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B RESUMEN I

Las adicciones se asocian a modificaciones en los patrones de activacion
cerebral. En los Ultimos afios se han desarrollado nuevas técnicas de neu-
roestimulacion capaces de modificar la actividad de los circuitos cere-
brales, y que se estan explorando en el tratamiento de las adicciones. Las
mas importantes son la Estimulacion Magnética Transcraneal (EMT), la
Estimulacion Transcraneal de Corriente Directa (ETCD), la Estimulacion del
Nervio Vago (ENV) y la Estimulacion Cerebral Profunda (ECP). Los hallaz-
gos publicados hasta ahora son aun insuficientes para proponerlas como

alternativas terapéuticas en los trastornos por uso de sustancias.
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B ABSTRACT I

Addiction is associated with changes in brain activation patterns. In
recent years new techniques of neurostimulation that can alter the
activity of brain circuits have been developed, and are being explored in
the treatment of addictions. The most important of these techniques are
Transcranial Magnetic Stimulation (TMS), Transcranial Direct Electrical
Stimulation (tDCS), Vagus Nerve Stimulation (VNS) and Deep Brain
Stimulation (DBS). The findings reported are clearly still insufficient
for them to be considered as therapeutic alternatives in substance use
disorders.

Key words: addictions, neurostimulation techniques, transcranial

magnetic stimulation.

273



274

se correlacionan con los déficits en el funcionamiento

cerebral caracteristicos de algunos trastornos psiquia-
tricos y neuroldgicos (Garcia-Toro y Aguirre, 2007; Koenigs
y Grafman, 2009). El consumo repetido de sustancias tam-
bién puede modificar el balance entre neurotransmisores e
inducir cambios a largo plazo de la excitabilidad cerebral
(Feil y Zangen, 2010; Fitzgerald, Williams y Daskalakis, 2009;
Nardone et al., 2010). Los patrones de neuroactivacion resul-
tantes encontrados en los distintos tipos de adicciones son
muy variables, pero lo mas comun es encontrar una hipoac-
tividad prefrontal asociada con una sobreactivacion limbica
(Barr, Fitzgerald, Farzan, George y Daskalakis, 2008; Fecteau,
Fregni, Boggio, Camprodon y Pascual-Leone, 2010; Kahko-
nen, 2005). Este patron de activacion se ha correlacionado
con un aumento del craving, una disminucion del autocon-
trol conductual y un mayor riesgo de recaidas (Feil et al.,
2010; Lorea, Tirapu, Landa y Lopez-Gofii 2008). Las técnicas
de nueroestimulacion cerebral son capaces de modificar los
patrones de actividad cortical, aumentando por ejemplo la
actividad prefrontal (Barr et al., 2008). También se ha descri-
to su capacidad para neutralizar actividad neuronal aberran-
te en dareas limbicas (De Ridder , Vanneste, Kovacs, Sunaert y
Dom, 2011). Desde una perspectiva neurobioldgica es proba-
ble que ayuden a controlar el craving y a reducir el consumo
de sustancias de los pacientes, tal como han sugerido estu-
dios preliminares (Forget, Pushparaj, Le Foll y Forget, 2010;
de Ridder et al., 2011). Sin embargo, para poder considerarse
una alternativa util en la practica clinica deben confirmar su
indice terapéutico, su coste/efectividad vy el perfil de pacien-
tes que puede beneficiarse de cada una de estas técnicas. A
continuacion describimos estas nuevas técnicas de neuroes-
timulacion y posteriormente abordamos la situacion actual
de su investigacion en el campo de las adicciones.

