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Introduccion. El estudio de los déficits neuropsicoldgicos
asociados al consumo de sustancias toxicas ha cobrado gran
relevancia en los ultimos afios debido a las graves repercusio-
nes de salud fisica y psicoldgica de los consumidores.

Metodologia. En el presente trabajo se evaluaron los
posibles déficits de memoria y el deterioro de las funciones
ejecutivas, en una muestra de 54 sujetos que se encuentran
realizando un tratamiento de desintoxicacion y deshabitua-
cion. Para ello se aplicaron diversos test neuro-psicologicos
(la Escala de Memoria de Wechsler, Wisconsin Card Sorting
Test, Test de Stroop, Test de fluidez verbal y el Test de Cons-
truccion de Senderos).

Resultados. reflejaron la presencia de un mayor déficit
en la memoria de trabajo en sujetos con una mayor duracion
de consumo de alcohol y/o cannabis. Los sujetos con un con-
sumo prolongado de cannabis reflejaban también mayores
carencias en la memoria inmediata mostrando mas conser-
vada la memoria demorada, asi como una peor capacidad a
la interferencia, es decir, muestran una menor inhibicion a
las respuestas automaticas. También se observa que poseen
una atencion alterante disminuida, necesitando mas tiempo
para realizar actividades que requieren un pensamiento 16-
gico y secuencial. El estudio también reflejo la importancia
de la duracion del consumo como una variable significativa
en el aumento de los déficits de memoria.

Conclusiones. el tiempo y tipo de consumo son deter-
minantes en el deterioro cerebral producido por las drogas.
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Cognitive deterioration associated with the use
of different psychoactive substances

Introduction. The study of the neuropsychological
deficits associated with substance abuse has become
highly relevant in recent years due to the serious impact
they have on the physical and mental health of users.

Methodology. The possible memory deficits and
deterioration of executive functions were studied in a
sample of 54 subjects undergoing drug detoxification
and rehabilitation. Several neuropsychological tests were
applied (Wechsler Memory Scale, Wisconsin Card Sorting
Test, Stroop Test, Verbal Fluency Test and the Trail-
Making Test).

Results. Subjects with a more prolonged history of
alcohol and/or cannabis use had a greater deficit in
working memory. Subjects with prolonged cannabis use
also showed greater deficiencies in immediate, or short-
term, memory and better conserved long-term memory,
as well as less interference capacity, i.e., less inhibition of
automatic responses. They also had impaired alternating
attention and needed more time to execute activities that
required logical and sequential thought. The study also
reflected the importance of duration of use as a significant
variable in the increase in memory deficits.

Conclusions. The duration and type of substance
abuse are determinants in drug-induced cerebral
deterioration.

Key words:
Memory, executive functions, substance dependence, cognitive deterioration,
detoxification.
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INTRODUCCION

Los problemas relacionados con el consumo de drogas
afectan de una manera u otra al conjunto de la sociedad. En
Espafia un millon de familias sufren de cerca las consecuen-
cias de las drogas o del abuso del alcohol. Cada afio mas de
20.000 personas mueren prematuramente como consecuen-
cia del consumo excesivo de alcohol. Cada afio ingresan en
los hospitales espafioles mas de 4.000 personas por psicosis
producidas por alcohol y otras drogas' 2. Aunque el nimero
de personas ingresadas por psicosis es importante, lo mas
preocupante es la tendencia; en los ultimos 10 afios el au-
mento del numero de ingresos por psicosis producidas por
drogas es del 103% (Estrategia Nacional sobre Drogas. Plan
de Accion 2005-2008).

