usuarios a ME

Estudio N Grupo | Abstinencia | Instrumentos Dominios deficientes
control

Salo (2002) 8 13 2-4 meses Stroop versién computarizada Funciones atencionales

Simons (2000) 65 65 - Test de repeticibn, Memoria de | Repeticion de memoria,
trabajo utilizando digitos, Wisconsing | recuerdo de un dibujo,
card, Wais-r, Beck, Wender Utha, | manipulacion de Ila
cuestionario de ADHD, Trail making | informacion, habilidad
test, Stroop color, test de vocabulario | para ignorar informacién
y pensamiento abstracto. irrelevante, pensamiento

abstracto

Kalechstein, 27 18 5-14 dias tarea de asociacion de palabras, de | y la velocidad de

Thomas y Green, secuencia de numeros y letras, de | procesamiento en las

(2003) memoria de trabajo espacial y de | tareas de simbolos-
memoria l6gica, que fueron tomadas | digitos, test de palabra-
de la Escala de Memoria de | color de stroop vy
Wechsler; test de aprendizaje verbal | Trailmaking parte B.
auditivo de Rey, figura completa de
Rey, test de palabra-color de Stroop,
test de simbolos-digitos, Trailmaking
test partes ay b.

Rippeth (2004) a7 60 4.5 meses Velocidad de informacion, (WAIS Ill), | Deficit global

Aprendizaje:  Hopkins  aprendizaje
verbal, Memoria, Hopkins aprendizaje
verbal memoria diferida, Abstraccion
y funcionamiento ejecutivo, test de
categorias, cartas de Wiscosin, trail
making test parte b, Stroop, Fluidez
verbal FAS fluidez de palabras y
animales,  Atencion/memoria  de
trabajo, WAIS IIl secuencia numero
tarea de adicion

letra, serial,

Habilidades motoras test pegboard.

generalizado, atencién y
memoria de trabajo,
aprendizaje, memoria,

habilidades motoras.

[.2.b. Estudios de CO y sus implicaciones en aspectos cognitivos en sujetos

dependientes

De la misma manera que en los pacientes adictos a la ME, los adictos a la

CO presentan deterioro en las funciones cognitivas relacionado con la cantidad

de la droga consumida. Ardila et al.

(1991) aplicaron una bateria

neuropsicologica a 37 abusadores de cocaina (crack) que incluian las tareas de
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escalas de memoria de Wheschler, test de figura de Rey (copia e inmediata
reproduccion), test de fluidez verbal (seméantico y fonolégico), test de
denominacion de Boston, Wisconsin card sorting test y tarea de digitos de
WISC. Los resultados revelaron que el desempefio presentado por el grupo de
adictos fue menor al esperado de acuerdo a su edad y a su nivel educativo. Los
participantes presentaron un significativo deterioro en la memoria a corto plazo y
atencién. Los resultados del test neuropsicologico fueron correlacionados con el
tiempo de consumo Yy la cantidad de uso, sugiriendo una relacién directa entre el

abuso de cocaina y el deterioro cognitivo.

Los hallazgos de Ardila et al (1991), relacionados con las funciones
cognoscitivas, concuerdan con los hallazgos encontrados por Javanovski et al.
(2005), en los estudios de neuroimagen de abusadores de cocaina donde el uso
de esta sustancia fue asociado con una disfuncién en el giro del cingulo anterior
y la corteza orbitofrontal, estas regiones estan altamente implicadas en la
mediacion de la atencidén y funciones ejecutivas respectivamente relacionadas

con diferentes estructuras del SNC.

De esta manera hay evidencias relevantes de que las funciones
cognitivas presentan un deterioro significativo para los abusadores, sin embargo
el consumo excesivo también se ha visto relacionado con el deterioro en la
inhibicién de respuestas, que posiblemente tenga implicacién con las conductas
de busqueda de la droga. Con las técnicas de neuroimagen Hester (2004),
encontré6 que el uso excesivo de la cocaina provoca una reduccién en la
actividad en el cingulo anterior y en la corteza prefrontal derecha, que son dos
de las regiones asociadas con el control de la inhibicion de las respuestas. Por
medio de la MRI se demostré que en una tarea de inhibicion (GO, NO-GO) los
usuarios de cocaina presentaban una dificultad para inhibir sus propias
acciones, particularmente cuando la memoria de trabajo se requeria, los
resultados revelaron que las bases neuroanatomicas para esta funcion

disejecutiva, componente de la adiccion, que sugieren el deterioro importante de
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las funciones ejecutivas, que predisponen a la persona a un mayor consumo y a

una recaida.

Di Sclafani et al. (2001), evaluaron las funcionas ejecutivas en
dependientes de crack en abstinencia y dependientes de crack y alcohol a las
seis semanas de abstinencia y a los seis meses, utilizaron una bateria
neuropsicolégica MicroCog comprendida por 6 dominios, atencidén (sucesion de
nameros y numeros en reversa, lista de palabras), funciones ejecutivas
(analogias, pareo de objetos), procesamiento espacial (tic tac 1 y 2, relojes),
memoria inmediata (historia 1 y 2, lista de palabras), memoria diferida (historias
1y 2, direcciones), tiempo de reaccion (timers 1y 2) que fueron aplicadas a 20
sujetos del abstinentes al crack, y 37 sujetos abstinentes al crak y alcohol. Los
resultados apuntan en un impedimento en el desempefio de las tareas
neuropsicoldgicas de las 6 semanas a los 6 meses principalmente en atencion,

funciones ejecutivas y procesamiento espacial.

Posiblemente estas afectaciones de las funciones cognitivas estan relacionadas
con la dosis y periodo de consumo, los cuales ocasionan un metabolismo
anormal, el cual posiblemente puede dafar la integridad del SNC y repercutir en
el comportamiento de una u otra manera. En el apartado siguiente trataremos de

mencionar estas afectaciones.

Tabla 2. Estudios neuropsicolégicos con usuarios a cocaina

Estudio N Grupo | Abstinencia | Instrumentos Dominios deficientes

control

Ardila (1991) 37 - Escalas de memoria Wheschler, | Memoria a corto plazo y
Figura de Rey, Fluidez verbal, Test | atencion,
de denominacién de Boston, cartas

de Wisconsin, tarea de digitos de

WISC
Javanovski (2005) 481 586 Funciones atencionales
y ejecutivas
van Gorp (1999) 37 27 72 hrs Memoria y estados de animo: Pobre recuperacion de

Test de aprendizaje verbal California, | la informacién (memoria
figura compleja de Rey, test de | diferida),
rotamiento, perfil de estados de

animo
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Streeter (2007)

50

24

Stroop

Pobre desempefio en
las tareas nombrar

color, leer palabras.

Di Sclafani /2001)

20/37

29

6semanas/6

meses

Atencién, Funcionamiento ejecutivo,

procesamiento  espacial, memoria

inmediata, memoria diferida, tiempo
Fluidez

de reaccion, verbal,

psicomotricidad.

Atencién, funciones
ejecutivas,
procesamiento espacial,
memoria
diferida /

funciones

inmediata,
atencion,
ejecutivas,

procesamiento espacial,

psicomotricidad.

Existen muy pocos estudios que comparen las diferencias directamente
en el procesamiento cognitivo en pacientes dependientes de Me y CO. Los
estudios existentes que pretenden evidenciar estas posibles discrepancias se
centran principalmente en aspectos moleculares en donde se estudian los
modelos animales (Carboni 2001,Justinova 2003), solamente se conoce un
estudio que hace una comparacion directa en el procesamiento cognitivo en los
dos psicoestimulantes que nos interesan. Simon et al. (2002), examina a 40
dependientes de ME y 40 dependientes de CO, con una bateria de evaluacién
gue comprende la memoria, la manipulacion de informacion, la habilidad para
ignorar informacion relevante, fluidez verbal, las cartas de Wisconsin y una
forma abreviada para obtener el coeficiente intelectual (Cl) y los compara con 80
sujetos control. En los resultados obtenidos se observa un desempefio
significativamente mas bajo en el grupo de ME comparado con el grupo control
en las tareas de recuerdo de palabras, la manipulacion de informacion, Stroop
palabra color, Cl, y cartas de Wisconsin, mientras que el grupo de CO en
relacion al grupo control muestra una deficiencia en los test de memoria de
palabras, el recuerdo de un dibujo y la memoria diferida, Stroop palabra color, y
Cl. Sin embargo, los autores no muestran un analisis de interaccion entre estos
dos grupos de dependientes, asi como, no se analiza de qué manera interfiere el
estado de intoxicacion de los participantes, siendo que no han presentado
ningun estado de abstinencia, y como esta condicién puede intervenir en los

resultados arrojados.
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[.2.5 Caracteristicas comportamentales de los adictos ala CO y
ME

Dado que los efectos producidos por las drogas estimulantes van a tener
una repercusion considerable en los aspectos moleculares, implicados en
anormalidades estructurales del SNC las cuales se les han visto relacionados en
bajos desempefios en tareas que evallan aspectos cognitivos, se considera que
de manera inherente habra aspectos comportamentales que estén relacionados
con las mismas areas cerebrales. Sin embargo, por cuestiones éticas no es
posible evaluar de manera directa el comportamiento en humanos, por lo tanto
en los estudios que se realizan se miden estas conductas relacionadas con el
comportamiento de manera subjetiva. En el siguiente apartado se presentaran
aspectos del comportamiento que se han visto relacionados tanto con la cocaina

como con la metanfetamina.
|.2.5.a La cocaina y comportamiento.

Se sabe que la intoxicacion por cocaina es la presencia de cambios
psicolégicos o comportamentales desadaptativos, clinicamente significativos que
aparecen durante o poco tiempo después del consumo de cocaina. Segun el
DSM-IV la intoxicacion por cocaina empieza habitualmente con una sensacion
de euforia (high) e incluye uno o méas de los sintomas siguientes: euforia con
incremento de la sensacion de vigor, sociabilidad, hiperactividad, inquietud,
hipervigilancia, sensibilidad interpersonal, charlataneria, ansiedad, tension,
estado de alerta, gran-diosidad, comportamientos estereotipados y repetitivos,
rabia o cOlera y deterioro de la capacidad de juicio y, en el caso de intoxicaciéon
cronica, afectividad embotada, cansancio o tristeza y retraimiento social. Estos
cambios comportamentales se acompafian de dos o mas de los siguientes
signos y sintomas, que aparecen durante la intoxicacién o poco tiempo después:
taquicardia o bradicardia, dilatacion pupilar, aumento o disminucion de la tensién
arterial, sudoracion o escalofrios, nauseas o voOmitos, pérdida de peso

demostrable, agitacion o retraso psicomotores, debilidad muscular, depresion
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respiratoria, dolor en el pecho o arritmias cardiacas y confusion, crisis

comiciales, discinesias, distonias o coma

Por otro lado la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) (2005),
sefiala que a nivel subjetivo la cocaina incrementa la lucidez, la sensacion de
bienestar, aumenta la energia (euforia), la sensacion de vigor, ansiedad,
paranoia e inquietud asi como la capacidad sexual, mientras que a nivel
comportamental incrementa la actividad motora, el rendimiento atlético en
deportes en los que se requiere atencion y resistencia, con una dosis excesiva
se presentan temblores, convulsiones y una mayor temperatura corporal. La
activacion del sistema nervioso simpatico aparece concomitantemente con los
efectos sobre la conducta. La cocaina posee un efecto potente de
vasoconstriccion que produce taquicardias, hipertension arterial y en dosis
elevadas puede provocar el infarto al miocardio y hemorragias

cerebrovasculares
1.2.5.b La metanfetamina y el comportamiento.

El DSM-IV menciona que la intoxicacion por anfetamina empieza
generalmente con una sensacion de bienestar («high»), seguida por la aparicién
de euforia, sensacion de mas vigor, tendencia al contacto social, hiperactividad,
inquietud, hipervigilancia, sensibilidad interpersonal, locuacidad, ansiedad,
tension, estado de alerta, grandiosidad, comportamiento estereotipado vy
repetitivo, coélera, rabia, violencia y deterioro del juicio. En el caso de intoxicacion
cronica, puede haber embotamiento afectivo junto con fatiga o tristeza y
retraimiento social. Estos cambios psicolégicos y comportamentales se
acompafan de dos o mas de los siguientes signos y sintomas: taquicardia o
bradicardia; dilatacién pupilar; elevacion o disminucion de la tension arterial;
sudoracién o escalofrios; nauseas o vomitos; pérdida de peso demostrable;
agitacion o retraso psicomotores; debilidad muscular, depresion respiratoria,
dolores en el pecho o arritmias cardiacas, y confusion. Por otra parte la OPS

menciona que a nivel subjetivo grandes dosis de anfetaminas se pueden
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presentar euforia, confusion, ideaciones paranoides, panico, en grandes dosis
eventualmente alucinaciones, mientras que anivel conductual se presentan
arritmias (usualmente no fatales), hiperactividad, fallas renales, efectos
vasocostrictivos que por consiguiente incrementan la presion sanguinea y en
ocasiones se presentan hemorragias craneales. Carvey (1998), expone que en
sobredosis de ME se pueden presentar convulsiones por la acidificacion de la
intensa actividad muscular, asi como en algunas personas pueden presentar
dolores de cabeza, vértigos, tension, fiebre, agitacion y otros sintomas psicoticos

gue hacen gue la persona tenga tendencias suicidas u homicidas

Como se comento en el principio de este apartado no se han encontrado
estudios en los que se mida directamente el comportamiento en humanos, y
puesto que en los estudios actuales se busca observar y registrar algunos
acontecimientos relacionados con sustancias y actividades, entre otras. Se
conoce que dentro del modelo animal es posible realizar este tipo de estudios,
se ha encontrado que algunos estudios que abordan los tipos de

comportamientos de la CO y ME que a continuacion revisaremos.