I as alteraciones en el balance de excitabilidad cortical

La Estimulacion Magnética Transcraneal (EMT) tiene la
capacidad de modificar la excitabilidad cortical de forma
reversible, focal, no invasiva y relativamente indolora,
aumentando o disminuyendo la actividad en funcion de los
parametros de estimulacion aplicados (Barr et al., 2008).
La EMT de alta frecuencia ha resultado eficaz aplicada en
areas prefrontales dorsolaterales izquierdas en la Depresion
Mayor, y por ello fue aprobada en el afio 2008 para su uso
clinico en pacientes que no habian respondido a un ensayo
con psicofarmacos antidepresivos (Malhi et al., 2006).
Aplicando la EMT con parametros distintos (baja frecuencia
en area temporoparietal izquierda) hay indicios, no siempre
coincidentes, de que pueda mejorar las alucinaciones
auditivas de pacientes con Esquizofrenia que no responden
a los antipsicdticos (Garcia-Toro et al., 2009). También
estas siendo investigada en otros trastornos mentales,
con resultados alentadores en algunos casos, pero aun por
confirmar (Malhi et al., 2006). La Estimulacion Transcraneal
de Corriente Directa (ETCD) consiste en aplicar, mediante
unos electrodos en la superficie del craneo, un campo
eléctrico de baja intensidad capaz modular la actividad
cortical sin apenas molestias (Malhi et al., 2006; Moreines,
McClintock y Holtzheimer, 2011). La Estimulacion del Nervio
Vago (ENV) consiste en conectar un electrodo alrededor
del nervio vago y transmitir impulsos eléctricos de baja

frecuencia originados en un dispositivo que se implanta de
forma subcutanea en el torax (Malhi et al., 2006). Ademas de
en la epilepsia refractaria, la FDA ha aprobado su indicacion
en la Depresion resistente en el 2005 (Moreines et al., 2006).
En la Estimulacion Cerebral Profunda (ECP) los electrodos
son implantados de forma estereotactica en areas cerebrales
concretas en las que luego se estimulan eléctricamente
a través de un dispositivo implantado subcutaneamente
(Hall y Carter, 2011; Malhi et al., 2006). La ECP se usa en
la enfermedad de Parkinson resistente a farmacos y se esta
estudiando su viabilidad en casos de Trastorno Obsesivo-
compulsivo y Depresion Mayor muy graves y resistentes
(Halpern et al., 2011; Luigjes et al., 2011)

Pasamos a sintetizar los hallazgos disponibles en el
campo de las drogodependencias. Disponemos de estudios
en animales, descripciones de casos en humanos y también
de estudios con series cortas de pacientes con estas cuatro
técnicas de neuroestimulacion (EMT, EEDT, ENV y ECP). Asi,
la EMT parece capaz de aumentar la liberacion de dopamina
mesolimbica durante la abstinencia a heroina y cocaina en
animales (Erhardt et al., 2004). También se ha comunicado
que en ratas consumidoras cronicas de cocaina la EMT
consigue disminuir su conducta de busqueda de la sustancia
(Feil et al., 2010). Por otro lado, hay algunos estudios
controlados publicados en los que la EMT se muestra
eficaz ayudando a los pacientes a disminuir el consumo de
tabaco (Amiaz, Levy, Vainiger, Grunhaus y Zangen, 2009;
Eichhammer et al., 2003). Ademas, se ha demostrado capaz
de disminuir el craving en adictos a cocaina y al alcohol (Barr
et al., 2008; Camprodon, Martinez-Raga, Alonso-Alonso,
Shihy y Pascual-Leone, 2007; De Ridder et al., 2011; Mishra,
Nizamie, Das y Praharaj, 2010). Por otro lado, es significativo
que se haya publicado también que la EMT puede disminuir
el craving a la comida en pacientes con trastornos de la
conducta alimentaria (Uher et al., 2005; Van den Eynde et
al., 2010). En cuanto a la EEDT, hay estudios en humanos
que demuestran una reduccién del craving en pacientes
dependientes de alcohol y cocaina (Fecteau et al., 2010; Feil
et al., 2010). Por lo que respecta a la ENV, podria disminuir
la conducta de busqueda de heroina en ratas dependientes
a esta sustancia, sugiriendo la posibilidad de que sea util en
humanos adictos (Liu et al., 2011). La implantacion de ECP
a pacientes neuroldgicos y psiquiatricos se ha descrito en
varios casos de resolucion espontanea de conductas adictivas
previas (Kuhn et al., 2009a). También se han hecho estudios
en animales alentadores, asi como probado su uso en casos
aislados de pacientes especialmente refractarios (Kuhn et al.,
2011b). En general se considera que ha llegado el momento
de iniciar ensayos clinicos controlados en pacientes adictos
con ECP, aunque con algunas discrepancias (Halpern et al.,
2011; Hall et al., 2011; Khun et al., 2011b; Vorspan, Mallet,
Corvol, Pelissolo y Lépine, 2011; Luigjes et al., 2011). Ademas
de los ldégicos argumentos éticos, técnicos y clinicos se
han abordado también aspectos de coste-efectividad a
través de estudios farmacoecondmicos utilizando la terapia
de mantenimiento con metadona como comparador en el
paciente adicto a opiaceos de mala evolucion (Halpern et al.,
2011; Luigjes et al., 2011; Stephen et al., 2011).
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Otra técnica de neuroestimulacion que se ha usado en
las adicciones es la Terapia Electroconvulsiva (TEC). Como
es sabido, consiste en aplicar una corriente eléctrica en el
cerebro de un paciente para inducir una crisis tonicoclonica.
Evidentemente no es nueva, y en los mas de 70 afios que
lleva practicandose han sido muchas las vicisitudes que ha
atravesado su empleo, incluyendo periodos de uso excesivo
o injustificado, lo que llegd a estigmatizar esta técnica.
Aun asi, la TEC sigue vigente como alternativa terapéutica
en psiquiatria, porque ha demostrado claramente su
efectividad en algunos trastornos mentales cuando fallan
otras estrategias, por ejemplo en Depresiones graves con
riesgo de muerte por suicidio o desnutricién. Sin embargo,
han cambiado mucho sus condiciones de aplicacion respecto
a la situacion inicial. Ahora seria inaceptable llevarla a cabo
si el paciente no otorga previamente su consentimiento
informado y no se realiza con monitorizacion, anestesia
y relajacion muscular. Esta exigente forma de aplicacion
junto con sus efectos secundarios cognitivos, tan habituales
como transitorios, hacen que no sea en la practica clinica
un tratamiento de primera eleccion. Como deciamos
antes, también en el campo de las adicciones se estudid su
posible utilidad en los comienzos de su desarrollo llegando
a recomendarse de forma entusiasta, pero nunca se llego
a demostrar fehacientemente que sus presuntas ventajas
compensaran sus inconvenientes (Roper, 1966). Sin embargo,
hay pruebas de que se sigue usando la TEC en algunos paises
en personas adictas, y por tanto sin respaldo cientifico
(Nelson, 2005).