Un primer paso en la lucha contra el consumo, es ca-
racterizar y cuantificar el dafio que dicho abuso produ-
ce en nuestro cerebro. La deteccion de la afectacion de la
funcion ejecutiva causada por el abuso de drogas resulta
fundamental, debido a su influencia en el prondstico de
la evolucion de la dependencia. En este sentido existen un
gran numero de articulos*'® que aportan claras evidencias
sobre el profundo deterioro que produce el consumo abu-
sivo de drogas en nuestro cerebro. El consumo de drogas
genera deterioro neuropsicoldgico a través de diversos me-
canismos de accion. En primer lugar, pueden generar alte-
raciones morfologicas en la estructura del cerebro como
pérdida de volumen cerebral, reducciones del porcentaje
de materia gris, reducciones del volumen del fluido cere-
broespinal ventricular, ensanchamientos del espacio peri-
cortical y de ambos ventriculos laterales, decrementos del
tamafo de las neuronas y muerte neuronal o atrofia cere-
bral. Del mismo modo pueden ejercer sus efectos nocivos a
traves de la reorganizacion metabolica de los circuitos de
conectividad sinaptica que se produce como consecuencia
de los procesos de tolerancia, abstinencia y deshabituacion
provocando adaptaciones bioquimicas en los sistemas de
proyeccion de la dopamina, serotonina y la noradrenalina
que interaccionan con los receptores del glutamato y pue-
den bloquear los mecanismos de potenciacion y depresion
a largo plazo en el hipocampo y el ntucleo accumbens. Por
ultimo, pueden provocar alteraciones en la vascularizacion
cerebral, vasoconstriccion hemorragia cerebral parenqui-
mal y subaracnoidea e infarto cerebral isquémico.

El objetivo principal de la presente investigacion es es-
tudiar y corroborar algunos de los déficits neuropsicologicos
que se sabe produce el consumo prolongado de toxicos y
conocer mas en profundidad qué funciones se encuentran
mas afectadas. Como hipdtesis y en base a estudios previos,
esperamos que el grado de afectacion neuropsicologica de
los sujetos, estara totalmente relacionado con el tipo de
sustancia/s consumida/s y con el tiempo de consumo de la/s
mismals.

Para comprobar esta hipotesis se aplicaron diversos
test neuro-psicoldgicos (la Escala de Memoria de Wechsler,
Wisconsin Card Sorting Test, Test de Stroop, Test de fluidez
verbal y el Test de Construccion de Senderos) a una amplia
muestra de sujetos (54) alcohdlicos y politoxicomanos en
tratamiento de desintoxicacion y deshabituacion, todos pro-
cedentes de la Comunidad Terapéutica Municipal de Barajas.
Eran varones en edades comprendidas entre 21y 61 afios.

Como hipotetizabamos, el tipo de consumo vy la dura-
cion del mismo, afecta de manera determinante a las fun-
ciones afectadas. Quiza la conclusion mas sorprendente de
este estudio es la obtenida por el tipo de consumo. Todos
los sujetos mostraban déficits neuropsicoldgicos, pero los
consumidores de alcohol y cannabis, presentaban si cabe
una mayor afectacion de sus funciones neuropsicologicas,
sobretodo en su sistema de memoria y en su capacidad de
interferencia.

Como conclusion, el que los dos tipos de drogas mas
"aceptados” socialmente (cannabis y alcohol), sean los que
mayor afectacion neuropsicologica producen, deberia qui-
z4 hacernos replantear nuestra estrategia en esta “batalla”
contra el consumo.

METODO

Sujetos

Se obtuvo una muestra de 54 sujetos procedentes de la
Comunidad Terapéutica Municipal de Barajas. Eran varones
en edades comprendidas entre 21y 61 afios.

Para formar parte del estudio, los sujetos debian cumplir
el criterio de sindrome de dependencia del CIE-10:

a) Deben haberse presentado simultineamente tres o mas
de las siguientes manifestaciones durante al menos un
mes o, si persisten durante periodos inferiores a un mes,
deben haberse presentado repetidas veces y simulta-
neamente en un periodo de 12 meses.

b) Un deseo intenso o sensacion de compulsion a consumir
una sustancia.

