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Objetivos. El consumo de cocaina puede inducir la apa-
ricion de sintomatologia psicotica transitoria en forma de
paranoia y alucinaciones. Este trabajo revisa la frecuencia
de aparicion de sintomatologia psicotica en pacientes con-
sumidores de cocaina y los factores de riesgo o asociados a
su presentacion.

Metodologia. Busqueda sistematica en base de datos de
Pubmed de los articulos publicados hasta enero de 2011, in-
clusive, sobre aparicion de sintomatologia psicotica en con-
texto de consumo de cocaina.

Resultados. La psicosis inducida por cocaina es un cua-
dro clinicamente caracteristico, que debe ser identificado y
diferenciado de otras psicosis. Se han detectado presencia de
sintomas psicoticos de entre el 12% en estudios clinicos des-
criptivos y de hasta del 100% en estudios de laboratorio. Se
consideran posibles factores de riesgo: la edad de inicio del
consumo, su duracion y gravedad, la via utilizada, el indice
de masa corporal, factores genéticos y vulnerabilidad inter-
personal asociada, asi como la comorbilidad con otros tras-
tornos psiquiatricos tanto del Eje | (psicosis cronicas, TDAH)
como del Eje Il, principalmente con el Trastorno antisocial
de la personalidad.

Conclusiones. Se debe continuar investigando con mues-
tras mas amplias de poblacion consumidora, incorporando en
mayor medida poblacion de diferentes paises y contextos,
para poder identificar y concretar qué variables son las mas
estrechamente implicadas en la aparicion de sintomatologia
psicotica. Ello permitird identificar a la poblacion de riesgo,
con el fin de realizar una intervencion precoz.
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Prevalence and risk factors of psychotic
symptoms in cocaine-dependent patients

Objectives. Cocaine consumption can induce transient
psychotic symptoms expressed as paranoia or hallucinations. This
work reviews that evidence and tries to obtain data regarding
frequency of psychotic symptoms or cocaine induced psychosis
(CIP), risks and associated factors.

Method. Systematic review of studies found in PubMed
database published until January 2011 where cocaine induced
paranoia was present.

Results. Cocaine induced paranoia has a particular clinical
presentation. It needs to be clearly identified due to its harmful
consequences. The prevalence is between 12% in clinical studies
and 100% in experimental studies. The following are considered
potential risk factors: age of first use and length, amount of
substance, route of administration, body mass index, genetic
factors, personal vulnerability and comorbidity with AXIS |
(psychosis, ADHD) and AXIS Il disorders (antisocial personality
disorder).

Conclusions. It is needed to research with larger samples of
cocaine users of different countries and contexts, in order to
identify and detail what variables are closely related in the
development of cocaine induced paranoia, so the population at
risk can be treated earlier.

Key words: Psychosis, Cocaine, Cocaine induced psychosis, Dependence, Risk factors

INTRODUCCION

Segun datos del United Nations Office on Drugs and
Crime' del 2011, el consumo de cocaina a nivel mundial se
situa en cuarto lugar, con una prevalencia de entre el 0,3
y el 0,5% de la poblacion adulta de entre 15y 64 afos. La
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cocaina es la sequnda droga ilegal mas consumida, tanto en
Espaila como en Europa después del cannabis. Su consumo
y la demanda de tratamiento del mismo se ha incrementado
durante los ultimos afos hasta llegar a convertirse nuestro
pais en el lider de Europa en cifras de consumidores®. Se
piensa que la cocaina podria estar reemplazando al uso de
otros estimulantes.

La prevalencia de consumo de cocaina en el aflo 2008
en Espafia fue de un 3% para poblacion entre 15-64 afios®.
Segun datos europeos, el uso de cocaina se concentra prin-
cipalmente en adultos jovenes de entre 15-34 afios, hallan-
dose cifras de hasta un 5,4% de utilizacion de la sustancia
en individuos de dicha franja de edad*. La cocaina es la sus-
tancia de mayor mencion en el ambito de urgencias y la
que causa mayor numero de admisiones para tratamiento
hospitalario en relacion al abuso o a la dependencia de la
misma (41,7% del total)®.

La dependencia de cocaina es un trastorno cronico mar-
cado por las recaidas y una elevada comorbilidad, que supo-
ne un importante problema de salud a nivel mundial, debido
a las multiples complicaciones asociadas, tanto somaticas,
como legales, sociales, cognitivas y psicologicas®.

El espectro de manifestaciones médicas asociadas al
consumo de cocaina es amplio y puede causar complicacio-
nes potencialmente fatales como infecciones pulmonares,
fallo respiratorio, hemorragias, cardiopatias, infarto agudo
de miocardio, crisis comiciales, agitacion o incluso muerte
subita’™.

Ademas, es conocido el hecho de que una considerable
proporcion de individuos consumidores de cocaina presen-
tan otros trastornos mentales asociados al consumo, (hasta
un 42,5%), principalmente trastornos afectivos (26,6%) y
trastornos del espectro ansioso (13%)™.

Los sintomas psicoticos son una de las complicaciones
mas habituales producidas por el consumo de cocaina, sea
éste agudo o crdnico. La aparicion de sintomatologia psi-
cotica en consumidores de cocaina o paranoia inducida en
algin momento de su vida es frecuente®''. Esto podria de-
berse a que los consumidores de cocaina presentan un riesgo
mayor de desarrollar sintomatologia psicotica como com-
plicacion psicopatoldgica, siendo la paranoia transitoria el
cuadro mas habitual. Dicha sintomatologia puede aparecer
también durante periodos de abstinencia® 2.