Se ha evidenciado que las diferencias en el mecanismo de accién entre
las dos drogas también son compatibles con las diferencias comportamentales
en el modelo animal. Izawa, Yananashi, Asakura, Yoshimi y Goshima (2006),
realizaron un estudio para determinar los efectos de la metanfetamina y la
cocaina en el nucleo acumbens. A un grupo de las ratas en estado consciente,
implantadas con las canulas de microdialisis, se le administraba la cocaina o
metanfetamina por via introperitonial y en pocos minutos se recolectaban por
microcanulas las muestras de la DA y DOPA. Al mismo tiempo se practicaba el
registro de la conducta (caminata, olfateo, secado, masticacion, cria). Los
autores observaron que la metanfetamina y la cocaina producian un efecto que
se relacionaba con el incremento de los niveles extracelulares de la dopamina.
Ademés, la metanfetamina se asoci0 con la elevacibn de los niveles
extracelulares de L-3, 4 Dihydroxiphenilalanina (DOPA), y la cocaina con su

decremento. Estas diferencias fueron asociadas con las manifestaciones
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comportamentales. En el registro comportamental se observdO que Ila
metanfetamina inducia los comportamientos de masticacién, caminata y olfateo
al compararlos con la linea base, mientras que la cocaina indujo solamente la
conducta de olfateo y ésta se manifestd en una menor medida que en caso de la
metanfetamina. Los hallazgos indican que la metanfetamina produce un mayor
efecto sobre la liberacion de la DOPA en el n. acumbens, y sobre el

comportamiento en la rata

De esta manera podemos decir que los efectos sobre el comportamiento
en el modelo animal se manifiestan con diferentes comportamientos, en donde
predominante mente la ME hace que se incrementen las conductas de
masticacion, caminata y olfateo al compararlos con la linea base, mientras que
la cocaina indujo solamente la conducta de olfateo en menor medida que la ME.
Mostrando de esta manera que existen diferencias marcadas en el
comportamiento animal, y posiblemente de igual manera los comportamientos
en los humanos deben de encontrarse potencializados por los efectos de estos

dos psicoestimulantes.
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Asi pues, tomando en cuenta lo expuesto en los antecedentes, podemos
observar que existen tanto las semejanzas como diferencias entre la CO y ME
en el efecto sobre el SNC y la conducta que pueden ser resumidas de forma

breve.

Las dos sustancias originan un efecto placentero, el cual esta asociado a
un incremento en la concentracion extrasinaptica de las monoaminas
principalmente incluyendo la dopamina (DA). Asi como, producen sensaciones
subjetivas y cambios a nivel conductual semejantes (euforia, incremento en la
actividad motora y alertamiento, sensacion de bien estar, pérdida de apetito y del
suefio entre otras).

En cuanto al efecto diferenciado de ambas sustancias sobre el SNC,
basandonos en las evidencias expuestas anteriormente, podemos mencionar
gue la CO y la ME a nivel molecular tienen discrepancias importantes en su
mecanismo de accion asociado con la recaptura de la molécula de la DA (CO
bloquea el receptor de la recaptura de la DA, y la ME compite por él). En la
farmacocinética se ha visto que la vida media de la CO en el organismo es mas
corta que la de ME, aproximadamente de 90 minutos, mientras que la de la ME
es de 11 a 12 horas. En cuanto a las respuestas fisiologicas, se ha observado
que las dos drogas producen un incremento en la presidon sanguinea, sin
embargo, en el caso de la CO este incremento es més subito y corto, en el caso
de la ME la presién se aumenta mas lentamente y se mantiene alta por mas
tiempo. Mas aun, la ME, a diferencia de la CO, es capaz de incrementar los
niveles de la DOPA - precursor de la DA. A nivel conductual en el modelo
animal, se ha reportado que la ME puede inducir ciertas conductas motoras en
mayor grado que la CO en el momento de la administracion de la sustancia. En
los estudios con neuroimagen en humanos se ha visto que la ME decrementa
mas que la CO el flujo sanguineo cerebral global. Este decremento producido
por la ME se ha reportado como difuso, mientras que la CO reduce el flujo
sanguineo relacionado con las areas especificas predominantemente frontales.

En cuanto a las estructuras cerebrales se ha reportado una mayor

alteracion en los dependientes a la CO en el metabolismo en las regiones
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orbitofrontal, orbital medial, giro cingular, asi como cambios en el patron de
activacion del sistema limbico y amigdala. Mientras que las evidencias en los
dependientes de ME muestran un similitudes en las alteraciones anatomo-
funcionales, incluyendo las cortezas dorsolateral, orbitofrontal, sistema limbico,

amigdala y ganglios basales.
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Seccion |l. Trabajo experimental

[I.1 Planteamiento del problema

En la actualidad, la drogadiccién es un problema de salud publica que
requiere de atencion por parte de la sociedad. De tal forma, la realizacion de
trabajos de investigacion relacionados con la dependencia a sustancias es
importante para la contribucion al conocimiento vinculado a los procesos de
rehabilitacion y readaptacion social de un gran numero de personas afectadas.
Las investigaciones disponibles en la literatura sugieren que el efecto de estas
dos sustancias psicoestimulantes CO y ME, es diferenciado sobre el organismo
y el SNC. Estas diferencias estan asociadas a sus mecanismos de accion, a los
sistemas de neurotransmision, a la farmacocinética y alteracion diferencial sobre
el flujo sanguineo cerebral entre otras caracteristicas. Asi mismo se plantea, que
las dos sustancias provocan alteraciones importantes en el funcionamiento del
SNC, particularmente en las cortezas orbitofrontal, prefrontal medial vy
dorsolateral, ganglios basales y el sistema limbico, y afectan diversas funciones
neuropsicolédgicas. A la fecha son escasas las evidencias sobre las diferencias
en alteraciones en el funcionamiento neuropsicolégico, y no se han encontrado
reportes que comparen su desempeio cognitivo tomando en cuenta el periodo
de abstinencia producidas por el consumo de cada uno de estos dos
psicoestimulantes.

Asi, el propédsito del presente trabajo es determinar la existencia de
diferencias en los perfiles neuropsicoldgicos de los adictos a la cocaina y a la
metanfetamina en periodo abstinencia, tomando en cuenta las funciones
cognitivas y motoras relacionadas con las areas de la corteza prefrontal y los

ganglios basales.
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[1.2 Objetivos

Objetivo general.

Determinar la existencia de diferencias en el perfil neuropsicolégicos en periodo

de abstinencia de dependientes a la cocaina o la metanfetamina.
Objetivos especificos.

Determinar la presencia del deterioro en cinco dominios cognoscitivos en grupos
de dependientes a la CO y a la Me en periodo de abstinencia: inteligencia

general, funciones ejecutivas, memoria, atencién y motricidad.

[1.3 Hipotesis
Hipotesis general

Los grupos de adictos presentaran una ejecucibn mas baja en todos los
dominios (nivel intelectual general, funciones ejecutivas, memoria, atencion y

motricidad) con relacion al grupo control.

El grupo dependiente a la ME presentard un deterioro cognoscitivo mas

generalizado y severo que el grupo dependiente a la CO.

Hipdtesis particulares.

e En cuanto al nivel intelectual (Cl), no se observaran diferencias significativas
entre el grupo de cocaina y control. Mientras que el grupo de ME presentara
un deterioro significativo en el nivel intelectual en relacion al grupo control y

grupo de CO.

e En cuanto a las funciones ejecutivas los dos grupos de dependientes

presentaran un deterioro en éstas en comparacién con el grupo control. Sin
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embargo el patrén de este deterioro va a ser distinto. El grupo de CO
manifestard un deterioro en las FE relacionado principalmente con las areas
de las cortezas frontal medial y orbitofrontal. Mientras que el grupo de ME
presentara alteraciones en las FE asociadas tanto en las areas frontal

medial, orbitofrontal como dorsolateral.

En las tareas de memoria, tanto a corto como a largo plazo, los dos grupos
de dependientes presentaran una ejecucion significativamente mas baja que
el grupo control. Ambos grupos manifestardn una ejecucién
significativamente mas baja en las tareas de memoria a corto plazo, mientras
gue la ejecucion del grupo de ME se vera mas afectada que la del grupo de

CO en las tareas de memoria diferida y de memoria de trabajo.

En las tareas de atencion ambos grupos de dependientes van a ser

significativamente diferentes al grupo control sin diferencias entre ellos.

Finalmente en las tareas que miden funciones motoras (fina y gruesa), los
grupos de dependientes presentaran las puntuaciones mas bajas que el
grupo control. El grupo de los dependientes de la ME presentaran la

ejecucion significativamente mas baja que el grupo de CO en estas tareas.
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[1.4 Metodologia

I1.4.a Participantes:

Para completar la muestra que se describird a continuacion se obtuvo
ayuda de diversas clinicas de rehabilitacion privadas (Minnesota, Back, Regreso
a la vida, Nuevo camino, Casa lago, Abriendo camino) y publicas (Centros de
integracion juvenil (C1J) (unidad de internamiento Zapopan), CIJ Culiacan, Casa
abierta A.C., Mafana es vivir A.C., Ayudando a vivir A. C., Pacifica A.C. Libre y
feliz A.C.), en el estado de Jalisco y en el estado de Sinaloa. La decision de
incluir las clinicas del estado de Sinaloa se tomé debido a que en Jalisco existe
elevada tasa de consumo de cocaina y no de drogas de disefio como la
metanfetamina, mientras que en Sinaloa se encuentra una mayor poblacion de
consumidores de drogas de disefio (metanfetamina). De los 189 sujetos que se
entrevistaron solamente 51 de ellos cumplieron con los criterios de inclusion, de
los cuales se hicieron 3 grupos, el primero (Grupo de Cocaina (GCO))
constituido por 21 sujetos dependientes de cocaina; el segundo (Grupo de
Metanfetamina (GME)) constituido por 16 sujetos dependientes de
metanfetamina; y el tercero (Grupo control (Control)) es constituido por 14
participantes. La manera de participar de todos los sujetos fue de manera
voluntaria, mientras que al grupo control se les remunero por tiempo con una
modica cantidad de dinero. La edad de los participantes oscila entre 18 y 46

anos.

Criterios de inclusion para los grupos de adictos:

e ser dependientes a sustancias (metanfetamina o cocaina) de acuerdo con
los criterios del DSM-IV;

e la droga de preferencia sea metanfetamina en el caso de GME vy la

cocaina en el caso de GCO; segun se haya expuesto en la entrevista.

e |os usuarios deben de tener una historia de consumo como minimo 2

afos ininterrumpidos;
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e tener un periodo de abstinencia como minimo de 20 dias al momento de

la evaluacion;

e sin antecedentes neuroldgicos, traumatismos y psiquiatricos antes de ser

dependiente a las sustancia;

e N0 presentar crisis sicoticos o otros trastornos psiquiatricos al momento

de la evaluacion;

e (ue el examen toxicologico en orina practicado antes de la evaluacion sea

negativo;
e puntaje minimo de 15 en el test de acentuacion de palabras

e que estén en proceso de rehabilitacion internados en una clinica de

rehabilitacion.

Criterios de inclusion para el grupo control:

e no ser dependientes a ninguna sustancia,

e sin antecedentes neurolégicos, traumatismos craneoencefalicos o

trastornos psiquiatricos;

e que el examen toxicolégico en orina practicado antes de la evalaucifion

sea negativo;

e puntaje minimo de 15 en el test de acentuacion de palabras

Los grupos fueron pareados por edad, nivel intelectual premorbido, escolaridad y
sexo. (ver tabla 1)

I1.4.b Instrumentos:

1.Para caracterizar la muestra (ver tabla 2):

l.a)Test de acentuacion de palabras. (Nelson, 1982 adaptado al
espafiol por Del Ser et al. 1997).
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El test de acentuacion de palabras (The Word Accentuation Test) ha
sido utilizado ampliamente para medir el nivel premdrbido de inteligencia. En
Chicago, EUA, se ha realizado una adaptacion para la poblacion hispana de esta
region llamada test de acentuacion de palabras - Chicago (The Word
Accentuation Test — Chicago) (Krueger et al. 2006). Esta prueba muestra alta
correlacién con otras pruebas de inteligencia ofreciendo una buena prediccién
del nivel intelectual general premorbido. En esta tarea se le pide al sujeto que
lea una lista de 30 palabras impresa en mayusculas sin acento y se le indica que
lea en voz alta las palabras, la respuesta se determina como correcta o

incorrecta con base en la acentuacién en la palabra pronunciada.

1.b) Cuestionario de historia clinica.

El cuestionario de la historia clinica fue desarrollado en el laboratorio de
neuropsicologia y neurolinguistica del instituto de neurociencia de la Universidad
de Guadalajara por Inozemtseva y Pérez y completado por algunos reactivos del
cuestionario sobre los antecedentes de uso de sustancias elaborado en la clinica
de rehabilitacion de adictos a sustancias — Minesota. El cuestionario de historia
clinica pretende reunir informacion basica como edad, sexo, escolaridad, datos
sociodemogréficos, asi como explorar la presencia de los antecedentes
neuroldgicos y psiquiatricos, patrones de consumo, dosis, via de administracion,
ambiente familiar, laboral y social entre otras caracteristicas relevantes para

nuestro estudio.

1.c) Cuestionario de criterios del DSM-IV para la dependencia de

sustancias.

El cuestionario para el diagnodstico de la dependencia de sustancias esta
disefiado con 17 preguntas que pretenden cubrir los 7 criterios propuestos por el
DSM-1V para diagnosticar el estado de dependencia de sustancias. De acuerdo

a los criterios del DSM-IV, la persona puede ser diagnosticada como
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dependiente de sustancias, si cumpla con 3 o mas criterios del diagndéstico en el

transcurso de los ultimos 12 meses.

2. Para la evaluacion neuropsicoldgica:

2.a) Escala de inteligencia para adultos (WAIS - 1ll) (Wechsler, 2003)

La escala de inteligencia Wechsler permite determinar el nivel de
inteligencia general. Se utiliza para evaluar habilidades cognitivas en individuos
de 16 a 89 afos de edad., consiste de 14 subpruebas: 7 Verbales (Vocabulario,
Semejanzas, Aritmética, Retencion de digitos, Informacién, Comprension,
Sucesion de letras y numeros) y 7 de Ejecucion (Figuras incompletas, Digitos y
simbolos, Disefio con cubos, Matrices, Ordenamiento de dibujos, Busqueda de
simbolos, Ensamble de objetos) que permiten las tradicionales puntuaciones de
Cl, asi como 4 indices: Comprension verbal, Organizacion perceptual, Memoria

de trabajo y Velocidad de procesamiento.

En esta investigacion se utilizara una versién abreviada del WAIS-III,
abreviada (péntada) (Sattler, 2003). Esta combinacién breve posee un
coeficiente de validez mayor a .90, las tareas a evaluar se eligieron de manera
gue no se repitieran con las tareas seleccionadas anteriormente. La combinacion
de estas tareas se tomo de las mejores combinaciones con base en su validez y
confiabilidad: Aritmética, informacion, figuras incompletas, digitos y simbolos-
claves y matrices.