¢) Disminucion de la capacidad para controlar el consumo
en lo referente al inicio, término o cantidades consumi-
das, como se prueba por: consumo frecuente de canti-
dades mayores o durante mas tiempo del que se preten-
de, o deseo persistente o esfuerzos sin éxito de reducir o
controlar el consumo.

d) Un cuadro fisiologico de abstinencia cuando se reduce o
cesa el consumo de la sustancia, como se prueba por el
sindrome de abstinencia caracteristicos de la sustancia,
o por el consumo de la misma (o alguna parecida) con la
intencion de aliviar o evitar los sintomas de abstinencia.
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e) Pruebas de tolerancia a los efectos de la sustancia tales
como la necesidad de aumentar significativamente la
cantidad de la sustancia para conseguir intoxicarse o
el efecto deseado, o marcada disminucion del efecto
tras el consumo continuado de la misma cantidad de
sustancia.

f) Preocupacion por el consumo de la sustancia, que se
manifiesta por el abandono o reduccion de importantes
alternativas placenteras o de interés a causa del consu-
mo de la sustancia; o por el empleo de mucho tiempo en
actividades necesarias para obtener, consumir o recupe-
rarse de los efectos de la sustancia.

Consumo persistente de la sustancia a pesar de las prue-

bas claras de sus consecuencias perjudiciales, que se evi-

dencia por el consumo continuado cuando el individuo
tiene en realidad conocimiento, o puede suponerse que
lo tiene, de la naturaleza y amplitud del dafo.

—

9

Ademas debian llevar mas de un mes de abstinencia a
cualquier tipo de sustancia toxica, realizando para su com-
probacion analiticas de orina.

Presentar vista normal o corregida a normal.

Tener como lengua materna el castellano o hablar un
castellano fluido.

Las caracteristicas demograficas de los sujetos del estu-
dio se resumen en la tabla.

Descripcion de los test neuropsicoldgicos

Minimental State Examination (MMSE)

Esta prueba es un instrumento de cribado neuropsico-
l6gico que permite conocer el rendimiento cognitivo del su-
jeto valorando la orientacion en espacio, tiempo, memoria,
lenguaje y praxias. Esta prueba la hemos utilizado a nivel
orientativo para tener una vision panoramica del rendi-
miento cognitivo del sujeto.

Escala de Memoria de Wechsler-111 (WMS-111)

EIl WMS-III permite evaluar tanto la memoria inmediata
como la memoria de trabajo y la memoria demorada. Cada
uno de estos tipos de memoria se evalta en dos modalidades
(la auditiva y la visual) y con dos tipos de tareas (recuerdo
y reconocimiento). Consta de 11 pruebas, 6 principales y 5
opcionales. Las 6 principales se aplican dos veces con un in-
tervalo de tiempo de aproximadamente 30 minutos entre
ambas aplicaciones. También hemos afadido la prueba op-
cional de Digitos ya que evaluan la amplitud atencional y
la memoria de trabajo.

Tabla 1 Caracteristicas demograficas
de la muestra
Edad Media 39,59 Estado civil
Soltero 34 (62,96 %)
Casado/ 5 (9,58%)
Sexo conviviendo
Hombre 54 (1000%) Separado/ 15 (27,77%)
Mujer 0 divorciado
Situacion
Nivel cultural laboral
Sin estudios/ 43 (79,63%) En activo 3 (5,55%)

rimarios (baja por tto.)
p ja p

Estudios 9 (16,67%) 44 (81,48%)

secundarios

Desempleado

Inc.Laboral 7 (12,96%)

Permanent

Estudios 2 (3,70%)

niversitarios

Prueba de Clasificacion de Cartas de Wisconsin
(Wisconsin Card Sorting Test, WCST)

Esta prueba es una medida de la funcion ejecutiva que
requiere estrategias de planificacion, indagaciones organi-
zadas y utilizacion de "feedback” ambiental para cambiar
esquemas. Mide la capacidad para formar nuevos conceptos,
cambiar de estrategia cognitiva, tendencia a la perseveracion,
utilizacion del razonamiento abstracto, flexibilidad mental y
capacidad para adaptarse a eventuales modificaciones am-
bientales. Dada su posible sensibilidad a los efectos de las
lesiones en el I6bulo frontal, se menciona frecuentemente
como una medida del funcionamiento frontal o prefrontal.
La prueba consiste en ordenar un juego de cartas, cada una
de las cuales tiende dibujado de 1 a 4 circulos, cruces, es-
trellas y triangulos de color verde, amarillo, rojo y azul. La
tarea a realizar consiste en agrupar las cartas en 4 monto-
nes, siguiendo diferentes criterios, sin que se den ordenes
explicitas, ya que es el propio sujeto quien debe adivinar las
claves para ordenar las cartas en funcion de las respuestas
del examinador (“correcto” e "incorrecto”).