No obstante, la presencia de sintomas psicoticos no es un
hecho universal y su prevalencia no ha sido definitivamemen-
te aclarada hasta el momento''. Existe una amplia variabilidad
en la prevalencia, que oscila segun diversas trabajos, entre el
6'9% en consumidores que no buscan tratamiento™, el 12%
en pacientes ingresados en cualquier tipo de servicio, de un
hospital general® hasta el 100% en estudios experimentales'
en consumidores que cumplen criterios de dependencia a la

sustancia. Este rango tan amplio hallado en los datos de pre-
valencia puede ser debido a que los diversos estudios no son
comparables por su variabilidad metodoldgica, posible pre-
sencia de sesgos en las muestras estudiadas, diferencias en el
disefio y en los instrumentos utilizados, etc'.

Los estudios existentes en relacion a la aparicion de cli-
nica psicotica y el consumo de cocaina son escasos y son
menos sistematicos que los centrados en otras sustancias. El
objetivo de éste trabajo es revisar las investigaciones previas
que describen la prevalencia de sintomatologia psicotica y
los factores de riesgo asociados a su aparicion, en depen-
dientes de cocaina.

MATERIAL Y METODOS

En este trabajo de revision se han incluido articulos de
investigacion, tras realizar una busqueda sistematizada y ex-
tensa a través de la base de datos informatizada Medline. Se
ha incluido la literatura cientifica existente publicada du-
rante las Ultimas cuatro décadas concretamente hasta enero
de 2011 inclusive, con el objetivo de abarcar asi todos los es-
tudios disponibles hasta la fecha. La busqueda se ha realiza-
do mediante las siguientes palabras clave: psicosis (psycho-
sis), cocaina (cocaine), trastorno psicdtico inducido (cocaine
induced psychois or paranoia), dependencia (dependence) y
factores de riesgo (risk factors). Los términos MESH dispo-
nibles se han combinado y se han revisado las referencias a
otros articulos pertinentes disponibles.

Se trata de una revision de los estudios observacionales
y experimentales realizados en poblacion humana que des-
criben o investigan la presencia de sintomatologia psicotica
en poblacion consumidora de cocaina. No se ha utilizado
como criterio de seleccion el rango de edad, el género o la
raza. No se han excluido articulos en base a tamafio de la
muestra, la presencia o no de grupo control de la muestra
a estudio ni a la fecha de publicacion, asi como tampoco al
idioma de redaccion. De los articulos hallados, se han des-
cartado aquellos que no incluyen aspectos relacionados con
la epidemiologia, clinica, factores de riesgo, prondstico y
evolucion, asi como las series de casos, al no aportar direc-
cionalidad ni evaluar la evolucién en el tiempo.

Se han seleccionado y analizado 26 articulos originales
publicados entre 1988 y 2011. Del total estudios, 21 fueron
realizados en Estados Unidos, 3 en Espafia, 1 en Bahamas y
1 en Japon. Asi mismo, 9 de ellos son de tipo experimental
y han sido llevados a cabo en condiciones de laboratorio,
ambulatoriamente o en medio hospitalario durante un in-
greso. El resto son estudios descriptivos realizados en con-
textos clinicos, a partir de estudios epidemioldgicos realiza-
dos mediante entrevistas a poblacion consumidora. Se han
recopilado estudios que incluyen todas las vias de consumo
de cocaina indistintamente y otros que se centran en la via
pulmonar (crack) o endovenosa, exclusivamente.
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RESULTADOS

Del total de 26 articulos analizados la mayoria de los
estudios se han realizado en EEUU, 9 de ellos son de tipo
experimental (Tabla 1) y han sido llevados a cabo en con-
diciones de laboratorio ambulatoriamente o en medio hos-
pitalario durante un ingreso. El resto son estudios descrip-
tivos realizados en contextos clinicos, a partir de estudios
epidemioldgicos realizados mediante entrevistas a poblacion
consumidora (Tabla 2). Se han recopilado estudios que in-
cluyen todas las vias de consumo de cocaina indistintamente
y otros que se centran en la via pulmonar (crack) o endo-
venosa, exclusivamente. Existe una amplia variabilidad en
el tamano de las muestras estudiadas, desde 19 hasta 420
pacientes (Tablas 1y 2).

Se ha hipotetizado la posibilidad de que existan sintomas
psicoticos en la poblacion general, en este sentido Freeman y
cols.” describen en poblacion inglesa, durante el afio previo al
estudio realizado, hasta un 18,6% de aparicion de sintoma-
tologia psicotica de tinte autorreferencial y un 1,8% de refe-

rencias de los individuos sobre la existencia de complots hacia
ellos. En dicho estudio, la paranoia se ve asociada a juventud,
solteria, pobreza, problemas de salud, Cl bajo, escaso soporte
social, estrés, animo decaido, ideacion suicida, abuso de can-
nabis y alcohol, aumento de la necesidad de atencion médica
y aparicion de otros trastornos psiquiatricos asociados.