Aritmética: se le presentan al sujeto una serie de problemas aritméticos en
palabras para que los resuelva mentalmente, sin utilizar 14piz o papel, y a los
cuales debe de responder de manera oral dentro de un limite de tiempo.
Informacidn: en esta tarea se requiere gue el sujeto responda de manera oral a
una serie de preguntas sobre informacion objetiva. Las preguntas abordan el
conocimiento general de acontecimientos, objetos, lugares y personajes
comunes.

Figuras incompletas: en esta tarea se le pide al sujeto que observe un dibujo y

sefale la parte importante que le hace falta a este. La persona debe de
responder dentro de un limite de tiempo.
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Digitos y simbolos- claves: en esta tarea la persona copia simbolos que estan

apareados con numeros. Mediante una clave, el individuo dibuja cada simbolo
debajo de su nimero correspondiente.

Matrices: en esta tarea la persona observa una matriz a la que le falta una
seccién e idéntica cada niumero o sefiala a una de cinco opciones de respuesta
gue completan la matriz. Tiene cuatro tipos de tareas de razonamiento verbal.
Patrones incompletos, clasificacion, analogia y razonamiento en serie.

Variables dependientes: CI total, puntuacién estandar de cada una de las

subpruebas utilizadas para calcular el Cl total.

2.b) Bateria de funciones ejecutivas (D-KEFS) (Delis D. Kaplan E., &
Kramer, J. 2001).

Este es una bateria de tareas que evalla funciones cognitivas de alto nivel,
referido como funciones ejecutivas, tanto en nifios como en adultos de 8 a 89
afos. De esta bateria se han seleccionado una serie de tareas de acuerdo a los
hallazgos en la literatura sobre las alteraciones en el sustrato neurofuncional de
personas dependientes, a continuacién se describiran los sub-test utilizados.

e 2.b.a) Test de Sorteo:

Esta tarea evalla la habilidad del sujeto para iniciar y solucionar problemas,
formar conceptos verbales y espaciales, asi como la habilidad del sujeto para la

flexibilidad de pensamiento.

La tarea consta de dos condiciones, en la primera condicion (sorteo libre)
el sujeto tiene que sortear un mazo con seis cartas de acuerdo de un principio
de clasificacion acomodandolas en dos grupos de tres cartas para cada sorteo, y
decir cual es el principio de la clasificacion que fue utilizado. En la segunda
condicion (tipo de reconocimiento) el sujeto debe de identificar el principio de

clasificacion de los dos grupos de cartas que se le estan presentando.

Variables dependientes: puntaje escalar del tiempo de ejecucion
considerado desde el inicio de la tarea hasta la finalizacion, y el numero de

aciertos obtenidos en ambas condiciones.
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e 2.b.b) Trail Making Test

Aqui se evalla la flexibilidad de pensamiento en una tarea visual-motora, asi
como el control de impulsos en la resolucién de problemas, la secuenciacion y

recursos atencionales.

Esta tarea est4d formada por cinco condiciones, en la condicion uno
(escaneo visual), se le presentan numeros impresos que estan de forma
aleatoria en una hoja, en donde se le pide al sujeto que marque solamente los
numeros “3” lo mas rapido posible. En la segunda condicién (secuencia de
nameros), el sujeto necesita unir con una linea una secuencia de nimeros en
orden (1-2-3...) que estan acomodados aleatoriamente. En la condicion tres
(secuencia de letras), el sujeto necesita unir con una linea una secuencia de
letras en orden (A-B-C...) que estan acomodadas aleatoriamente. En la cuarta
condicién (cambio de numero-letra) el sujeto necesita realizar un cambio de
estrategia y se le pide que ligue con una linea nimeros y letras en orden,
alternando un numero y una letra (A, 1,B, 2, C, 3 etc.), en la ultima condicion
(velocidad motora), al sujeto se le pide que una los circulos blancos siguiendo la

linea punteada que une a los puntos en la hoja impresa lo méas rapido posible.

Variables dependientes: Puntuaciones escalares de niumero de errores para las

cinco condiciones y el tiempo de ejecucion.
e 2.b.c) Fluidez verbal.

Esta tarea evalla la productividad verbal en el dominio verbal, asi como la

habilidad para cambiar de categoria conceptual.

Esta tarea esta conformada por tres condiciones: en la primera condicién
(fluidez verbal-literal) el sujeto necesita decir el mayor numero de palabras
posibles que inician con una de las tres letras F, A o S durante un periodo de 60
seg. En la segunda condiciéon (fluidez seméantica) el sujeto necesita decir el
mayor numero de palabras que pertenecen a las categorias semanticas primero
de animales y posteriormente nombres durante 60 seg. En la tercera condicion

(cambio de categoria) el sujeto necesita hacer un cambio de estrategia y
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nombrar el mayor niumero de veces posible dos categorias alternadamente, p.e;.

frutas —muebles- frutas-muebles etc. en 60 seg.

Variables dependientes: Puntuacion escalar de numero de palabras

producidas y numero de errores cometidos en cada condicion.
e 2.b.d) Test de fluidez gréfica.

En esta tarea se evalla la productividad grafica fluida en el dominio
espacial, asi como atencién visual, velocidad motora, habilidades viso-

espaciales, habilidades construccionales e inhibicién de respuestas.

Esta tarea tiene tres condiciones: en la primera condicién (puntos negros)
al sujeto se le presenta un cuadernillo que tiene 35 cuadros impresos
acomodados en filas de cinco y dentro de cada cuadro hay cinco puntos
acomodados aleatoriamente, el sujeto tiene que unir cuatro lineas los puntos
negros, se le pide que trate de realizar el mayor nimero disefios posibles en 60
seg. En la segunda condicién (solamente puntos blancos) se le presenta al
sujeto una nueva hoja similar a la anterior, pero ahora con 10 puntos cada
cuadro, cinco de ellos blancos y cinco negros, se le pide que realice el mayor
numero de disefios posible uniendo solamente los puntos blancos mediante
cuatro lineas. En la tercera condicidon (cambio) el sujeto se le presenta una hoja
similar a la condicién dos con 10 puntos acomodados de manera aleatoria, 5
puntos blancos y 5 puntos negros, se le pide al sujeto que necesita realizar el
mayor numero de disefios posibles, pero ahora necesita alternar las lineas

uniendo un punto negro y uno blanco (negro-blanco-negro-blanco, etc.).

Variables dependientes: Puntuacion escalar del numero total de disefios
correctos, numero de perseveraciones (disefios repetidos) y numero de

intrusiones (disefios incorrectos) para cada condicion.
e 2.b.e Test de interferencia palabra- color.

Esta tarea requiere de la flexibilidad mental, asi como la habilidad para el

control de impulsos tanto verbales como no verbales en la resolucion de la tarea.
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Esta tarea tiene cuatro condiciones: en la primera condicion (nombrar el
color) el sujeto tiene que decir los colores en voz alta, que se le muestran en una
hoja de la manera mas rapida posible, tratando de no equivocarse y no olvidar
ningun color. En la segunda condicion (lectura de palabra) se le pide al sujeto
gue lea las palabras impresas que se presentan en una hoja lo mas rapidamente
posible. En la tercera condicion (inhibicion) el sujeto tiene que decir cual es el
color con que estan pintadas las palabras, que tienen un significado diferente al
color que estan impresas, se le pide que lo realice lo mas rapido posible tratando
de equivocarse lo menos posible, y no olvidar ninguna palabra. En la cuarta
condicién (cambio/inhibicién) se le pide al sujeto que nombre lo méas rapido
posible el color de las palabras y no el significado de ellas, y cuando aparezca
una palabra en un cuadro tiene que cambiar de estrategia y leer la palabra y no
el color con la que esta pintada, se le pide que lo haga de la manera mas rapida

posible y tratando de no brincarse ninguna palabra.

Variables dependientes: Puntuaciones escalares del namero total de

errores y correcciones.
e 2.b.f) Torre

Esta tarea es una modificacion de Torre de Londres donde se evaltan la
capacidad de planeacion, habilidades para el aprendizaje de reglas, la inhibicién
de impulsos y respuestas perseverativas, atencion visual, y habilidades viso-
espaciales, asi como razonamiento en la modalidad espacial, y establecimiento

y mantenimiento de sets cognitivos.

En esta tarea al sujeto se le presentan disefios graficos y una tabla con
tres ejes y cinco aros de diferente tamafio. La persona tiene que realizar los
disefios presentados colocando los aros en los ejes respetando las siguientes
reglas: realizar un movimiento a la vez, con una sola mano, y no puede poner
una pieza grande encima de un mas pequefa. En total son nueve ensayos que

van incrementando su complejidad.

58



Variables dependientes: Puntuaciones escalares de numero de
movimientos para cada ensayo, numero de violaciones para cada ensayo, asi

como el tiempo en que se realiza la tarea.

2.b.g Inventario para la calificacion del comportamiento de
Funciones Ejecutivas (BRIEF-A) (Roth, R.M., Isquith, P.K., Gioia, G. 2005)

El Inventario estd estandarizado y validado para aplicarse a hombres y
mujeres. Consiste en dos medidas, la primera tiene que ser contestada por el
mismo paciente, mientras que la otra por un informante. La medida del auto-
informe captura la vision de los adultos de sus propias funciones ejecutivas o
auto-regulacion en su ambiente diario. Se disefi6 para ser contestado por
adultos entre la edad de 18 y 90 afios con amplio rango racial/étnico y en
educaciéon con un minimo de 5to. afio, se compone de 75 preguntas, mide
aspectos del funcionamiento ejecutivo (inhibicién, control emocional,
automonitoreo, iniciativa, memoria de trabajo, planeacién/organizacion,
organizacion de materiales, se administra en forma individual o grupal la
duracion es de 10-15 min. La medida del informante contiene las mismas
preguntas las que tienen que ser contestadas por tercera persona sobre la
conducta del paciente. El tiempo para calificacion se estima entre 15 y 20
minutos. Se obtiene un puntaje que corresponde a alteraciones leves,
moderadas y severas en el area de las funciones ejecutivas.

2.c) Bateria de atencion y memoria (NEUROPSI) (Ostrosky, Gomez,
Matute, Roselli, Ardila, Pineda, 2003)

Es un instrumento que permite medir atencién y memoria en personas de 6 a 85
afos, Se seleccionaron una serie de tareas de esta prueba relacionadas con los

dominios de atencion y memoria.
2.c.a) Atencién y concentracion

Esta tarea nos permite establecer la habilidad del paciente para enfocar y
sostener la atencion, antes de evaluar funciones mas complejas como la

memoria, el lenguaje o la capacidad de abstraccion.
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e 2.c.a.a) Retencion de digitos en progresion

En esta tarea el examinador lee una serie numeros y se le pide al examinado

gue repita inmediatamente la serie de niumeros que le acaban de decir.
Variables dependientes: puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
e 2.c.a.b) Cubos en progresion.

En esta tarea el examinador sefiala una seria de cubos y se le pide al

examinado que reproduzca en el mismo orden los cubos tocados.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
e 2.c.a.d) Deteccion visual

En esta tarea se le presenta al sujeto una hoja impresa con diferentes disefios,
se le pide que identifiqgue y marque con una X todas las figuras iguales a un solo

disefio (estrella) de la manera mas rapida posible en un tiempo de 60 seg.
Variables dependientes: Puntuacion estadndar de numero de figuras marcadas
e 2.c.a.e) Deteccion de digitos,

Se le pide al sujeto que ponga atencion a los digitos que se le seran leidos y que
trate de responder con un golpe en la mesa solamente cuando el sujeto escuche

un dos seguido de cinco en la lista de numero que se le digan.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
e 2.c.a.f)Series consecutivas.

Se le pide al sujeto que cuente de tres en tres del 1 hasta llegar al nUmero

cuarenta.

Variables dependientes: puntuacion estandar de tiempo en segundos, asi como

el nimero de aciertos.
2.c.b) Memoria.
Este grupo de tareas nos permite evaluar diferentes etapas de la memoria, la

fase de retencion o de registro, en la cual el sujeto recibe informacién, una fase
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de almacenamiento o de conservacion de la informacion y una fase de
evocacion o de recuperacion de la huella de la memoria, que seran evaluadas

por las siguientes tareas.
2.c.b.a) Codificacion.
e 2.c.b.a.a) Curva de memoria

En esta tarea se le pide al sujeto que repita una serie de palabras
inmediatamente después de que acaban de ser dichas por el entrevistador,

seran repetidas las mismas palabras en tres ensayos.

Variables dependientes: puntuacion estandar del promedio de aciertos obtenidos

en los tres ensayos.
e 2.c.b.a.b) Pares asociados.

En esta tarea se le lee al examinado una lista de pares de palabras, se le pide al
sujeto que trate de recordar una palabra de cada para al decirle la otra
completando asi el par. Esta tarea consta de tres ensayos de las mismas

palabras.

Variable dependiente: Puntuacién estdndar del promedio de aciertos obtenidos

en los tres ensayos.
e 2.c.b.a.c) Memoria l6gica (historias)

En esta tarea se le pide al sujeto que ponga atencién, se le cuenta una historia y
el examinado tiene que reproducirla inmediatamente después de haberla
escuchado. Después de que examinado termina, se le cuenta una nueva
historia y se le pide al sujeto que reproduzca la nueva historia después de que el

examinador ha termino de contarla.

Variables dependientes: Puntuacion estandar de total de aciertos obtenidos para

las unidades de la historia, y total de aciertos obtenidos para unidades del tema.

e 2.c.b.a.d) Codificacion proceso viso- espacial, figura compleja Rey
Osterreith (copia)
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En esta tarea se le pide al sujeto que copie en una hoja en blanco la figura que
se le muestra en la libreta de estimulos, se pide que se fije en los detalles por

gue mas adelante volvera a reproducir la figura.
Variables dependientes: Puntuacion estandar del numero de unidades copiadas.
e 2.c.b.a.e)Caras.

En esta tarea se le muestra al examinado en el cuadernillo de estimulos dos
fotografias de diferentes personas junto con sus nombres, y se le pide al sujeto
gue repita los nombres inmediatamente después de haber sido presentadas las
fotografias, se le indica al sujeto que mas adelante se le pedira que vuelva a
decir los nombres de las personas de la fotos.