Test de colores y palabras de Stroop

Esta prueba evalua las Funciones Ejecutivas, utilizando-
se de un modo amplio para evaluar el I16bulo frontal. Consta
de tres partes: la primera consiste en la lectura de palabras
(nombres de colores), que estan escritas en tinta negra. La
segunda consiste en la denominacion del color en que estan
dibujadas unas “x". La tercera parte, denominada tarea de
interferencia, consiste en la lectura de una lista de palabras
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(nombres de colores), que estan impresas en un color di-
ferente, sin que existan coincidencias entre el nombre del
color y la tinta con que esta impreso. Asi, si aparece escrita
la palabra "rojo", el color de la tinta en el que esta impresa
dicha palabra nunca sera rojo, sino verde o azul. La com-
paracion de las puntuaciones obtenidas en las tres escalas
permite evaluar los efectos de la interferencia del sujeto.
Esta prueba mide la atencion sostenida y selectiva, capa-
cidad para inhibir y capacidad para clasificar informacion,
reaccionando selectivamente ante dicha informacion.

Test de Fluidez Verbal. FAS

La fluidez verbal es una atribucion del area de Broca y
una medida indirecta de las Funciones Ejecutivas. Para su
evaluacion se utilizan pruebas de fluidez verbal, que con-
sisten en tareas de produccion verbal programada tanto de
tipo fonoldgico como semantico. La tarea de fluidez fono-
l6gica consiste en que el sujeto debe decir el mayor numero
posible de palabras que empiecen por una determinada letra
(F. A. S) durante un periodo de un minuto. El test de fluidez
semantica consiste en decir nombres de categorias durante
un minuto. Las categorias elegidas fueron animales, frutas
y utensilios de cocina. Se valora el numero de palabras pro-
ducidas dentro de una categoria en el periodo de tiempo
establecido para la prueba.

Trail Making o Test de Construccion de Senderos

EI TMT consta de dos partes, AY B. La parte A consiste en
unir consecutivamente los numeros que estan distribuidos
aleatoriamente en el papel con una linea. La parte B es de
mayor complejidad, y consiste en unir por orden alternati-
vamente letras y numeros situados de manera aleatoria en
el papel. El TMT tiene un importante componente espacial
que se relaciona con el hemisferio derecho y también eva-
[ta capacidad visomotora y rapidez perceptiva. Ademas del
componente espacial, su ejecucion requiere del pensamiento
l6gico y secuencial, por lo que se relaciona mas con el he-
misferio izquierdo. También mide la capacidad para inhibir,
flexibilidad mental, capacidad de anticipacion, la atencion
alternante y memoria de trabajo.

Procedimiento

La muestra se realizd con los residentes de la Comunidad
Terapéutica Municipal de Barajas. Tras el ingreso se realiza
una apertura de historia clinica en la que se recogen todos
los datos biograficos y su historia de consumo. Desde su in-
greso y durante su estancia en comunidad se realizan anali-
ticas de orina para detectar el consumo de toxicos. Se espera
un plazo de un mes y medio a dos meses de su estancia en

la comunidad, plazo en el que se confirma la eliminacion de
toxicos en el cuerpo y se elimina cualquier sesgo procedente
de un consumo reciente. En esta fecha se empieza aplicar
la bateria de pruebas neuropsicoldgicas. La primera prueba
que se pasa es MMSE para realizar una primera exploracion
y conocer el estado cognoscitivo del sujeto, y si se encuentra
orientado en espacio y tiempo.

El tiempo utilizado para aplicar toda la bateria neurop-
sicologica fue alrededor de 2,5 horas dividas en dos dias, en
horario de mafana. Las diferencias de tiempo estan basadas
en las caracteristicas del sujeto, necesitando algunos mas
tiempos que otros para la realizacion de las distintas prue-
bas. Una vez finalizada la evaluacion, se realiza la correccion.
Todas las puntuaciones obtenidas fueron informatizadas
para realizar los analisis estadisticos pertinentes.