Sin embargo, como se ha mencionado, la prevalencia de
aparicion de sintomatologia psicotica en poblacion consu-
midora atendida en dispositivos asistenciales, varia segun los
estudios entre el 12% y el 100% en los estudios descriptivos®
16y entre el 34% y el 100% en los experimentales™ "7,

A nivel neurobioldgico la cocaina actia directamente
produciendo el bloqueo de la recaptacion de dopamina, lo
que parece ser la causa fundamental pero no la unica, de
los sintomas psicoticos'. La liberacion dopaminérgica seria
responsable, inicialmente, de los sintomas positivos y de la
posterior degeneracion de las propias neuronas del sistema
dopaminérgico, lo que llevaria a la aparicion de sintomas
negativos'. Ademas, se ha demostrado en estudios precli-

Tabla 1 Estudios experimentales sobre sintomatologia psicotica en consumidores de cocaina
ESTUDIO N PRE LUGAR ViA RESULTADOS
Rosse et al, 1994% 62 70% U. Ingreso Pulmonar La sintomatologia psicotica inducida (SPI) suele preceder a
EEUU (crack) la busqueda compulsiva de cocaina.
Rosse et al, 1995°' 44 64% U. Ingreso Pulmonar Los sujetos con SPI, presentan niveles mayores de ansiedad
EEUU (crack) e hiperarousal.
Cubells et al, 2000* 256 60%  Ambulatorio Todas El haplotipo asociado a una baja actividad DBH esta
EEUU relacionado con la SPI.
Boutros et al, 2002'" 30 349% U. Ingreso Todas La disminucion de la entrada sensorial P50 se relaciona con
EEUU el desarrollo de SPIy la presencia de déficit de atencidn con
la severidad de éste.
Malcolm et al, 2004% 23 35% Laboratorio Pulmonar Existe una correlacion negativa, entre la sensibilizacion
EEUU (crack) previa de padecer SPI con el riesgo de recaida en el consumo
de cocaina.
Kalayasiri et al, 2007 28 43% Laboratorio Endovenosa  En condiciones de laboratorio, la SPI es dosis dependiente.
Multicéntrico El uso acumulativo de cocaina es un factor de riesgo.
EEUU
Kalayasiri et al, 2007 31 100%  Laboratorio Endovenosa  Individuos homocigotos para una muy baja actividad del
EEUU alelo DBH, tienen mas propension a la SPI, durante la
administracion de cocaina.
Mooney et al, 2006% 44 67% Laboratorio Pulmonar El sexo masculino y la mayor edad son factores de riesgo
Multicéntrico (crack) para padecer SPI.
EEUU
Boutros et al, 2006* 68 71% Laboratorio Todas La puerta sensorial del P50, N100 y P200 eran deficientes
EEUU en los dependientes de cocaina. Todas las latencias estaban

aumentadas en pacientes con antecedente de SPI.

PRE: Prevalencia, U.: Unidad, SPI: Sintomatologia psicética inducida por cocaina
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Tabla 2 ‘ Estudios descriptivos sobre sintomatologia psicotica en consumidores de cocaina
ESTUDIO N PRE LUGAR ViA RESULTADOS

Manschreck et al, 1988% 106 29% U. Ingreso Pulmonar Entre aquellos que presentaron SPI, se observé comorbilidad
Bahamas (Base) con el Eje |, conductas violentas y mayor cantidad de

consumo de cocaina.

Satel et al, 19912 50 68% Ambulatorio Todas En individuos vulnerables existe una sensibilizacion limbica
EEUU inespecifica, que lleva a la SPI, tras el uso continuado de

cocaina. La dosis y via utilizada no influyen.

Satel et al, 1991% 20 68% Ambulatorio Todas La aparicion de SPI es factor de riesgo para el desarrollo
EEUU posterior de una psicosis. Consumidores importantes que

experimentan SPI durante la intoxicacion, tienen mayor
riesgo de desarrollar psicosis que aquellos que no la
experimentan.

Gelernter et al, 1994 103 54% Ambulatorio Todas Ciertos genotipos DAT predisponen a padecer SPI en
EEUU poblacion blanca.

Rosse et al, 1994 72 54,80  Ambulatorio Pulmonar La SPI aparece en similar proporcion en dependientes
EEUU (crack) de cocaina y de PCP. Con PCP, existe mas proporcion de

alteraciones sensoperceptivas que de tipo delirante. Con
cocaina predomina la suspicacia y la paranoia.

Bartlett et al, 1997 40 47,5%  Ambulatorio Todas La SPI se relaciona con la sensibilizacion y ésta a su vez con
EEUU el nimero de recaidas en el consumo.

Yui et al, 1999% 79 67% Carcelario Todas Existe una sensibilizacion patolégica de los sistemas
neuronales que resulta un importante factor de recaida
de SPI, tanto por cocaina como por anfetaminas y otros
estimulantes.

Harris et al, 2000 19 100%  Urgencias Todas Los pacientes con SPI presentan predominantemente

EEUU sintomatologia positiva, aunque también negativa de forma
sustancial, lo que se relaciona con una mayor estancia en
urgencias e ingresos.

Rosse et al, 2005* 69 80% U. Ingreso Pulmonar El IMC bajo se ha relacionado con el desarrollo de SPI y el
EEUU (crack) IMC elevado, se considera un factor protector.