Variables dependientes: Puntuacion estandar del nimero de aciertos obtenidos.
» 2.c.b.b Memoria de trabajo.
e 2.c.b.b.a) Retencion de digitos en regresion

En esta tarea se le pide al sujeto que repita de forma inversa la lista de nUmeros

gue se le acaban de nombrar

Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos total de

aciertos obtenidos.
e 2.c.b.b.b) Cubos en regresion.

Se le pide al sujeto que sefale una serie de cubos de forma inversa a la que el

evaluador mostro.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
2.c.b.c) Evocacion
e 2.c.b.c.a) Memoria verbal espontanea
Se le pide al sujeto que recuerde la lista de palabras que se le habian dicho.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.

e 2.c.b.c.b) Memoria verbal claves
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En esta tarea se le indica al examinado que acomode las palabras que se

evocaron anteriormente en frutas, partes del cuerpo y animales.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
e 2.c.b.c.c) Memoria verbal reconocimiento

En esta tarea se le lee al sujeto una lista de palabras y se le pide que mencione
con un si las palabras han sido nombradas en la primera lista de palabras que

se le habia leido.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
e 2.c.b.c.d) Memoria logica (historias)

En esta tareas se le pide al sujeto que trate de recordar todo lo que pueda

acerca de las dos historias que se le contaron anteriormente.

Variables dependientes: Puntuacion estandar del promedio total de las historias

y promedio total por tema.
e 2.c.b.c.e) Figura compleja.

En esta tarea se le pide al sujeto que dibuje la figura que habia presentado

anteriormente.
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.
e 2.c.b.c.f) Reconocimiento de caras.

En esta tarea se le muestra el cuadernillo de estimulos diferentes rostros de
personas y se le pide al sujeto que trate de reconocer las caras que se le habian
presentado con anterioridad y al mismo tiempo trate de recordar los nombres de

estas dos personas
Variables dependientes: Puntuacion estandar de aciertos obtenidos.

2.d) Test de desempeiio continuo (CPT) (Rosvold et al.,1956).

Esta prueba permite evaluar la capacidad para mantener la atencion a lo

largo del tiempo, ha sido ampliamente utilizada para medir el mantenimiento en
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el nivel de vigilancia y cambios psicofisiolégicos (Arruda et al., 1999; Valentino et
al., 1993; Valentino & Dufresne, 1991), en pacientes esquizofrénicos (Elvevag et
al.,, 2000), en pacientes con lesiones cerebrales o en nifios con déficit de
atencion. Cornblatt & Keilp (1994), basados en los estudios de Nuechterlein
(1991), sefalan que las versiones clasicas de la CPT (XX y AX) parecen ser
confiables y capaces de detectar rasgos de la atencidon que son estables en
intervalos prolongados. La prueba se aplica en version computarizada, consiste
en la presentacion individual de letras mayusculas amarillas (de la “A” a la “Z”)
sobre un fondo de color negro. La duracién de cada estimulo es de 50 mseg. y el
intervalo interestimulo es de 400 mseg, la tarea tiene una duraciéon de 11 min.
con 15 segundos y en ella se presentaron 1500 estimulos. Las instrucciones
fueron “tienes que presionar un botén, cada vez que aparezca la letra “X”,
siempre y cuando ésta haya sido precedida por la “A”. se realizo una muestra de
la tarea de 100 estimulos para que el sujeto se adecuara.

Variables dependientes: Puntuacion bruta de numero de aciertos, numero de

errores.

2.e) Motricidad
Motricidad fina:
Evaluada a través de dos tareas
Peagboard, (Klove, 1963).
En esta tarea se le pide al sujeto que inserte pijas en agujeros lo mas rapido
posible, primero con la mano dominante, mano no dominante y después con
ambas manos.
Variables dependientes: numero total de pijas insertadas para cada condicion.
Finger tapping test (Reitan y Wolfson, 1993).
En esta tarea se le pide al sujeto que presione el mayor nUmero de veces una
tecla de la computadora en un tiempo de 30 seg. Primero con la mano
dominante y después con la otra mano.
Variables dependientes: el nimero total de pulsaciones para cada una de las

manaos.
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Motricidad gruesa. (Carvajal, 2007)

Identificacion de las partes del cuerpo.
EvalGa la propiocepcion de las partes del cuerpo, asi la coordinacion motriz
gruesa.
Se le pide al sujeto se sitte en frente del evaluador, con los ojos cerrados, a 2
metros de distancia y se indica que toque diferentes partes de su cuerpo.
Variables dependientes: numero de errores cometidos

Tabla de equilibrio.
Se evalua el equilibrio dinamico, lateralidad y asociacion viso-motriz.
El evaluador se coloca a una distancia de 3 mtrs. frente al examinado y se le
pide camine en direccidn recta hacia el entrevistados viendo un punto fijo que el
se le mostrara.
Variables dependientes: puntaje total obtenido.

Salto con pie.
Se evalla coordinacién motriz gruesa, el equilibrio dinamico y la capacidad para
el movimiento sostenido asi como la percepcién temporal.
Se le pide al sujeto que se sostenga en su pie derecho, durante tres segundos y
luego salte hacia delante tres veces consecutivas con el mismo pie. Luego el
sujeto se vuelve a ubicar frente al evaluador y lo realice con el pie izquierdo.
Variables dependientes: numero de aciertos realizados.

Salto y caida
Evaluar el equilibrio dinamico, la coordinacion motriz gruesa y la kinestesia.
Se le pide al sujeto que de dos saltos hacia al frente.
Variables dependientes: puntaje total obtenido.

Recepcion de un balon.
Se evalla la coordinacién ojo-mano y seguimiento con la vista.
Se ubica al adulto parado frente al evaluador a una distancia de 2.5 mtrs. El
evaluador lanza una pelota de goma de unos 18 cms. De abajo hacia arriba 3
veces

Variables dependientes: puntaje total obtenido.
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Coordinacion motora.

e Cambios de la posicién de la mano.
El examinador realiza tres movimientos en secuencia, con su mano derecha
colocada sobre la mesa: pufio (mano empufiada, con el dorso hacia arriba), filo
(la mono extendida horizontalmente, en posicién parasagital) y palma (mano
extendida con el dorso hacia arriba), el sujeto debe repetirlo a continuacion; si no
lo loga, el examinador presenta de nuevo la secuencia hasta un total de tres
intentos
Variables dependientes: puntaje total obtenido.

e Movimientos alternos de las dos manos(Tareas tomadas de Neuropsi)
La manera consiste en la ejecucion de movimientos alternados y simultaneos,
gue consisten en cerrar una mano en un pufio colocada sobre la mesa con el
dorso hacia arriba y al mismo tiempo, extender la otra.
Variables dependientes: puntaje total obtenido.

e Reacciones opuestas
Se indica al sujeto que cuando el examinadora muestre su dedo indice, el sujeto
debe de mostrar su mano empufiada; y cuando el examinador muestre su mano
empufada, el sujeto debe mostrar su dedo indice. Una vez echo los ensayos
previos y comprendidas las instrucciones, la tarea se repite cinco veces,
mostrando al azar el dedo indice o el pufio.

Variables dependientes: total de puntaje obtenido.

Tabla 1 Criterios de pareamiento.

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F p

M (DS) M (DS) M (DS)
Edad 29.95 (8.1) 32.13 (7.5) 33.14 (5.5) .87 42
Escolaridad  12.33 (3.4) 11.13 (2.3) 12.29 (3.4) e .46
Test de 29.71 (6.5) 26.00 (6.7) 29..29 (6.8) 1.55 22

acentuacion

Nota: Medias (M), desviacion estandar (DS) de las puntuaciones obtenidas en los diferentes
criterios de caracterizacion de la muestra por grupo
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Tabla 2 Caracteristicas de los grupos

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14)
M (DS) M (DS) M (DS)

Dias de 27.33 (5.0) 28.63 (7.2) 0
abstinencia
Inicio de 20.00 (6.2) 20.12 (5.8) 0
consumo
Consumo 4.53 (4.0) 7.41 (8.4) 0
ininterrumpido
Dias a la semana 495 (2.0) 6.00 (1.5) 0
Dosis por dia (gr) 3.64 (2.4) 1.74 (.89) 0
BECK 13.45 (6.9) 14.56 (5.7) 3.79 (4.5)

Nota: Grupo cocaina (GCO), grupo metanfetamina (GME), y el grupo control (control).

Il. 4.c Procedimiento:

Una vez que se tenia contacto con los centros de rehabilitacion se hacian
llamadas periodicas para checar el ingreso de nuevos prospectos a participar. Al
establecer la existencia de candidatos potenciales se esperaba a que estos
cumplieran su periodo de abstinencia de entre 20 a 40 dias, inmediatamente
después se acudia a las instalaciones se entrevistaba al sujeto (sesion
informativa) y si cumplia con los criterios de inclusion se procedia elaborar el
llenado del expediente, si autorizaban que el sujeto participara en la segunda
fase después de la primera entrevista continudbamos con los ejercicios, de lo
contrario se hacia una cita en donde no interviniera con las actividades que
desarrollaban dentro del centro, para realizar la segunda y tercera fase de la
investigacion (aplicacion de instrumentos). En la sesion informativa (en
ocasiones con la ayuda del médico tratante) se le explicaban los objetivos, las
condiciones de la evaluacion y se le solicitaba su participacion. En caso de que

la persona aceptara la participacion voluntariamente se le pedia que firmara un
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consentimiento informado y se procedia con la sesién de evaluaciones, que
consistio en dos o tres sesiones aproximadamente de 1% hora de duracion cada
una.

En la primera cita se les aplicaron los cuestionarios de historia clinica, de
criterios del DSM-1V, cuestionario de Beck, NART, con el propdésito de corroborar
que el paciente cumpliera con los criterios de inclusion propuestos
anteriormente.

Los participantes que no cumplieron con estos criterios fueron excluidos de la
muestra.

En las citas subsecuentes se aplicaron las pruebas neuropsicolégicas: escalas
del WAIS IIl, NEUROPSI (atencién y memoria), BRIEF-A, funciones ejecutivas
de D-KEFS, pruebas de motricidad (gruesa y fina) y atencién sostenida (CPT).

El orden de aplicacion fue contrabalanceado.

Antes de cada sesion de evaluacion se les aplicé el analisis toxicoldgico en orina
para deteccion de los metabolitos de la cocaina, anfetamina y marihuana.
Después de aplicar y calificar las pruebas se elabor6 y se entreg6 al personal

médico de la clinica un informe de resultados para cada paciente evaluado.

Andlisis estadistico:

Para el andlisis de los resultados obtenidos se utilizé el paquete estadistico
SPSS 11.5. En el que se realizaron analisis de varianza de un factor para los 3
grupos en la mayoria de las tareas, y solamente un analisis de Kruskal-Wallis

para la tarea de motricidad gruesa.
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lll. Resultados.

En el siguiente apartado se mostraran los resultados obtenidos de la
aplicacion de la bateria de evaluacion neuropsicologica. Como muestra
representativa, ésta se constituye por 3 grupos; 21 sujetos del grupo de cocaina
(GCO), 16 sujetos del grupo de metanfetamina (GME) y 14 del grupo control
(Control).

Las tareas que se presentan a continuacion (tablas 3-16) representan
las puntuaciones escalares para las subescalas del WAIS Ill y D-KEFS,
puntuaciones normalizadas en los diversos dominios del NEUROPSI,
puntuaciones t para BRIEF-A, puntuaciones brutas en las tareas motricidad
(gruesa y fina) y aciertos de la tarea de atencidon sostenida (CPT). El analisis
estadistico que se llevo a cabo fueron dos, analisis de varianza de un factor
(ANOVA) para todas las tares del dominio neuropsicologico y analisis no

paramétrico de Kruskal-Wallis para la tarea de motricidad gruesa.

Tabla 3
Inteligencia general WAIS Il
Cl total y las subescalas aplicadas.

GCO GME Control
M (DS) M (DS) M (DS) F P n2
cl 99.95 (11.86) 97.44 (8.32) 107.29 11.72) 330 .045* 121
incorfwlgietas 10.19 (3.2) 10.38 (2.3) 11.29 (1.5) 799 456 .032
Claves  10.67 (1.4) 10.31 (1.8) 10.93 (1.5) 573 568  0.23
Aritmética  9.76 (2.21) 8.44 (1.96) 10.21 (3.37) 2.09 134 0.80
Matrices  9.57 (2.99) 10.31 (2.30) 11.14 (2.03) 1.6 212 0.63
Informacién 9.86 (2.76) 8.56 (1.86) 11.36 (2.8) 451  .016*  .158

Nota: Medias (M) y desviaciones estandar (DS) de las puntuaciones escalares obtenidas de los aciertos.
p < .05, ®= control > ME

En la tabla 3 se representan las medias (M) y desviaciones

estandar (DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también
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el valor de F, la significancia y el valor de eta (n°) que representa el tamarfio del
efecto sobre las variables dependientes. En la tabla 3 se muestran los resultados
gue corresponden al test de inteligencia WAIS llI, en donde se puede observar
gue los grupos de adictos muestran un desempefio bajo generalmente mas bajo
que el grupo control con las diferencias significativas en la tarea de informacién y

el Cl, el grupo de ME muestra puntuaciones mas baja que grupo de CO

Tabla 4
NEUROPSI Dominio de Atencién y concentracién

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F P N

M (DS) M (DS) M (DS)
Ret. digitos ~ 9.62 (3.78)  8.81 (2.61)  10.93 (2.70) 1.67 198 .065
Cubos prog. 9.76 (4.82) 9.25 (2.51) 11.36 (3.83) 1.14 .327 .046
Det. visual 11.71 (2.43) 13.19 (2.31) 12.57 (2.50) 1.73 .188 .067
Det. digitos  9.86 (3.26)  10.75 (2.46)  11.50 (1.40) 1.69 194 .066
Series 10.67 (2.76) 11.38 (2.09) 11.00 (2.57) .36 .700 .015

suces.

Nota: Grupo cocaina (GCO),, grupo metanfetamina (GME), y el grupo control (control).
Ret. Digitos- Retencion de digitos, Cubos prog- cubos progresion, Det. visual- Deteccidn visual, Det. digitos-
Deteccion de digitos, series suces.- series sucesivas.