Finalmente, es necesario destacar que los escasos
estudios controlados disponibles de las nuevas técnicas
de neuroestimulacidn en las adicciones tienen bastantes
lagunas metodoldgicas, como el dificil control del efecto
placebo (Malhi et al., 2006; Trafton, 2010). Por otro lado,
se han evidenciado mejoras solo parciales y transitorias
en las conductas adictivas (Amiaz et al., 2009; Hall et al.,
2011). Tampoco hay que olvidar que estas técnicas estan
todavia intentando depurar su metodologia de aplicacion
y que, a fecha de hoy, tienen cada una de ellas problemas
de tolerancia y sequridad, l6gicamente mucho mayores en
la medida en que son mas invasivas (Moreines et al., 2011;
Luigjes et al., 2011). Ademas, la neuroestimulacion puede
inducir a personas desinformadas la falsa creencia de que
con ella el tratamiento exitoso de las adicciones sera posible
con actitud pasiva y sin esfuerzo del paciente, algo que en
ningun caso sefalan los estudios disponibles. Otra creencia
errénea que esta investigacion biomédica podria suscitar
es que los aspectos psicosociales serian secundarios para
explicar los factores de riesgo y planificar el tratamiento
de las adicciones (Buchman, Skinner y llles, 2010). Muy al
contrario, cada vez existen mas pruebas cientificas de que en
el tratamiento de las adicciones, como ocurre en la practica
totalidad de los trastornos mentales, el mejor abordaje
es aquel que integra de forma coherente y coordinada
aquellos tratamientos disponibles, sean de corte biomédico
0 psicosocial, siempre que hayan demostrado un adecuado
indice terapéutico para cada perfil de paciente (Buchman et
al., 2010; Ruiz et al., 2010; Trujols et al., 2007). En nuestra
opinidn, si alguna de las técnicas de neuroestimulacion
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descritas llega en los proximos afios a conquistar un lugar
en la terapéutica de las adicciones, serda en casos muy
seleccionados, como terapia coadyuvante a los tratamientos
de primera eleccion, o cuando estos hayan fracasado. En
cualquier caso, parece evidente la necesidad de estimular
investigaciones rigurosas en este ambito para poder despejar
cuanto antes los interrogantes que contintan abiertos.
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