Analisis estadistico

Una vez finalizada la evaluacion y correccion de las
pruebas se paso a realizar el analisis estadistico. De los 54
pacientes originales, se eliminaron del analisis 12 por pre-
sentar una gran proporcion de sus datos incompletos, que-
dando 38 pacientes. De estos 38 pacientes, algunos de ellos
tenian observaciones incompletas o datos faltantes. Por lo
que se procedio a realizar una imputacion de datos en au-
sencia mediante el procedimiento «proc mi» del SAS. El ana-
lisis estadistico se dividio en los siguientes pasos:

Se realizo una imputacion de datos mediante el método
de IM (Multiple Imputation) del SAS. Dicha técnica de impu-
tacion multiple reemplaza cada valor faltante por un con-
junto de posibles valores que representa la incertidumbre del
verdadero valor a imputar. A partir de los varios conjuntos
“completos” se puede aplicar el andlisis estadistico estandar
elegido y sus resultados son combinados para la estimacion
de los parametros propuestos. La IM comprende tres fases:

- Imputacion: los valores perdidos son imputados m ve-
ces, generando m conjuntos de datos “completos”.

- Analisis: cada uno de los m conjuntos de datos “com-
pletos” es analizado a través de métodos estadisticos
estandares.

- Combinacion: los resultados obtenidos a partir de cada
uno de los m conjuntos son combinados para realizar la
inferencia.

El paso de imputacion es el mas critico ya que depende de
supuestos relativos a las caracteristicas del mecanismo de las
pérdidas para el modelo de imputacion a aplicar. La técnica
de imputacion multiple puede ser aplicada a todo tipo de da-
tos, en forma previa a cualquier analisis estadistico y permite
incorporar informacion auxiliar en el modelo de imputacion.
Trabaja bajo el supuesto de que los datos son perdidos al azar

31 Actas Esp Psiquiatr 2011;39(3):168-73 171



Rafael Coullaut-Valera, et al.

Deterioro cognitivo asociado al consumo de diferentes sustancias psicoactivas

(MAR), o sea que la probabilidad de que una observacion esta
perdida depende de los valores observados pero no de los va-
lores perdidos de la unidad correspondiente.

Se revisaron los supuestos basicos para una correlacion
canonica (normalidad, no-redundancia, homoscedasticidad).

La redundancia se corrigié con un andlisis de compo-
nentes principales.

Se procedio a realizar la correlacion canonica.

RESULTADOS

En lo que se refiere al sistema de memoria, los individuos
con un mayor consumo de alcohol y de cannabis, y menor en
cocaina, presentan un mayor déficit en la memoria de traba-
jo respecto a la memoria inmediata. Ademas, los sujetos con-
sumidores de cannabis presentan mas afectada la memoria
inmediata mostrando mas conservada la memoria demorada
respecto a la primera. Respecto a la duracion del consumo,
los resultados del estudio muestran que la duracion es signi-
ficativa en la aparicion de déficits en la memoria, indicando
que a mayor duracion del consumo de alcohol principalmen-
te y de cannabis, mayores problemas en la memoria trabajo.

En cuanto a las funciones ejecutivas, los pacientes con
una mayor duracion de consumo de cannabis y alcohol
presentan una peor capacidad a la interferencia, es decir,
muestra una menor inhibicion a las respuestas automaticas.
También se observa que poseen una atencion alterante dis-
minuida necesitando mas tiempo para realizar actividades
que requieren un pensamiento l6gico y secuencial. Sin em-
bargo, muestra mas conservada la fluidez verbal en el ambi-
to fonoldgico, respecto al resto de tipos de consumo.

DISCUSION

Las funciones ejecutivas (FE) se asientan principalmente
sobre los soportes anatomo-funcionales de los I6bulos fronta-
les y sus conexiones. El sistema ejecutivo coordina multiples y
complejos procesos necesarios para iniciar y detener operacio-
nes mentales, para mantener la motivacion y la persistencia.