Floyd et al, 2006 51 71% Ambulatorio Todas La SPI es mas severa si se inicia el consumo a edades
Multicéntrico tempranas (17-20 a) cuando el desarrollo cerebral es mas
EEUU vulnerable.

Kalayasiri et al, 2006** 420 65% Ambulatorio Todas La severidad de la dependencia, el inicio precoz del consumo,
EEUU la via pulmonar y el menor consumo durante el afio previo

son factores de riesgo para la aparicion de SPI.

Sopena et al, 2007° 170 12% U. ingreso Todas Las manifestaciones asociadas al consumo de cocaina,
médico o tanto médicas como psiquiatricas son amplias: causa
psiquiatrico complicaciones potencialmente fatales.

Espaiia

Tang et al, 2007% 243 75% Ambulatorio Todas El policonsumo y los trastornos psiquiatricos son muy
frecuentes entre los dependientes de cocaina y se asocia
a mayor frecuencia y gravedad de SPI. En consumidores, el
TDAH comorbido incrementa el de presentarlo, sugiriendo
una base comun.

Mahoney et al, 2008 42 67% Ambulatorio Todas La SPI por cocaina es menos frecuente, que el inducido por

EEUU PCP, aunque ambos tienen una elevada prevalencia.

Herrero et al, 2008™ 139 6,9% Naturalistico Todas Jovenes no tratados, entre 18 y 30 afios presentan trastorno

(calle)

psicotico inducido por cocaina, evaluados mediante la
entrevista semiestructurada PRISM.
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Tabla 2 Continuacion

ESTUDIO N PRE LUGAR ViA RESULTADOS

Kalayasiri et al, 2010* 55 53% U. Ingreso Todas La SPI es comun entre consumidores crénicos, la cantidad

EEUU consumida y la duracion del consumo se encuentran
relacionadas con su aparicion.

Roncero et al, 2011 173 54% Ambulatorio Todas Existe asociacion entre la aparicion de clinica psicotica con

Espafia la cantidad consumida, la dependencia de cannabis y el

trastorno antisocial.

PRE: Prevalencia, U.: Unidad, SPI: Sintomatologia psicética inducida por cocaina

nicos que los factores estresantes ambientales, son capaces
de producir, un aumento de la liberacion de dopamina y
glutamato en las proyecciones mesolimbicas y en el cortex
prefrontal medial, que podria estar implicado también en el
origen de los sintomas psicoticos. Es decir, que la aparicion
de sintomatologia psicotica en contexto de intoxicacion por
cocaina no se debe unicamente al hecho de superar un cier-
to umbral; ni en la cantidad consumida ni en el tiempo que
se lleva consumiendo. El desencadenante de este trastorno
es la interaccion de la cocaina y el entorno con un individuo
ya vulnerable; es decir, con alguna alteracion previa al con-
sumo que le predispone a padecer paranoia; probablemente
en el circuito dopaminérgico del sistema limbico, aunque la
localizacion cerebral exacta es auin desconocida®.

Una vez aparece un cuadro psicotico inducido por co-
caina, la probabilidad de que con el consumo, éste reapa-
rezca, es mayor cuanto mas continuado ha sido el consumo
de cocaina®" %% Ademas, la gravedad de la sintomatolo-
gia es mayor y se asociado a una cantidad menor de sus-
tancia consumida?" 2. Este fendmeno es conocido como
“sensibilizacion"? y podria ser responsable también de una
disregulacion dopaminérgica que induciria el craving y un
mayor numero de recaidas®* 2>,

Se ha postulado que existe una correlacion negativa en-
tre la sensibilizacion previa a padecer un trastorno psicotico
inducido y el riesgo de recaida en el consumo de cocaina®. No
obstante, cabe destacar que dicho fendmeno de sensibilizacion
Unicamente afecta a la sintomatologia psicotica y no a otros
efectos del consumo de cocaina en el individuo®. Por tanto,
los consumidores de cocaina que experimentan una sensibi-
lizacion a las propiedades psicotogénicas suelen presentar un
menor craving y son capaces de reducir tanto el consumo de
cocaina como el de otras sustancias tdxicas®. En individuos
vulnerables existe una sensibilizacion limbica inespecifica que
lleva al trastorno inducido, aunque en este caso, ni la dosis ni
la via utilizada serian factores que influirian.

Caracteristicas clinicas de la psicosis cocainica

Las caracteristicas clinicas de la psicosis cocainica son
muy similares en los distintos sujetos, suele estar precedida
de un periodo de suspicacia, recelo, conductas compulsivas
y disforia, que cursa habitualmente con un importante com-
ponente de agresividad y agitacion® . La paranoia transi-
toria es el mas caracteristico de los sintomas™, presentan-
dose en un 90% de los casos, con contenidos de perjuicio
y celotipicos, siendo el delirio mas frecuente el de sentirse
rodeado por agentes de la ley o por gente que quiere robar-
les la sustancia. Es habitual la presencia de alteraciones en la
esfera afectiva. Casi toda la sintomatologia delirante y alu-
cinatoria que les acompafa esta directamente relacionada
con las conductas de consumo y se puede presentar incluso
al cabo de una hora?’.