Medias (M), desviacion estandar (DS) de las puntuaciones normalizadas obtenidas de los aciertos en tareas
aplicadas.

En la tabla 4 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n?) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes en el test de NEUROPSI atencion y concentracion.
En donde se puede observar que no existen diferencias significativas, sin
embargo las puntuaciones y el desempefio en estas tareas por parte de los

grupos de estimulantes se muestran mas bajos en relacion al grupo control.
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Tabla b

NEUROPSI Dominio de Memoria de trabajo y codificacion

GCO (n=5) GME (n=4) Control (n=3) F P
M (DS) M (DS) M (DS)
Retdig.regre. 11.29 (3.10) 9.69 (2.70) 12 (3.55) 2.22 119 .085
Cubosregre. 10.52 (3.76) 10.56 (3.46) 12 (3.11) 882 421 .035
Curv. mem.  10.10 (3.28) 8.88 (3.89)  12.14 (3.18) 3.37 0432 123
Pares asocia. 10.67 (2.97) 10.81 (3.93) 12.36 (4.14) 1.03 364 041
Mem. légica  9.14 (3.03)  7.38 (3.24)  12.76 (4.40) 9.18 .000? 275
012"
Fig. Rey O. 7.14 (3.91)  7.07 (3.84)  10.79 (2.19) 5.12 0232 179
.015°
Caras 8.81 (3.61) 9 (3.74) 9.14 (3.53) 320 728 013

Nota: p <.05, a= Control >ME, b= Control >CO

Ret. Dig, regre- retencion de digitos regresion, cubos regre-cubos regresiéon, curv. mem. —curva de
memoria, pares asocia.- promedio de los pares, mem. l6gica-memoria légica, promedio de las historias, Fig.
Rey O. Figura de Rey Osterreith

En la tabla 5 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n?) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes en las taras de NEUROPSI en los dominios de
memoria de trabajo y codificacion, en donde se puede observar que los grupos
consumidores de sustancias se desempefian en todas las tareas
deficientemente en relacion al grupo control, ademas existen diferencias
significativas en las tareas de curva de memoria (p< .043) (Control >ME),
memoria logica (ps .000, Control >ME, p<012 Control >CO) y en la tarea de
copia de un dibujo (Figura de Rey 0O.) (p< .023, Control >ME, p<015 Control

>CO)
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Tabla 6
NEUROPSI Dominio de Evocacioén diferida.

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=3) F P n2
M (DS) M (DS) M (DS)
Mem. Verb 10.29 (3.13) 10.44 (2.55) 12 (1.88) 1.96 .152 .076
espontanea
Mem verb 11.33 (3.12) 10.44 (10.44) 13 (2.88) 2.87 .066 .107
claves
Mem. Ver 11.48 (2.89) 12.19 (2.10) 12.71 (1.20) 1.27 2.89 .050
reconocimiento
Pareas 11.57 (2.76) 11.13 (3.59) 12.57 (3.34) .793 .458 .032
asociados
Mem. l6gica 9.14 (3.54) 7.31 (3.11) 13.07 (3.77) 10.60 .000% .306
.006°
Fig Rey O. 8.57 (3.05) 8.40 (3.39) 14 (2.98) 15.43 .000% .396
.000°
Reconocim. 12.10 (1.13) 12.06 (.99) 12.50 (.59) 972 .386 .039
Caras.

Nota: p<.05, a= Control >ME, b= Control >CO

Mem. Verb espontanea- memoria verbal espontanea, Mem. Verb claves- memoria verbal por claves, Mem
verb reconocimiento- memoria verbal por reconocimiento, Mem. légica- memoria légica, promedio de
historias, Fig, rey O.- Figura de Rey Osterreith, Reconocim. caras- reconocimiento de caras.

Medias (M), desviacion estandar (DS) de las puntuaciones normalizadas obtenidas de los aciertos en las
tareas aplicadas

En la tabla 6 se representan las medias (M) y desviaciones estandar (DS) de las
puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de F, la
significancia y el valor de eta (n) que representa el tamafio del efecto sobre las
variables dependientes que corresponden al test de NEUROPSI dominio de
evocacion diferida, en donde se puedo observar un bajo desempefio
generalizado por parte de los grupos de abusadores de sustancias en relacién al
grupo control, asi como algunas diferencias significativas en las tareas de
memoria logica ( p< .000, Control >ME, p<.006 Control >CO), y figura de Rey (p<
.000, Control >ME, p<.000 Control >CO), asi mismo se puede observar una

tendencia de bajo desemperio en la tarea de memoria verbal claves (p<.066).
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Tabla 7
Funciones ejecutivas —Trail making test

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F p N
M (DS) M (DS) M (DS)
Cambio num-  8.38 (3.27) 6.44 (3.18) 7.93 (3.79) 155 .222 .061
letr.
Indice de Flex 11.10 (3.27)  9.81 (2.40) 9.71 (2.61) 1.47 238 .058
Errores 8.14 (3.77) 7 (3.89) 8.62 (2.32) 848 435 035

Nota: Cambio num-letr. — cambio de numero a letra, Indice de Flex- Indice de flexibilidad cognitiva, Errores
Medias (M) y desviacion estandar (DS) de las puntuaciones escalares obtenidas por los tiempos realizados
en las tareas aplicadas

En la tabla 7 representan las medias (M) y desviaciones estandar (DS)
de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de F, la
significancia y el valor de eta (n?) que representa el tamafio del efecto sobre las
variables dependientes que corresponden al test de Funciones Ejecutivas Trall
making test en donde se pueden observar que no hay diferencias significativas y

gue los grupos se desempefiaron de manera similar.

Tabla 8
Funciones ejecutivas- Fluidez verbal

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F P N

M (DS) M (DS) M (DS)
Fluidez 11.52 (3.97)  9.31 (3.04) 12.36 (4.16) 271 .076 102
Fonolégico
Fluidez 11.43(3.52) 10.19(3.43) 12.71 (3.56) 1.93 .156 .075
Semantica
Fluidez 10.81 (4.29) 8.38 (3.77) 11.07 (2.30) 2.65 .081 .100
Cambio
indice 11.10 (4.31) 8.88 (2.91) 11.64 (1.94) 2.96 .061 110
flexibilidad

Nota: p<.05, c= ME >CO
Fluidez fonoldgica, fluidez semantica, fluidez de cambio, indice de flexibilidad.

Medias (M) y desviacion estandar (DS) de las puntuaciones escalares obtenidas por los aciertos obtenidos
en las tareas aplicadas.
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En la tabla 8 se representan las medias (M) y desviaciones estandar (DS)
de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de F, la
significancia y el valor de eta (n) que representa el tamafio del efecto sobre las
variables dependientes que corresponden al test de funciones ejecutivas- fluidez
verbal, en donde se puede observar que el grupo de ME tiene una tendencia a
desempeiiarse por debajo de los resultados del grupo de CO y ambos grupos
del grupo Control, sin embargo no existen diferencias significativas.

Tabla 9
Funciones ejecutivas- Fluidez grafica

GCO (n=21) GME (n=16)  Control (n=14) F P N

M (DS) M (DS) M (DS)
Disefio- lleno  9.57 (2.71) 9 (2.72) 10.79 (2.96) 155 .223 .062
Disefio- vacié  10.24 (3.20) 10.13 (3.29)  10.93 (3.19) 265 .768 .011
Disefio 10.76 (3.52) 8.73 (3.01) 10.86 (2.93) 217 .125 .085
cambio
indice 10.38 (3.17) 9.20 (3.14) 9.64 (3.12) 645 529 .027
Flexibilidad

Nota: Disefio con puntos llenos, disefio con puntos vacios, disefio cambiando de puntos, indice de
flexibilidad cognitiva.

En la tabla 9 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n?) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes que corresponden al test de funciones ejecutivas-
fluidez grafica, en donde se observa un desempefio similar en los grupos CO y
Control, mientras que el para el grupo de ME se muestra una tendencia a

obtener puntuaciones mas baja en relacion a los otros dos grupos.

Tabla 10
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Funciones ejecutivas- Test de interferencia palabra-color

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F P n°
M (DS) M (DS) M (DS)
Interferencia  10.90 (2.25) 10 (2.60) 9.93 (2.73) .871 425 .035
Cambio 10.29 (3.13) 9.81 (1.68) 10.07 (3.17) 187 .877 .005
Coeficiente 9.48 (3.37) 9.88 (2.27) 10.07 (2.81) 192 826  .008

de inhibicién

Nota: Tareas: Interferencia, cambio, Coeficiente de inhibicion.

En la tabla 10 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n°) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes que corresponden al test de Funciones Ejecutivas-
interferencia palabra-color, en donde no se observan diferencias significativas y

muestran un desempefio similar.

Tabla 11

Funciones ejecutivas- Test de torre

GCO (n=5) GME (n=4) Control (n=3) F P n
M (DS) M (DS) M (BS)
Latencia 35.52 (24.61)  37.69 (19.53) 38.36 (19.62) 083 .920 .003
Total de 136.38 (44.96) 124.63(29.18) 135.57(29.04) 539 587  .022
movimientos
Violaciones 2.76 (4.11) 3.19 (3.92) 1.43 (2.62) 9.13  .408 .037
Tiempo de 457.57 459.56 504.43 473 626 .019
efectividad (125.53) (155.26) (135.79)
Puntaje 10.10 (2.68) 9.06 (1.43) 10.29 (2.16) 1.40 .255  .055

Nota: Medias (M) y desviacion estandar (DS) de las puntuaciones escalares obtenidas por los aciertos y el

tiempo obtenidos en las tareas aplicadas

En la tabla 11 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de

F, la significancia y el valor de eta (nz) gue representa el tamafio del efecto sobre
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las variables dependientes corresponden al test de funciones ejecutivas —torre,
en donde podemos observar la latencia de respuesta para el primer movimiento
es mayor en el grupo control en relacion al los grupos de CO y ME, mientras que
para el total de movimientos el grupo de ME realizo menor numero de
movimientos en relacidén a los grupos Control y CO, sin embargo el niumero de
violaciones del grupo de ME son mayores en relacion a los otros grupos, en el
tiempo de efectividad el grupo control toma mas tiempo, en relacion a los grupos
ME y CO sin ser significativas, y en cuanto a la puntuacion obtenida el grupo
Control y CO tienen una mayor puntuacion en relacion al grupo ME sin llegar a

ser significativas.

Tabla 12

Funciones ejecutivas- Sorteo de las cartas

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F P 2
M (DS) M (DS) M (DS)
Agrupaciones  10.05 (2.29) 7.38 (3.07) 9.93 (2.09) 5.99 .007° 200
correctas .0213
Etiqueta verbal  9.24 (2.07) 7 (3.18) 9.79 (2.08) 5.61 .024° 190
.010%
Reconocimiento 9.10 (2.60)  6.75 (3.51) 9.57 (2.24) 450 .042° 158
.024%

Nota: p<.05, a = Control >ME c= CO> ME

En la tabla 12 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n°) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes que corresponden al test de Funciones Ejecutivas del
sorteo de las cartas, en donde se puedo observar que el grupo ME muestra un
clara tendencia a un bajo desempefio en las tareas de agrupaciones correctas (p
<.007 CO>ME, p <.021 Control>ME), Etiquetas verbales (p <.024 CO >ME, p
<.010 Control> ME), y para el reconocimiento de las agrupaciones (p <.042CO
>ME, p <.024 Control >ME).
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Funciones ejecutivas- BRIEF-A

Tabla 13

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F P e
M (DS) M (DS) M (DS)

Inhibicion 63.05 (10.32) 57.13 (9.14) 47.42 (7.64) 10.50 .000° .323
.027%

Flexibilidad 59.60 (9.02) 58.40 (11.80) 49.83 (8.29) 4.02 .025° 154

Control 61.75 (8.60) 57.20 (10.36) 49.83 (8.29) 5.82 .004° .209

emocional

Automonitoreo  64.60 (9.83) 64.27 (9.77) 50.17 (5.95) 11.26 .000°  .339
.001%

Iniciacion 57.35 (10.13) 54.40 (7.82) 45.50 (6.27) 7.29 .001° .249
.028%

Memoria de 62.40 (13.51) 58.73 (10.49) 51.83 (9.07) 3.11 .042° 124

trabajo

Planeacion 60.45 (11.26) 56.67 (10.42) 49.92 (6.48) 416 .016° .159

organizacién

Monitoreo de  61.75 (10.24) 58.60 (9.43) 53.08 (9.67) 290 .065 117

tareas

Organizacion  52.85 (10.01) 51.07 (8.96) 45.33 (8.43) 250 .093 .102

de materiales

Mi 61.52 (17.01 61.20 (11.23) 49.17 (7.27) 3.72 .038° 142

Bri 57.57 (16.75) 57.60 (9.94) 48.92 (6.43) 2.04 142 .083

GEC 63.05 (10.09) 59.33 (10.23) 48.67 (6.42) 319 .021° .148

Nota: p<.05, a= Control<ME, b Control< CO
Mi, indices de Metacognicién
Bri, indice de regulacion del comportamiento

GEC, Composicién global ejecutiva

En la tabla 13 se representan las medias (M) y desviaciones estandar (DS) de
las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de F, la
significancia y el valor de eta (n) que representa el tamafio del efecto sobre las
variables dependientes que corresponden al test ecolégico BRIEF- A, en donde
una mayor puntuacion implica un mayor deterioro, mientras mas bajo el puntaje
menor es el impedimento en esta tarea, asi pues se muestran puntuaciones que
son significativas del grupo de CO en relacion al grupo Control en las tareas
.001), Flexibilidad (p< .05), (p< .05),
automonitoreo (p< .001), Iniciacion (p< .001), memoria de trabajo (p< .05),

Inhibicién (p< control emocional
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planeacion (p< .05), el indice de metacognicion (p< .05) y la composicién
ejecutiva global (p< .05). Mientras que el grupo de ME se desempefaba
significativamente diferente en relacion al grupo Control en las tareas de

inhibicion (p< .05), automonitoreo (p< .05) e iniciacion (p< .05).