Los resultados obtenidos en lo que se refiere a las FE,
son acordes a los encontrados en estudios previos con suje-
tos alcoholicos en los que muestran déficits en las funciones
ejecutivas como afectacion en la inhibicion de respuestas
automaticas, flexibilidad mental, generalizacién de concep-
tos y ejecucion de areas visoespaciales'. Asimismo, estu-
dios previos con sujetos consumidores de cannabis mostra-
ron un rendimiento significativamente deteriorado en tareas
de atencion, procesamiento de la informacion y memoria™.

En el estudio prospectivo de Fletcher', también detectaron
déficits memoristicos en tareas de recuerdo libre y en tareas
de atencion selectiva y dividida.

En lo que se refiere a la memoria, los resultados del es-
tudio presentan una evidencia significativa, individuos con
un mayor consumo de alcohol (principalmente) y cannabis,
y menor en cocaina, presentan un mayor déficit en la me-
moria de trabajo respecto a la memoria inmediata, sin mos-
trar relacion con la memoria demorada. Esta alteracion en la
memoria de trabajo, indica que también estan alterados los
tres subsistemas por los que estan compuesto, descritos por
Baddeley-Hitch (1974); el bucle articulatorio (que permite
el mantenimiento activo de informacion verbal), la agen-
da viso-espacial (que permite la creacion, mantenimiento y
manipulacion de imagenes visuales) y el sistema ejecutivo
central (sistema atencional por medio del cual se llevan a
cabo las tareas cognitivas en las que interviene la memo-
ria de trabajo y que regula las operaciones de seleccion de
estrategias y de control). Este tipo de memoria es clave a la
hora de realizar nuevos aprendizajes. Contrastandolo con la
bibliografia existente, estos resultados concuerdan con una
reciente revision de Landa® que concluye que la mayoria
de las investigaciones sefialan la existencia de un deterioro
en la memoria de trabajo y en las funciones ejecutivas en
sujetos alcohdlicos. En la investigacion de Ambrose's, en la
que se utilizd una prueba disefada para determinar el nivel
de funcionamiento de la memoria de trabajo (the delayed
alternation task) se llega a la misma conclusion. Estos au-
tores afirman que este almacén temporal de la memoria se
encuentra afectado en sujetos alcoholicos, incluso sin que
estén presentes otros déficits cognitivos severos. Sin em-
bargo, existe menor coincidencia en cuanto a los hallazgos
encontrados en el resto de las alteraciones mnésicas en alco-
holicos. En algunos estudios, se encuentra que la capacidad
de memoria general esta afectada, mientras que la memoria
verbal se mantiene sin alteraciones” '8, En otros, se observa
una mayor conservacion de la memoria visual'® aunque con
resultados contradictorios entre los mismos'” '8, También los
resultados indican que los sujetos consumidores de cannabis
presentan mas afectada la memoria inmediata mostrando
mas conservada la memoria demorada respecto a la prime-
ra. Estudios realizados sobre las repercusiones del cannabis
también sugieren la presencia de déficits en la memoria en
sujetos consumidores* 2°.

Respecto a la duracion del consumo, los resultados con-
cuerdan con los trabajos de*?2, donde ponen de manifiesto
que lo déficits neuropsicologicos estan asociados a la fre-
cuencia, intensidad y duracion del consumo de cannabis.

En cualquier caso, hay que destacar la enorme dificultad
en realizar una exhaustiva historia de consumo debido a la
combinacion de multiples toxicos en distintos periodos de
tiempo y a la dificultad que tienen los sujetos para recodar
dichos consumo en una vida totalmente desestructurada.
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Ademas, queremos poner de manifiesto que al no haber en
la investigacion un grupo de control, estos resultados nos
dan una vision parcial acerca de las repercusiones del consu-
mo de drogas sobre la memoria y las FE, ya que Unicamente
indican qué funciones se encuentran mas afectadas entre
si. Seria necesario comparar estos resultados con un grupo
control para conocer mas funciones que pueden estar afec-
tadas tras el consumo prolongado de sustancias toxicas.

A pesar de las dificultades podemos decir que las hipo-
tesis marcadas en el presente estudio han sido corroboradas
por el mismo; el tiempo y tipo de consumo son determinan-
tes en el deterioro cerebral producido por las drogas.
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