Las alucinaciones no son extrafias, generalmente son
muy vividas y aisladas, asi como congruentes con el conteni-
do del pensamiento'. En los que se presentan alucinaciones,
las auditivas son las mas frecuentes llegando a aparecer en
un 83% (ruidos de gente que les sigue...) seguidas, en menor
frecuencia, por las visuales (espias en las ventanas,...) y las
tactiles' 2. Son clasicas las descripciones de las alucinacio-
nes cenestésicas; hasta en un 38% de los pacientes, como el
tener infestada la piel de parasitos o cenestésicas en forma
de formicacion, hasta en un 21%, en las que el paciente tie-
ne la creencia de tener el parasito bajo la piel. Estos cuadros
alucinatorios son tipicos de la psicosis cocainica; aunque
cuando existe critica de la misma por parte del individuo se
podria clasificar de alucinosis cocainica®.

El cuadro clinico suele ser autolimitado y ceder sin
necesidad de instaurar tratamiento en las horas siguientes
al cese del consumo, siendo tipica la remision de la sinto-
matologia tras 24-48 horas de abstinencia' %. De manera
excepcional, es posible que lo sintomas se prolonguen mas
alla del periodo de crash (cuadro de hipersomnia que sigue
a la abstinencia reciente). Sin embargo, se ha objetivado un
aumento de la estancia en urgencias y del numero de ingre-
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sos asociados al predominio de sintomatologia negativa (de
aparicion menos frecuente que la positiva en contexto de
consumo de cocaina)'®.

En los consumidores de cocaina, sin trastorno psicotico
primario, que consultan en los servicios de urgencias de psi-
quiatria, se observa que presentan cuadros alucinatorios de
mayor gravedad que los pacientes esquizofrénicos sin tras-
torno por uso de sustancias afadido’.

Las alteraciones conductuales como la agresividad/ la
conducta agitada, las conductas repetitivas o estereotipa-
das y las conductas sociales o sexuales inusuales se han co-
rrelacionado con las alucinaciones e ilusiones inducidas por
cocaina?®. Se ha demostrado que la aparicion de conduc-
tas violentas, heteroagresividad y actos criminales aparece
con mayor frecuencia en individuos en los que se asocia un
trastorno por uso de sustancias con una psicosis, que en los
afectos de cada uno de los trastornos de forma independien-
te, con la repercusion legal y social que ello conlleva®.

Con frecuencia presentan también estereotipias moto-
ras; se describe que un 27% remedan tareas o gestos sin
sentido, como rebuscar la zona que les rodea esperando
hallar droga o pellizcarse la piel*'. Respecto a la busqueda
compulsiva inducida por cocaina, asociada al episodio de
intoxicacion aguda en pacientes con consumo cronico de
cocaina, mas del 50% de los pacientes estudiados presenta-
ban busqueda compulsiva, asociada siempre al consumo de
crack y con un comportamiento de busqueda de, al menos,
90 minutos®. Los pacientes buscan las piezas de crack que
creen pueden haberse caido o desplazado de su sitio original
accidentalmente o por medio de terceros, alrededor del sitio
en el que el paciente habia estado consumiendo. Se observo,
ademas, como inspeccionan el mobiliario, el area de consu-
mo, los bolsillos, ropa en general, calzado e incluso calceti-

nes. Examinan cuidadosamente todo aquello que recuerda
fisicamente al crack como restos de comida, piedras de pe-
quefo tamaiio, trozos de jabon, etc. La mayoria de pacientes
son conscientes de que la busqueda es en vano y presentan
varios grados de resistencia al impulso de busqueda promo-
vido por la creencia obsesiva de que hay cocaina cerca, en
ese entorno. Posteriormente, Rosse y cols.? no hallan una
clara relacion entre dicha busqueda y la presencia de craving
y sugieren que el trastorno psicotico inducido suele preceder
a la busqueda compulsiva de cocaina, tanto a lo largo de la
vida de consumo del individuo como durante el transcurso
de un atracon.

Factores de riesgo asociados al consumo

No se conocen con certeza todos los factores asociados
o de riesgo de aparicion de sintomatologia psicotica en con-
sumidores de cocaina (Tabla 3). La cocaina actua sobre vias
de neurotransmisores especificas' '. Por ello, al estudiar el
mecanismo por el que las sustancias impactan sobre dichas
vias y producen clinica psicotica puede aportar claves sobre
la psicopatologia de la psicosis. Sin embargo, se ha hipote-
tizado que la aparicion de un trastorno psicotico inducido
por cocaina, tras el primer consumo podria asociarse con un
menor riesgo de desarrollar una adiccion posteriormente™®.

Edad y duracion del consumo

Se ha descrito que el inicio precoz del consumo es un
factor de riesgo para la aparicion de sintomas psicoticos?'*"
32 Se ha observado, que el hecho de que el consumo de co-
caina se inicie a edades tempranas (17-20 afos) o en perio-
dos de desarrollo cerebral, donde el individuo es mas vulne-

Tabla 3

Factores asociados al desarrollo de sintomas psicdticos, en dependientes de cocaina

Edad de inicio del consumo
Via de consumo
Dosis/cantidad consumida
Neurofisiologicos
Genéticos

Edad del paciente

Duracion (afios) del consumo

indice de Masa Corporal

Sexo

Raza

Patron de consumo

Consumo/dependencia de otras drogas: cannabis
Comorbilidad con otros Trastornos del Eje I: (TDAH, Psicosis)
Comorbilidad con Trastornos del Eje 1l: TAP

Con mayor consenso.