Tabla 14
Motricidad fina — Finger tapping y Peagboard

GCO (n=21) GME (n=16) Control (n=14) F P s

M (DS) M (DS) M (DS)
Tapping der. 204.63 (26.22) 213.79 (25.77) 205 (30.28) 510 .604 .025
Tapping izg. 181.69 (19.88) 202.07 (47.41) 183.77 (18.93) 1.82 .174 .084
Peagboard 14.94 (1.43) 14.14 (1.95) 14.93 (1.81) 1.03 .363 .046
der.
Peagboard 14.39 (1.53) 13.64 (1.44) 13.14 (1.83) 2.44 .099 102
izq.
Ambas 12.22 (1.70) 11.50 (1.22) 11.86 (1.46) 9.22 .405 041
manos der
Ambas 12.61 (2.27) 11.43 (1.28) 11.50 (1.50) 223 .120 .094
manos izq.

Nota: Grupo cocaina (GCO), grupo metanfetamina (GME), y el grupo control (control).

En la tabla 14 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n°) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes que corresponden al test de motricidad fina, en
donde se puedo observar un mejor desempefo en las tareas de tapping por
parte del grupo ME en relaciona sal grupo CO y Control, sin embargo en las
tareas de peagboard tiene una tendencia a mejor desempefio el grupo CO en

relacion al grupo ME.

Tabla 15

Motricidad Gruesa
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GCO (n=5) GME (n=4) Control (n=3) x GI P

M (DS) WM™ (DS) WM™ (DS)
Partes del 3.59 (.79) 3.43 (.93) 4 5.83 2 .054
cuerpo
Linea de 3.76 (.66) 3.86 (.53) 4 1.67 2 43
equilibrio
Salto pie 3.88 (.33) 3.86 (.36) 3.93 (.26) .36 2 .83
derecho
Salto pie 3.88 (.33) 3.64 (.49) 3.93 (.26) 4.48 2 10
izquierdo
Salto caida 3.88 (.33) 3.93 (.26) 3.93 (.26) 27 2 .87
Coordinacion 1.76 (.43) 1.71 (.46) 1.93 (.26) 2.17 2 .33
derecha
Coordinacion 1.88 (.33) 1.71 (46) 2 4.89 2 .089
izquierda,
Movimientos 1.88 (.33) 1.64 (.49) 1.93 (.26) 4.48 2 10
alternos

Nota: Grupo cocaina (GCO), grupo metanfetamina (GME), y el grupo control (control).
Gl= grados de libertad

En la tabla 15 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
+%, los grados de libertad (GL) vy el valor de P sobre las variables dependientes
gue corresponden al test de motricidad gruesa en donde no se observan

diferencias significativas en la prueba no paramétrica aplicada (Kruskal- Wallis).

Tabla 16
CPT

GCO (n=1) GME (n=2) Control (n=3)
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M (DS) M (DS) M (DS) F P n
Bloque 1 83.58(16.99) 90.08 (21.11) 90 (19.94) 455 638 .025
aciertos
Bloque 1 15.42 (28.63) 15.15 (13.93) 37.05 (51.31) 1.68 .200 .086
errores
Tiempo 1 456.76 (61.94) 458.91 (59.05) 466.36 (51.84) 135 .875 .007
Bloque 2 79.83(21.53) 84.00 (23.22) 90.79 (19.27) 879 424  .047
aciertos
Bloque 2 24.50 (32.66) 24 (20.29) 53.29 (78.13) 141 .255 .073
errores
Tiempo 2 448.34(50.42) 455.55(72.50)  444.19 (55.42) 118 .889 .007
Bloque 3 76.92 (21.48) 79.54 (22.39) 84.65 (20.96) 567 572 .031
aciertos
Bloque 3 28.67 (29.21) 25.46 (21.94) 57.50 (62.81) 227 117 112
errores
Tiempo 3 438.87 (60.43) 468.69 (55.96) 438.92 (60.78) 1.10 .343 .058

Medias (M) y desviacion estandar (DS) de las puntuaciones de los aciertos obtenidas por los
bloques de 500 estimulos en la tarea aplicada.

En la tabla 16 se representan las medias (M) y desviaciones estandar
(DS) de las puntuaciones obtenidas de los aciertos, asi como también el valor de
F, la significancia y el valor de eta (n?) que representa el tamafio del efecto sobre
las variables dependientes. corresponden al pruebas de de atencion sostenida,
en donde se puede observar a lo largo de la tarea que el desempefio de los tres
grupos es similar al principo de la tarea, mientras va avanzando el tiempo en el
bloque 2 y 3 se ve que existe una tendencia a mejor desempefio del grupo
control en relacién a los grupos CO y ME, en cuanto a los errores el grupo
Control presenta mayor numero de errores en todos los bloques en relacién al
los grupos CO y ME, y el tiempo de respuestas entre los tres grupos se muestra

similar.

IV. Discusion:

El objetivo del presente trabajo fue, determinar las posibles diferencias

en los perfiles neuropsicologicos de participantes dependientes a la cocainay a
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la metanfetamina en periodo de abstinencia. Para este propdsito se obtuvieron
los resultados de la ejecucién en diferentes tareas neuropsicologicas de tres
grupos de participantes. Después de procesar estadisticamente los resultados
obtenidos, observamos que el grupo de ME presentd una tendencia de una
ejecucion mas baja que el grupo de adictos a la CO y el grupo control, a su vez,
el grupo de CO mostr6 una tendencia de una ejecucion mas alta que el grupo de
ME y mas baja que el grupo control, lo que coincide con la hip6tesis propuesta.
Asi mismo, el grupo de ME evidencio un CI total significativamente mas bajo que
el del grupo control, que también coincide con la hipotesis propuesta para esta
investigacion. Entre otras funciones neuropsicoldgicas donde el grupo de ME fue
significativamente més bajo que el grupo control podemos distinguir: la memoria
en la fase de codificacion en su modalidad auditiva (tarea de lista de palabras y
de historias) y visual (copia de figura de Rey), memoria diferida auditiva
(recuerdo espontaneo de historias) y visual (evocacion de figura de Rey),
conceptualizacion y razonamiento verbal (tarea de sorteo de cartas, mediciones
namero de agrupaciones, denominacién de las agrupaciones y reconocimiento
de agrupaciones), inhibicion, automonitoreo y iniciativa medidas a través del
cuestionario de BRIEF-A, memoria verbal a largo plazo y conocimientos
adquiridos medida a través de la subescala de informacion del WAIS-IIl. Entre
las tareas mencionadas el grupo de ME también fue significativamente mas bajo
gue el grupo de CO en la tarea de conceptualizacion y razonamiento verbal de la
bateria de funciones ejecutivas de Delis-Kaplan. Finalmente, el grupo de CO
presentd las puntuaciones significativamente mas bajas que el grupo control en
las siguientes funciones neuropsicolégicas: memoria en la fase de codificacién
en su modalidad auditiva (tarea de recuerdo de historias) y visual (copia de
figura de Rey), memoria diferida auditiva (recuerdo espontaneo de historias) y
visual (evocacion de figura de Rey). Ademas, el grupo de CO fue
significativamente diferente del grupo control (a favor del grupo control) en las
siguientes escalas de funciones ejecutivas medidas a través del BRIEF-A:

inhibicion, flexibilidad, control emocional, automonitoreo, iniciativa, memoria de
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trabajo, planeacion y organizacion, y en los indices de metacognicion y
compuesto global ejecutivo.
Con base a los resultados obtenidos y con la intencién de interpretarlos nos

permitimos platear las siguientes preguntas:

¢Cuales son las caracteristicas esenciales de los perfiles
neuropsicolégicos de los pacientes? ¢Son diferentes sus perfiles

neuropsicologicos?

Tomando en cuenta los resultados obtenidos y el tamafio del efecto
presentado, podemos sugerir que las funciones neuropsicolégicas mas
afectadas por el consumo de psicoestimulantes son la memoria diferida tanto
auditiva como visual y funciones ejecutivas de inhibicion y autocontrol medidas a
través del cuestionario de funciones ejecutivas BRIEF-A para registrar las
funciones ejecutivas dentro del contexto de la vida cotidiana. Estas funciones
son seguidas (considerando el grado de afectacion), por la fase de codificacién
de memoria tanto auditiva como visual, procesos de conceptualizacion y
razonamiento verbal y las funciones ejecutivas tales como control emocional y
iniciativa. Finalmente, las funciones neuropsicolégicas que resultaron ser
afectados en los grupos de pacientes en comparacion con el grupo control pero
con un tamafio de efecto menor son el CI total, acceso a la memoria verbal a
largo plazo, codificaciéon de la lista de palabras, flexibilidad, memoria de trabajo,
planeacion y organizacion y los indices de metacognicion y ejecutivo global.
Nuestros resultados nos arrojan evidencias que nos permiten considerar la fase
de consolidacion de la memoria declarativa como una funcibn de mayor
vulnerabilidad en los consumidores tanto de CO como de ME. Segun nuestras
hipotesis, pensabamos que los dos grupos de adictos presentaran alteraciones
en la memoria pero el grupo de ME las tendria mas acentuadas. Los resultados
evidencian gque los dos grupos muestran un patrén de alteracion en la memoria

muy semejante.
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Es evidente que el grupo de ME esta mas afectado que el grupo de CO
en las funciones evaluadas. Las funciones donde el grupo de ME muestra un
mayor déficit son de conceptualizacion y razonamiento verbal medidas a través
de la tarea de sorteo de cartas de la bateria de Delis-Kaplan, dado que en esta
tarea el grupo de ME mostro la ejecucion significativamente mas baja
comparada no solamente con el grupo control sino también con el grupo de CO.

El déficit en las funciones ejecutivas se registro exclusivamente en las
funciones medidas a través del cuestionario BRIEF-A que se considera como
una medida ecologica (dentro del contexto del individuo) de las funciones
ejecutivas. Sorprendentemente, CO mas afectada que el grupo control que es lo
contrario a la tendencia general. Se cree este cuestionario permite a los sujetos
reflexionar sobre sus capacidades cognitivas y estados conductuales
(mecanismos metacognitivos), en donde el grupo de CO presuntamente tiene la
capacidad de ser mas autocritico y reconocer su afectacion en el contexto del
individuo, el cual podria estar asociado con un menor grado de afectacion a nivel
metacognitivo.

En cuanto a otros procesos cognitivos, en las tareas de atencion y de
funciones motoras no hemos encontrado diferencias significativas entre los

grupos que es lo contrario de lo esperado.

Solamente se tiene reporte de un articulo de revision cientifica que
intenta explicar el desempefio cognitivo en usuarios a estimulantes, el cual es
muy similar al interés que perseguimos. El estudio de Simon (2002) toma como
muestra a sujetos que siguen consumiendo la droga al momento de la
evaluacion, en donde los resultados muestran algunas similitudes a las que se
obtuvieron en este estudio, ellos encontraron que los grupos de CO y ME se
exhiben deficiencias en los procesos de memoria, especificamente en la
consolidacion, a diferencia de nuestro estudio ellos mostraron una afectacion
mas generalizada para el grupo de CO. Asi mismo el grupo de ME presento un
deficiente desempefio el manejo de informacion y velocidad perceptual en

relacion al grupo de CO y control, en nuestro estudio, no se evidenciaron estos
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mismos patrones, finalmente se mostré un patrén similar al encontrado por
nosotros en donde el grupo de ME muestra déficit en la conceptualizacion y
razonamiento verbal.

Para tratar de explicar las caracteristicas neuropsicologicas identificadas
planetarémos las siguientes preguntas en términos de relacionar los hallazgos
neuropsicolégicos con los mecanismos cerebrales que subyacen la accion de las

drogas sobre el SNC.

¢, Como estas dos drogas alteran el sistema nervioso central?

Primeramente es necesario recordar que el uso ocasional de cualquier
droga incrementa los niveles de dopamina (DA) directa o indirectamente
(Volkow, 2003), este fendmeno puede despertar diversos sentimiento
dependiendo del estado emocional del usuario, en mayor medida placenteros
gue displacenteros, mientras los sujetos continten utilizando e incrementando la
cantidad de la droga para seguir sintiendo sus efectos placenteros, los cuales no
se pueden lograr con estimulo del medio ambiente (comida, sexo, etc.); en el
sujeto, a nivel celular, se esta experimentando un proceso denominado
“adaptacion continua” (Koob y Bloom 1988), la cual permite explicar asi, que el
sistema nervioso pueda neutralizar los efectos producidos por las sustancias,
generando tolerancia y adaptacién al mismo sistema. Mientras se tenga el
control de la ingesta, el sistema aparentemente se mantiene estable (Koob et. Al
2004), si no sucede asi el usuario muy probablemente esta destinado al
disfuncionamiento social y ocupacional;(CITA) La impulsividad y compulsivad
son patrones de conducta que estan presentes en aquellos sujetos que por el
uso continuo de la droga crearon en su sistema un estado de dependencia;
estados en los cuales estan interviniendo constantemente los procesos de
neuroadaptacion, los que permiten al sistema se adapte lo mejor posible al
medio ambiente antes de que se vuelva patoldgico (Koob y Le Moal 2001).
Volkow (2003), plantea que el incremento de la DA y 5TH accionan un sistema
gue no obedece al control inhibitorio que ejerce la corteza prefrontal y solamente

obedece a los niveles que tienen relacion con los circuitos de motivacion y
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memoria, con los que el sujeto busca perpetuar el incremento de la sustancia.
Asi pues se cree que estos mismos sistemas son los que pueden estar
funcionando de manera diferenciada, y estan comprometiendo en las funciones

superiores.

La activacion de los mecanismos de accion ¢es diferenciada?

Se conoce que estas dos drogas activan un complejo sistema de
neurotransmision, principalmente la facilitacion de DA, ésta en conjunto con
5HT, puede modular el sistema de recompensa el cual es fundamental para
iniciar y mantener comportamientos (Tonkins 2001), Cummings (1993) menciona
gue los sistemas o circuitos dopaminergicos, los cuales tiene gran relevancia los
procesos cognitivos estan divididos en tres, mesolimbico que proyecta neuronas
dopaminergicas de la regién ventral del tegmento hacia conexiones especificas
en el sistema limbico, mesocortical se origina en la region ventral del tegmento
y proyecta a la corteza parietal, temporal y prefrontal, (neuronas involucradas en
funcinamiento ejecutivo), Nigroestriado se origina en la parte compacta de la
sustancia nigra y proyecta al nucleo caudado y putamen. Dichas proyecciones
dopaminergicas modulan entre otros procesos el control motor, atencién y
memoria de trabajo y funcién ejecutiva relacionada con el planeamiento de la
respuesta, e inhibicién de la respuesta.(Bechara 2000; Tomkins 2001). Mas aun
existen al menos otros dos circuitos funcionales que dependen del correcto
funcionamiento del circuito de recompensa que se encuentran dentro cortex
prefrontal, el dorsolateral y el ventromedial (Verdejo 2004).