En estudio/con menor consenso.

TDAH: Trastorno por Déficit de Atencion e Hiperactividad. TAP: Trastorno Antisocial de la Personalidad
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rable, puede incrementar la severidad del trastorno psicotico
inducido® *. La edad puede estar relacionado con las via de
consumo, ya que en pacientes que usan la via intravenosa,
la edad es menor en los inyectores de crack, en comparacion
con los inyectores de otras drogas®.

En otro sentido, Mooney y cols.*® describen que los pa-
cientes de mayor edad tienen mayor riesgo de desarrollar
la sintomatologia, lo que es congruente con dos estudios
recientes, en el primero se describe que los pacientes que
presentan sintomatologia psicotica suelen tener una historia
de dependencia de cocaina mas larga'™ y en el sequndo se
que sefala que la gravedad de los sintomas evaluados me-
diante la PANSS est4 relacionada con mas afios de expo-
sicion/consumo de sustancias estimulantes®'. Sin embargo,
otros autores discrepan?, ya que sugirieron que el nimero
de afnos de consumo activo no tenia relacion con el riesgo
de padecer sintomatologia psicotica, en contexto de intoxi-
cacion cocainica.

Sexo

El prototipo de individuo que desarrolla clinica psicotica
inducida, suele ser un hombre?':%, considerandolo un factor
de riesgo, aunque segun algunos autores', las mujeres tie-
nen mas riesgo de desarrollar dicha sintomatologia.

Via de consumo

Se ha destacado la importancia de la via de consumo,
ya que esta influye en la velocidad de absorcion y determi-
na, por tanto, el inicio y la duracion de los efectos, asi como
la concentracion sanguinea de la sustancia®®. Los consu-
midores que utilizan la via endovenosa sufren de forma
mas aguda y repentina paranoia y alucinaciones en com-
paracion con otras vias de consumo, sequida del consumo
de base libre por via pulmonar?" 3¢, Esto podria tener mas
relacion con la cantidad de cocaina consumida, que con la
via de consumo especifica utilizada®. Es decir, dado que las
vias intravenosa y respiratoria presentan una velocidad de
absorcion mas rapida y producen, por tanto, un efecto mas
intenso y mas breve que la administracion nasal, topica y
oral, explicaria la mayor capacidad adictiva de la cocaina
y la necesidad de aumentar la cantidad cuando se utilizan
dichas vias.

Cuando se ha administrado cocaina por via pulmonar,
en condiciones experimentales de laboratorio, en una mues-
tra de pacientes consumidores de cocaina por esa via, se ha
observado que hasta el 67% referian presentar paranoia/
suspicacia tras su administracion®®. Cuando se ha utilizado
experimentalmente la via endovenosa, esto sucede en el
100% de las administraciones.

Dosis

Manschreck y cols.*® postularon que los pacientes que pre-
sentaban sintomatologia psicotica inducida, consumian canti-
dades mayores de cocaina que los que no la presentaban. Sa-
tel y cols.*? no encontraban esta relacion, sin embargo Brady y
cols.”" y Kalyasari y cols. en distintos trabajos lo han apoyado,
tanto en estudios clinicos* como en dos estudios realizados en
laboratorio™*. En este sentido, describieron que la presencia de
sintomas psicoticos inducidos es dosis dependiente y que el uso
acumulativo de cocaina supone un factor de riesgo™. Recien-
temente se ha descrito que los pacientes con sintomatologia
psicotica habian consumido importantes cantidades de cocaina
durante la semana previa a iniciar el tratamiento, una media de
12 gramos a la semana, frente a los 6 gramos/semana de media
entre los que no referian sintomatologia psicotica™.

Sin embargo, en relacion a la dosis, también Kalayasiri
y cols.** describen como factor de riesgo la reduccion del
consumo de cocaina, durante el afio previo, a la aparicion de
la sintomatologia psicotica, lo que podria explicarse por los
fendmenos de sensibilizacion?.

Factores genéticos

Se conoce la importancia de la influencia de los facto-
res genéticos tanto para la dependencia de cocaina* como
de mayor vulnerabilidad para el desarrollo de sintomas psi-
coticos® #'. Se ha asociado un mayor riesgo con distintas
variantes genéticas, en este sentido los individuos homo-
cigotos para una muy baja actividad del alelo DBH, tienen
mas propension a padecer clinica psicotica, en contexto de
consumo de cocaina*, También existen evidencias que su-
gieren la influencia de la proteina transportadora de dopa-
mina (DAT), que es bloqueada por la cocaina, produciendo
un aumento de la disponibilidad de dopamina. En este senti-
do, ciertos genotipos DAT podrian predisponer a la aparicion
de paranoia inducida en poblacion blanca®. Sin embargo,
otro polimorfismos, como el de la COMT, no han podido ser
relacionados con la psicosis inducida por cocaina, en con-
sumidores de cannabis*. Tampoco se han podido relacionar
con factores neurotroficos®.

Las variantes genéticas podrian influir no sélo en el desa-
rrollo de clinica psicotica; Brousse y cols.*® hipotetizan que la
aparicion de un trastorno psicotico inducido por cocaina, tras
el primer consumo, podria asociarse con un menor riesgo de
desarrollar una adiccion posteriormente. Este efecto protector
se asociaria a la presencia de uno o mas polimorfismos.

Vulnerabilidad neurobiologica

En un estudio realizado en condiciones de laboratorio
se ha objetivado que la puerta sensorial P50, P100 y P200
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eran deficientes en los individuos dependientes de cocaina y
que todas las latencias se hallaban aumentadas en pacientes
con antecedente de trastorno psicotico inducido y que la
presencia de déficit de atencion se relacionaba con la gra-
vedad de éste *. Por tanto, a pesar de que no se conocen en
profundidad los factores de vulnerabilidad neurofisioldgicos
de un individuo para padecer un trastorno psicotico indu-
cido, los déficits en la puerta sensorial y en la capacidad de
atencion, que también se encuentran alterados en la psicosis
idiopatica, podrian ser considerados factores implicados en
dicha vulnerabilidad".

Indice de masa corporal

Se ha relacionado un indice de masa corporal bajo (IMC)
con una mayor riesgo de aparicion de un trastorno psicotico
inducido, en consumidores de crack, mientras que un IMC
alto se ha llegado a considerar como factor protector.

Comorbilidad con el uso de otras sustancias

Es conocido el hecho de que el policonsumo de sus-
tancias y la comorbilidad con otros trastornos psiquiatricos
son muy frecuentes entre los individuos consumidores de
cocaina'y que este hecho se asocia a una mayor frecuencia
de aparicion de trastorno psicotico inducido y a una mayor
gravedad de presentacion del mismo*’.

El trastorno psicotico inducido que aparece en contex-
to de consumo cocaina, presenta algunas peculiaridades, en
relacion al producido por otras sustancias, que facilitan el
diagnostico diferencial. El trastorno psicotico inducido apa-
rece con similar proporcion en dependientes de cocaina y
o de PCP, pero éste Ultimo presenta mayor prevalencia de
alteraciones sensoperceptivas que de tipo delirante, opues-
tamente al inducido por cocaina, en el que predomina la
suspicacia y la paranoia“®.

Se ha descrito que la severidad de la sintomatologia
psicotica inducida por las sustancias estimulantes (cocai-
na y metanfetamina), se relaciona con una exposicion mas
temprana y prolongada a las mismas. Cuando se compara
el trastorno inducido por consumo de metanfetamina con
el inducido por cocaina, éste aparece con menor frecuen-
cia, aunque las prevalencias de ambos trastornos son muy
elevadas®'. En este sentido la aparicion de un trastorno in-
ducido, en el contexto de consumo de metanfetamina, en
pacientes con rasgos impulsivos de la personalidad, con-
tribuye a incrementar la agresividad del paciente, lo que
puede culminar con alteraciones de la conducta®, dichas
alteraciones, incluyendo la agresividad, también se han
asociado a las psicosis inducida por cocaina en dependien-
tes de cocaina®, por lo que se puede presuponer un desa-
rrollo fisiopatologico similar.

Existen diversos estudios sobre la comorbilidad del con-
sumo de cannabis y la presencia o no de trastorno psicotico
inducido por cocaina. Tang y cols.*” describen que existian
diferencias estadisticamente significativas, en la frecuencia
de aparicion de trastorno psicotico inducido en consumi-
dores de cocaina, segun el consumo de cannabis que pre-
sentaban; sin embargo este hallazgo desaparece al ajustar
por sexo y edad. Posteriormente Kalayasiri y cols.** describen
que el consumo de cannabis aumenta el riesgo de padecer
trastorno psicotico inducido en pacientes dependientes de
cocaina, entre la poblacion adolescente. Roncero y cols.™
observan que los pacientes dependientes de cocaina, que
presentan sintomatologia psicotica inducida, tienden a ser
también dependientes de cannabis, mas frecuentemente que
aquellos que no presentan dicha sintomatologia.

Comorbilidad con otros trastornos del Eje |

Newcomb y cols.*® afirman que, en poblacion consumi-
dora crénica de larga evolucion, se objetiva comorbilidad
con otros trastornos psiquiatricos, que no se destacaban en
consumidores de cantidades menores de cocaina o de me-
nos tiempo de evolucion de la dependencia. Manschreck y
cols.*® observaron que los pacientes que presentan sintomas
psicoticos, en contexto de consumo de cocaina, presenta-
ban comorbilidad con otros trastornos psiquiatricos mayores
(psicosis, TDAH, etc). Rosse y cols.* realizan el primer estudio
acerca de los niveles de ansiedad y el arousal, en pacientes
con trastorno psicotico inducido por crack, concluyendo que
éstos presentan mayores niveles de ansiedad e hiperarousal
que el resto de individuos.