Al profundizar la investigacion sobre estas dos drogas, se descubrié que
quiza se marquen pequefias discrepancias relevantes entre éstas, las cuales
impactaran en la accion el sistema de recompensa. Por un lado la CO en la zona
presinaptica bloguea los DAT (Sulzer, et al. 2005; Giros & Canon, 1993),
mientras que la ME mantiene un competitividad inhibitoria por el transportador,
acciona una liberacion no dependiente de calcio y confiere una competitividad
inhibitoria por la MAO (Ricaurte y cols. 1982); muy probablemente éstos

procesos estén ligados a las diversas manifestaciones de comportamiento del
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SNC, entre las que se podrian destacar la baja actividad de las terminales
dopaminergicas. La citoxicidad que confiere la ME a las células de DA se ha
podido hacer evidente en diversos reportes en donde se muestra una
disminucion de los DAT en diversas areas como los son el nucleo caudado,
putamen, regiones orbitofrontales, dorsolaterales y amigdala (Sekine et al. 2003,
Volkow 2001%), asi como una reduccién de los receptores D1 y D2 los cuales se
sugiere gque regulan la corteza orbitofrontal, asi como la pérdida de control y la
ingesta compulsiva en los usuarios a ME (Kokoshka, 1998; Cadet 1998; Volkow
2001°) La permanencia de la molécula de CO en la terminal sindptica muy
probablemente esté relacionado con el incremento del numero de
recapturadores, la aparentemente disminucion de las terminarles DA vy

receptores D2 en el estriado y cortex prefrontal (Volkow 1997; Little et al. 1999).

Asi mismo se tienen evidencias de que probablemente esta actividad de
los procesos sindpticos de ambas drogas estén relacionados con una actividad
diferencial del flujo sanguineo cerebral. Alhasson et al. (2001) en un estudios de
resonancia magnética funcional (Rmf) demostraron que la actividad cerebral de
glucosa en sangre de usuarios dependientes a la CO presentaba una activacion
especifica de diversas regiones frontales, mientras que la ME presentaba una
activacion mayormente generalizada. Por otro lado Verdejo (2007) expone
evidencias que demuestran deterioros regiones del cortex prefrontal, en la
sustancia blanca y en una serie de estructuras sub-corticales que incluyen la
insula, la amigdala y los ganglios basales las cuales son similares para ambos
usuarios cronicos de estimulantes, sin embargo algunos estudios muestran
correlaciones entre el uso de la duracion de consumo de la droga y la densidad
de sustancia blanca en la corteza prefrontal, asi como reducciones de las fibras
de la sustancia blanca en la seccion anterior del cuerpo calloso (Moeller et al
2005). Se propone que el deficiente funcionamiento de estructuras
probablemente esté relacionado con deficientes un funcionamiento del circuito
dorsolateral el cual se ha visto vinculado con habilidades de perfil cognitivo,

como memoria de trabajo, atencion selectiva, formacion de conceptos y
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flexibilidad cognitiva, y por otro lado el circuito ventromedial asociado al
procesamiento de sefales somaticas-emocionales que actian como marcadores
0 guias de los procesos de toma de decisiones hacia objetivos socialmente
adaptativos (Bechara 2001). También se han observado correlaciones
significativas entre el metabolismo basal de las areas prefrontales y el
rendimiento en tareas de funcion ejecutiva (Bechara 1994), dichas alteraciones
observadas podrian explicar los déficit cognitivos y motivacionales. Si bien se
han observando cambios a nivel estructural se cuestiona cual es la relacion del
proceso de compensacion del SNC en sus diversas estructuras, es por eso que

nos preguntamos

Existen procesos de plasticos de compensacion ¢(Como sucede en la

cocaina y metanfetamina?

Se tiene una hipotesis que se considera sumamente relevante al
respecto en este complejo tema de la plasticidad neuronal. Kolb y Robinson
(1999), mencionan que la cocaina y anfetamina producen adaptaciones
bioquimicas en el sistema de monoaminas, asi, alteran el patron de conectividad
sinaptica. Los autores explican que la accion de la morfologia neuronal al estar
expuestas drogas (CO y ME) promoveran cambios en las terminales dendriticas
y espinas dendriticas, especificamente en células piramidales de la capa V,
primordialmente en el nlcleo acumbens y en la corteza prefrontal. Analizaron
estas células y encontraron hallazgos sorprendentes, las células piramidales de
la capa V incrementaban de tamafio en la arborizacion dendritica en su parte
distal, en donde convergen inputs de las células dopaminergicas y glutamato, las
cuales estan implicadas en diferentes formas de plasticidad asociadas a
repetidos patrones de abuso de drogas (Wolf, 1998). A pesar de que la
influencia de ME y CO es similar en la arborizacion de las espinas dendriticas
dentro del nucleo acumbens, existen diferencias en la corteza prefrontal medial,
por un lado la ME tiene un efecto pequefio en las dendritas basilares de las
células piramidales de la corteza prefrontal, mientras que CO produce un

robusto incremento en las ramificaciones dendriticas basilares de la capa
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piramidal y un incremento en la densidad de espinas en la corteza prefrontal
medial. Se cree que estos procesos complejos funcionamientos neuronal e
interconectividad, tengan mas explicaciones a nivel comportamental, sin
embargo aun no se conoce bien los procesos exactos. Sin embargo se piensa
gue el equilibrio de cualquier sistema depende del cuidado y tratamiento que
reciba, en donde la mayoria de las veces se busca conservar un estado de

equilibrio.

¢Funciones ejecutivas y Memoria?

Al consumir la droga se experimenta subjetivamente sensaciones de
bienestar y euforia, aparentemente un estado idoneo para el contacto social o
para un mejor desempefio el cualquier tipo de actividad (OPS 2005), sin
embargo cuando la droga no esta presente en el organismo, como hemos
reportando, las afectaciones son severas y variadas, e impiden a los sujetos un
adecuado comportamiento dentro de su medio ambiente imposibilitando éste se
adapte a él. Un solido cuerpo de evidencia cientifica demuestra que los I6bulos
frontales se hallan implicados en la ejecucibn de operaciones cognitivas
especificas tales como memorizacién, metacognicion, aprendizaje Yy
razonamiento (Baddeley A, et al. 1997). Las funciones ejecutivas se han
definido, de forma genérica, como procesos que asocian ideas simples y las
combinan hacia la resolucion de problemas de alta complejidad (Shallice T.
1982). Luria (1973) fue el primer autor que, sin utilizar este término, que
debemos a Muriel Lezak (1995), conceptualizé este trastorno cuando refirié que
pacientes con afectacion frontal presentaban problemas de iniciativa y de
motivacion, se mostraban incapaces de plantear metas y objetivos y no
disefiaban planes de accion en aras a lograr el objetivo deseado. Asi, términos
como funcionamiento ejecutivo’ o ‘control ejecutivo’ hacen referencia a una serie
de mecanismos implicados en la optimizacion de los procesos cognitivos para
orientarlos hacia la resolucién de situaciones complejas (Tirapu-Uztarroz et al.
2002). Algunos componentes integrados en estos procesos son la memoria de

trabajo como capacidad para mantener la informacién ‘on line’, la orientacion y
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adecuacion de los recursos atencionales, la inhibicion de respuestas
inapropiadas en determinadas circunstancias y la monitorizacion de la conducta
en referencia a estados motivacionales y emocionales del organismo (Uztarroz
T, 2005). Asi pues los I6bulos frontales operan con contenidos de la memoria
para orientar a éstos a la ejecucion de conductas adaptativas. Los cuales actian
como un sistema central inteligente encargado de la codificacion y de la
recuperacion de informacion; esto incluye la capacidad para iniciar y dirigir la
busqueda, monitorizar y verificar el resultado de la busqueda y comparar el
resultado encontrado con el pretendido o esperado (D’Esposito 2002).

Es probable que las estructuras frontales de la corteza tengan un mas atributos
cognitivos, si bien un adecuado funcionamiento del sistema permite planear,
organizar y monitorizar nuestra conducta, hemos observado que los sujetos
evaluados mostraron sus habilidades cognitivas comprometidas, las cuales
impidan al sujeto obtener una lectura de su propio estado 6 metacognicion, la
cual hace referencia a la capacidad de evaluacion y control de nuestros propios

procesos cognitivos.

CONCLUSIONES

Con base en los resultados observamos que en términos generales existe una
tendencia a mejor ejecucion por parte del grupo control seguido del grupo de CO
y posteriormente el grupo de ME.

El grupo ME present6 un deterioro mas generalizado y severo que el grupo de
dependientes a la CO.

El patron de afectacion en los 2 grupos de pacientes adictos es semejante; por
ejemplo, las funciones mas afectadas fueron la memoria (visual y auditiva) en la
fase de codificacion y evocacion, y funciones ejecutivas medidas en su contexto.
Al mismo tiempo se pueden distinguir caracteristicas especificas en el grupo de
ME, en donde se ve comprometido el razonamiento verbal y la abstraccién.

Los funcionamientos mas sensibles al efecto de los psicoestimulantes fueron
la memoria y algunas de las funciones ejecutivas, lo cual sugiere la afectacion

de estructuras como la corteza prefrontal, dorsolateral, ventromedial, y
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orbitofrontal, las cuales tienen un relacion estrecha con estas funciones y, como
se ha. reportado en la literatura estadn altamente comprometidas en la accion de
estos farmacos.

Consideramos que las similitudes y diferencias en los perfiles
neuropsicolégicos estan relacionados con los mecanismos de accion de estas

drogas y su plasticidad neuronal.
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Diferencias en las caracteristicas neuropsicélogicas entre los pacientes adictos ala cocainay ala

metanfetamina en periodo de abstinencia
————————————————————————————————————————————————————
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Anexo 1. Carta de consentimiento informado

INSTITUTO DE NEUROCIENCIAS DE LA UNIVERSIDAD DE GUADALAJARA

Laboratorio de Neuropsicologia y Neurolinguistica
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN INVESTIGACION
NEUORPSICOLOGICA

Guadalajara, Jalisco a de 2008

Por medio de la presente ACEPTO participar en el protocolo de
investigacion titulado: Diferencias en las caracteristicas neuropsicologicas
entre los pacientes dependientes a la cocaina y a la metanfetamina en
periodo de abstinencia
Estoy informado que mi participacion consistird en la entrevista, evaluacion con
pruebas neuropsicolégicas y un analisis bioquimico a través de una muestra de
orina.

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos,
inconveniencias, molestias y beneficios derivados de mi participacién en el
estudio. Se elaborara un reporte, dandome a conocer los resultados obtenidos
en dichas evaluaciones.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio sin que esto pueda
afectar la atencion que estoy recibiendo en el Centro de Rehabilitacion.
Asimismo se me ha dado a conocer que el Lic. Alfredo Garcia Valderrama y la
Dra. Olga Inozemtseva que los datos relacionados con mi privacidad seran
manejados en forma totalmente confidencial.

Dado lo anterior, doy mi pleno consentimiento para participar en las
evaluaciones.

Nombre y firma del paciente

Lic. Alfredo Garcia Valderrama.
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Anexo 2.

CUESTIONARIO CRITERIOS DEL DSM-IV para dependientes de cocaina

Sl

C-1

¢SAlguna vez necesitdé consumir mayor o menor cantidad de
cocaina, para sentir el mismo efecto?

C-2

¢Alguna vez consumio cocaina para aliviar o evitar problemas
como éstos; fatiga, suefios vividos desagradables, insomnio o
hipersomnia, problemas psicomotores?

C-4

¢Alguna vez en su vida tuvo tantas ganas de consumir cocaina
gue no pudo resistirse o le resulto dificil pensar en otra cosa?

C-5

¢ Usted pasa mucho tiempo con sus amigos o buscando
situaciones apropiadas para seguir consumiendo la cocaina?

C-3

¢Alguna vez consumio con mas frecuencia y utilizo mayor
dosis de lo que se habia propuesto?

C-1

¢Alguna vez necesité consumir mas cantidad de cocaina para
sentir el mismo efecto o noté que ya no sentia el mismo efecto
con la misma cantidad de droga?

C-2

SAlguna vez después de la interrupcion o disminucién del
consumo prolongado de abundantes cantidades presento
sintomas como los siguientes: fatiga, suefios vividos y
desagradables, insomnio o hipersomnia aumento del apetito,
retraso o agitacion psicomotores?

C-6

¢Por el consumo de cocaina hubo responsabilidades escolares,
familiares o sociales que no atendi¢?

¢Alguna vez tuvo problemas psicolégicos (impulsividad,
depresién deterioro de las relaciones familiares y sociales)
relacionados con el uso de la sustancia?

¢Alguna vez consumidé cocaina en cantidades mayores o
durante un periodo mas largo de los que inicialmente se habia
Ud. propuesto?

¢Alguna vez Ud. ha pasado mucho tiempo en la recuperacion
de los efectos que le ha causado la sustancia?

¢.En alguna ocasion usted tuvo problemas fisicos causados por
los efectos de la sustancia y aun contindo usandola?

¢Alguna vez intentd dejar de consumir y no ha podido?

¢,Dejo de hacer actividades importantes para Ud. (como
practicar deportes, trabajar o convivios familiares etc.) o las
redujo considerablemente por el consumo de cocaina?

¢Alguna vez siguié consumiendo droga aunque sabia que tenia
un problema fisico o emocional grave que podia haber sido
provocado o empeorado por la cocaina?

TOTAL:
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Anexo 3. CUESTIONARIO CRITERIOS DEL DSM-1V para dependientes de

metanfetamina

Sl

NO

C-1

¢Alguna vez necesitdé consumir mayor o menor cantidad de
metanfetamina, para sentir el mismo efecto?

C-2

¢Alguna vez consumio metanfetamina para aliviar o evitar
problemas como éstos; fatiga, suefios vividos desagradables,
insomnio o hipersomnia, problemas psicomotores?

C-4

SAlguna vez en su vida tuvo tantas ganas de consumir
metanfetamina que no pudo resistirse o le resultd dificil pensar
en otra cosa?