La comorbilidad con algunas alteraciones psicopatolo-
gicas parece influir en la aparicion de sintomas psicoticos.
La relacion entre el consumo de cocaina y los trastornos
psicoticos es bidireccional*”- %% la cocaina podria estar
implicada como factor etioldgico relacionado con las psi-
cosis cronicas, siendo conocido que aquellos individuos que
experimentan paranoia transitoria durante la intoxicacion
aguda pueden tener mayor riesgo de desarrollar psicosis,
que los que consumen cocaina y no llegan a experimen-
tarla®*, Es decir, que la presencia de un trastorno psicotico
inducido por cocaina se considera factor de riesgo para el
desarrollo de una psicosis posterior®, por ello se ha consi-
derado a la cocaina como una droga parcialmente inducto-
ra de un modelo de psicosis*’. Sin embargo, a diferencia del
cannabis y las anfetaminas, los estudios son escasos, aun-
que se acepta que puede precipitar la aparicion de psicosis
en pacientes vulnerables® %, Por otra parte, los pacientes
diagnosticados de trastornos psicoticos suelen tener mas
antecedentes de consumo de sustancias, particularmente
cocaina y anfetaminas que la poblacién general® %, Tam-
bién se ha relacionado el consumo de cocaina con una peor
evolucion de la enfermedad psicdtica, un mayor numero de
descompensaciones y recaidas, un peor cumplimiento del
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tratamiento y una peor respuesta al tratamiento neurolép-
tico convencional®®.

Otro trastorno que se ha asociado con la presencia de
sintomas psicoticos es la presencia de un TDAH comorbido,
que parece que incrementa el riesgo en consumidores, de
presentar un trastorno psicotico inducido, sugiriendo una
base comun para dicho fenomeno*’. Se han descrito casos de
presencia de sintomas psicéticos en pacientes consumidores
de cocaina y con TDAH que recibian disulfiram, hipoteti-
zandose una relacion dosis-respuesta®. Todo ello sugiere la
importancia de detectar esta comorbilidad en consumidores
de cocaina, en los que se ha postulado que la escala Barkley
es util en la discriminacion de sintomatologia sugestiva de
TDAH®.

Comorbilidad con trastornos del Eje Il

La comorbilidad con trastornos del Eje Il es especial-
mente prevalente en poblacion consumidora de cocaina'™.
Incluso, se han descrito diferencias en los rasgos de perso-
nalidad de los individuos asociados al consumo de cocaina®.
Diversos estudios han hallado prevalencias de entre el 30
y el 70%, siendo el trastorno de la personalidad limite y el
antisocial (TAP) los mas prevalentes' %,

Se hipotetizado un origen comun para el desarrollo
de las alteraciones de conducta y la clinica psicotica?. Por
otra parte, es posible que ciertos trastornos de personalidad
actuen como factores de riesgo para el desarrollo de una
psicosis. El trastorno psicotico inducido por cocaina puede
relacionarse con comportamientos hostiles y con TAP, en
este sentido se ha sugerido un patrén en el cual las sustan-
cias estimulantes, en pacientes con rasgos impulsivos de la
personalidad y a través de la aparicion de sintomas psicoti-
cos, contribuiria a crear una percepcion hostil del entorno
y a que se dispararan las alteraciones de la conducta y la
agresividad en los pacientes®. Sin embargo, Kranzler y cols.®
compararon la frecuencia de aparicion de trastorno psicoti-
co inducido por cocaina en pacientes con y sin trastorno de
la personalidad y no hallaron diferencias significativas. A pe-
sar de ello, la relacion entre los trastornos de personalidad y
sintomas psicoticos inducidos por cocaina no ha sido aun su-
ficientemente analizada. Recientemente se ha documentado
que, en dependientes de cocaina, que presentan historia de
haber presentado clinica psicotica, existe mayor presencia
de un TAP, por lo que en estos pacientes la presencia de este
trastorno debe ser evaluado cuidadosamente.

CONCLUSIONES

Existe una importante variabilidad en los estudios reali-
zados en consumidores y dependientes de cocaina, sobre los
datos epidemiologicos y los factores de riesgo asociados con

la presencia de sintomas psicaticos o de trastorno psicotico
inducido. La variacion en los resultados se debe a que algu-
nos de los estudios no son comparables entre si, debido a
diferencias en el tipo de muestra, el tipo de estudio, la via de
consumo escogida, la metodologia utilizada, la existencia de
sesgos potenciales e incluso la definicion adoptada en cuan-
to al concepto de “psicosis” o de clinica psicdtica, aceptada
por los distintos investigadores.

Se puede concluir que una parte sustancial de la pobla-
cion clinica consumidora de cocaina (entre el 29 y el 75%)
experimenta clinica psicotica, en algun momento de su vida.
Incluso cuando los estudios se realizan en situaciones espe-
ciales, como son los dispositivos de urgencias, la prevalencia
llega al 100% de los casos. En el caso de los estudios experi-
mentales, se ha detectado clinica psicotica entre el 35% vy el
100% de los casos.

Se ha descrito como posibles factores de riesgo: la edad
temprana de inicio del consumo, la duracion y severidad del
mismo, la via utilizada (endovenosa y pulmonar), el bajo in-
dice de masa corporal, factores genéticos y vulnerabilidad
neurofisioldgica, la comorbilidad con otros trastornos psi-
quiatricos tanto del Eje | (dependencia de cannabis, psico-
sis cronicas y TDAH), como del Eje Il (principalmente con el
trastorno antisocial).

Se debe continuar investigando con muestras mas am-
plias, incorporando en mayor medida poblacion no estado-
unidense. Se deben realizar mas estudios naturalisticos y
de sequimiento, que permitan poder identificar y concretar
claramente qué variables son las mas estrechamente impli-
cadas en la aparicion de sintomatologia psicotica, en pa-
cientes consumidores de cocaina. Esto permitira identificar
a poblacion de riesgo, con el fin de realizar una intervencion
precoz.
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