C-5

¢ Usted pasa mucho tiempo con sus amigos buscando
situaciones apropiadas para seguir consumiendo la
metanfetamina?

C-3

¢Alguna vez consumié con mas frecuencia y utilizo mayor dosis
de lo que se habia propuesto?

C-1

¢Alguna vez necesitd consumir més cantidad de metanfetamina
para sentir el mismo efecto o noté que ya no sentia el mismo
efecto con la misma cantidad de droga?

C-2

SAlguna vez después de la interrupcion o disminucién del
consumo prolongado de abundantes cantidades present6
sintomas como los siguientes: fatiga, suefios vividos y
desagradables, insomnio o hipersomnia aumento del apetito,
agitacion psicomotores?

¢ Por el consumo de metanfetamina hubo responsabilidades
escolares, familiares 6 sociales que no atendig?

C-7

¢Alguna vez tuvo problemas psicoldgicos (impulsividad,
depresion, deterioro de las relaciones familiares y sociales)
relacionados con el uso de la sustancia?

C-3

SAlguna vez consumié metanfetamina en cantidades mayores
0 durante un periodo mas largo de tiempo de los que
inicialmente se habia Ud. propuesto?

C-5

¢Alguna vez Ud. ha pasado mucho tiempo en la recuperacion
de los efectos que le ha causado la sustancia?

¢En alguna ocasién usted tuvo problemas fisicos (dolor de
pecho, imposibilidad psicomotora) causados por los efectos de
la sustancia y aun continuo usandola?

C-4

¢Alguna vez intenté dejar de consumir y no ha podido?

C-6

¢,Dejo de hacer actividades importantes para Ud. (como
practicar deportes, trabajar o convivios familiares etc.) o las
redujo considerablemente por el consumo de metanfetamina?

¢Alguna vez siguié consumiendo droga aunque sabia que tenia
un problema fisico o emocional grave que podia haber sido
provocado o empeorado por la metanfetamina?

TOTAL:
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Anexo 4. Test AUDIT- posibles bebedores de riesgo.

Test AUDIT
Items Criterios operativos de valoracion

1.

¢,Con qué frecuencia consume alguna bebida alcohélica?

0. Nunca

A OWDNPRFP

4,

PrONPON

POWNPRPOW®

. Una 0 menos veces al mes

. De 2 a 4 veces al mes

. De 2 a 3 veces a la semana

. Cuatro o més veces a la semana

. ¢.Cuantas consumiciones de bebidas alcohélicas suele realizar en un dia de consumo normal?

lo2
304
506
De7a9

.10 o mas

. ¢Con qué frecuencia toma 6 o mas bebidas alcohdlicas en una sola ocasion de consumo?

Nunca

. Menos de una vez al mes
. Mensualmente

. Semanalmente

. A diario o casi a diario

¢,Con qué frecuencia en el curso del Ultimo afo ha sido incapaz de parar de beber una vez

habia empezado?

0.
1.
2.
3.
4,

5.

Nunca

Menos de una vez al mes
Mensualmente
Semanalmente

A diario o casi a diario

¢,Con qué frecuencia en el curso del ultimo afio no pudo hacer lo que se esperaba de usted

porque habia bebido?

0.
1.
2.
3.
4,

6.

Nunca

Menos de una vez al mes
Mensualmente
Semanalmente

A diario o casi a diario

¢,Con qué frecuencia en el curso del Gltimo afio ha necesitado beber en ayunas para

recuperarse después de haber bebido mucho el dia anterior?

0.
1.
2.
3.
4,

7.

Nunca

Menos de una vez al mes
Mensualmente
Semanalmente

A diario o casi a diario

¢ Con qué frecuencia en el curso del Gltimo afio ha tenido remordimientos o sentimientos de

culpa después de haber bebido?

0.
1.

Nunca
Menos de una vez al mes
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2. Mensualmente
3. Semanalmente
4. A diario o casi a diario

8. ¢ Con qué frecuencia en el curso del dltimo afio no ha podido recordar lo que sucedio la noche
anterior porque habia estado bebiendo?

. Nunca

. Menos de una vez al mes

. Mensualmente

. Semanalmente

. A diario o casi a diario

A WNEFLO

. ¢ Usted o alguna otra persona han resultado heridos porque usted habia bebido?
No

. Si, pero no en el curso del Ultimo afo

. Si, el dltimo afio

ANOO©

10. ¢ Algun familiar, amigo, médico o profesional sanitario ha mostrado preocupacién por su
consumo de bebidas alcohdlicas o le ha sugerido que deje de beber?

0. No

2. Si, pero no en el curso del Ultimo afio

4. Si, el dltimo afio
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Anexo 5. ENTREVISTA CLINICA —-ADICCIONES.
Fecha:

Fecha de ingreso

Dias de abstinencia

Fecha de reingreso

| DATOS PERSONALES
Nombre del paciente:

Edad: Fecha de nacimiento
Sexo:
Escolaridad: y afios de educacién

Fecha y lugar de nacimiento:

ESTADO CIVIL:
Soltero Casado Separado Divorciado U.L. Viudo otros
¢Es su primer ingreso al Centro? No Si No. veces

De ser reingreso, especifique fecha(s) anterior(es), si concluyo el tratamiento, y
motivos de egreso

Fechas | Concluyo su tratamiento | Observaciones

I ANTECEDENTES DE CONSUMO
¢A qué edad se inici6 en el consumo de sustancias? A los afos

¢,Con cual sustancia inici6?

Alcohol Alucinégenos Inhalantes
Marihuana Opiaceos Heroina
Cocaina Crak-base Sedantes
Anfetaminas Metanfetamina Otras
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Dosis

Gramos al dia Dias a la semana Observaciones.

Historia de consumo.

Sustancia Edad Frecuencia Cantidad | Via de administracién

JUsted fuma? No Si ¢,Cuantos cigarrillos?

Actualmente

¢,Qué sustancia consume?

¢,Cual es su sustancia de preferencia?

¢, De estas cual sustancia consumia con mas frecuencia?

Al dia a la semana al mes

¢En qué cantidad aproximadamente?

¢,De este tiempo cuanto fue ininterrumpidamente?

¢, Qué via de administracion utiliza?

oral inhalada intravenosa fumada otra

¢,Durante cuanto tiempo ha tomado la sustancia?

¢,Continda conviviendo con las personas con las que inicido consumiendo
sustancias? No Si

¢Alguna vez ha pensado que parte de su problema es por la influencia de sus
amistades?

¢En que ambiente, generalmente consume la sustancia?

trabajo escuela haciendo deporte | Antros

con amigos solo otros
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[l HISTORIA CLINICA

Antes de consumir la sustancia

¢ Ha presentado alguna vez algun tipo de problema relacionado con el Sistema

Nervioso Central, antes de tener problemas con las drogas, como lo son

algunas de estas enfermedades?:

Meningitis Encefalitis

Hidrocefalia

Convulsiones

Esquizofrenia

encefalico

Traumatismo craneo

SNC

Operaciones del

Otros

¢,Ha perdido el conocimiento por mas de 3 minutos anteriormente al consumo de

sustancias? Especifique:

¢Antes de tener problemas con el consumo de sustancias ha presentado

problemas relacionados con su conducta? como:

Miedo Depresion Perdida del apetito Cambio de animo
Agresividad Psicosis Alteraciones del suefio | Falta de apetito
Ideas paranoides | Delirios Panico Olvidos

Otros

Actualidad

En la actualidad padece alguna de las siguientes enfermedades se haya

originado de de las sustancias:

Meningitis Encefalitis

Hidrocefalia

Convulsiones

Esquizofrenia

encefalico

Traumatismo craneo

SNC

Operaciones del

Otros

Actualmente como consecuencia del consumo de sustancias ¢ le ha ocasionado

algun tipo de problemas relacionado con su conducta? Como:

Miedo Depresién Perdida del apetito Cambio de &nimo
Agresividad Psicosis Alteraciones del suefio | Falta de apetito
Ideas paranoides | Delirios Panico Olvidos

Otros

Resultados del examen toxicoldgico

Cocaina (+) (-)

Metanfetamina (+) (-)

Marihuana (+) (-)

Observaciones:
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Anexo 6.

BRIEF-A

INVENTARIO PARA LA CALIFICACION
DEL COMPORTAMIENTO DE FUNCIONES EJECUTIVAS
Version para adultos

FORMA PARA EL INFORMANTE

Robert M.Roth,PhD, Peter K.Isquith, PhD, and Gerard A. Gioia,PhD

Instrucciones

En las siguientes péginas estd una lista de enunciados que pueden describir a su nifio/
padre/esposo (a)/hermano u otra persona quien le es familiar. Nos gustaria saber si esta
persona ha tenido problemas con estas conductas en el mes pasado. Por favor conteste
todas las preguntas lo mejor que pueda. NO SE SALTE NINGUNA PREGUNTA. Piense

acerca de esta persona a la vez que lee cada enunciado y entonces, encierre en un circulo

Su respuesta:

N si la conducta Nunca le ha causado problemas
A si la conducta Algunas veces le ha causado problemas
F silaconducta Frecuentemente es un problema

Por ejemplo, si la persona nunca ha tenido problema para tomar desiciones, usted
encierre N en un circulo para el enunciado:

Tiene problemas para tomar decisiones N A F

Si comete un error o quiere cambiar la respuesta, NO BORRE. Ponga una “X” sobre la

respuesta que quiera cambiar y entonces encierre en un circulo la respuesta correcta.
Tiene problemas para tomar decisiones N A F

Antes de empezar a contestar los reactivos, por favor escriba L1nombre, se[) y edad de la

persona evaluada; su nombre; fecha de hoy; su relacion con la persona; qué tan bien y

cuantos arios tiene de conocerlo (a) en los espacios ubicados en la parte superior de la

siguiente pagina.
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14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22,

23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.

Nombre de la persona evaluada Sexo Masculino Femenino

Edad Su nombre Fechade hoy [/ /

Su relacion con él o ella: [JPadre  [Esposo (a) [JHermano [JAmigo []Otro
¢Qué tan bien lo(a) conoce? [ JNo muy bien [ ]Moderadamente bien [ ] Muy bien
Usted la conoce desde hace afios

¢En el mes pasado, qué tan frecuente cada uno de los siguientes comportamientos ha sido un problema para
Usted?
N=Nunca A= Algunas veces F = Frecuentemente

Tiene arrebatos de coraje

Comete errores por descuido cuando hace las tareas

Es desorganizado

Tiene problemas para concentrarse en tareas tales como quehaceres cotidianos, lectura o
trabajo

Golpetea los dedos o balancea las piernas en exceso

Necesita que le recuerden que empiece una tarea ain cuando sabe que la tiene que hacer
Tiene el closet desordenado

Tiene dificultades para cambiar de una tarea o actividad a otra

Le agobian los grandes trabajos

Olvida su nombre

Tiene problemas en trabajos o tareas que requieren mas de un paso

Emocionalmente reacciona en forma exagerada

No se da cuenta cuando hace enojar o sentir mal a las personas hasta que es demasiado
tarde

Tiene problemas para estar listo en la mafiana

Tiene problemas para priorizar sus actividades

Tiene problemas para permanecer sentado

Olvida lo que estaba haciendo a la mitad de la tarea

No revisa sus trabajo para corregirlos

Tiene arrebatos emocionales por pequefieces

Se pasa mucho tiempo flojeando en casa

Inicia tareas, tales como cocinar, proyectos, sin contar con los materiales adecuados
Tiene dificultades para aceptar diferentes formas para resolver problemas en el trabajo,
con amigos o en tareas

Habla en el momento inadecuado

Se equivoca al apreciar el grado de dificultad de las tareas

Tiene problemas para iniciar algo por mi mismo

Tiene problema para mantener el topico en una conversacion

Se siente cansado

Reacciona mas emocionalmente ante situaciones que mis amigos

Tiene problemas para esperar su turno

La gente dice que es desorganizado

Pierde cosas tales como llaves, dinero, cartera, tarea, etc.

Tiene dificultad para encontrar otra forma de resolver un problema cuando esta atorado
Reacciona exageradamente ante pequefios problemas

No planea con tiempo actividades futuras

Sus lapsos de atencion son cortos
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36.
37.
38.

39.

40.
41.
42.
43.
44,
45.
46.
47.
48.
49.
50.
51.
52.
53.
54.
55.
56.

57.
58.
59.
60.
61.
62.
63.
64.
65.
66.
67.
68.
69.
70.
71.
72.
73.
74,
75.

Hace comentarios sexuales inapropiados

Cuando la gente parece disgustada con él/ella, no entiende por qué

Tiene problemas para contar hasta tres
¢En el mes pasado, qué tan frecuente cada uno de los siguientes comportamientos ha sido
un problema para Usted?

Tiene metas poco realistas

Deja un tiradero en el bafio

Comete errores por descuido

Se perturba emocionalmente con facilidad

Toma decisiones que le pueden meter en problemas legales, financieros, sociales
Se molesta ante los cambios

Tiene dificultad para entusiasmarse por las cosas

Olvida facilmente las instrucciones

Tiene buenas ideas pero no puede ponerlas por escrito

Comete errores

Tiene problemas para iniciar las tareas

Dice cosas sin pensarlas

Su enojo es intenso, pero se le pasa rapidamente

Tiene problemas para terminar sus tareas (tales como quehaceres, trabajo)
Comienza las cosas en el ultimo minuto (tales como trabajo, quehacer, tarea)
Tiene problemas para terminar las tareas por mi mismo

La gente dice que se distrae facilmente

Tiene problemas para recordar cosas incluso por pocos minutos tales como direcciones o
nameros de teléfono

La gente dice que es demasiado emocional

Hace las cosas precipitadamente

Tiende a molestarse

Deja su cuarto o su casa tirada

Se molesta por cambios inesperados en su rutina diaria

No sabe que hacer con su tiempo libre

No planea con tiempo sus tareas

La gente dice que no piensa antes de actuar

Tiene problemas para encontrar cosas en su cuarto, closet o escritorio
Tiene problemas para organizar sus actividades

Después de tener un problema, no puede superarlo facilmente

Tiene problemas para hacer méas de una cosa a la vez

Su humor cambia frecuentemente

No piensa en las consecuencias antes de hacer algo

Tiene problemas para organizar su trabajo

Se disgusta muy rapido y facilmente ante cosas pequefias

Es impulsivo

No recoge después de sacar sus cosas

Tiene problemas para terminar su trabajo
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