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El cerebro y la adiccion

Benito Anton y Philippe Leff

involucra no solo los aspectos de produccion, trafico y distribucion

de las mismas, sino también aspectos bioldgicos involucrados en la
etiologia y el desarrollo natural de la enfermedad adictiva. Asi, la adiccion
a drogas es conceptualizada actualmente dentro del campo de la clinica
médica como una enfermedad, en la cual existe un agente externo causal,
la droga, asi como el inicio, desarrollo y consolidacién a largo plazo, de
alteraciones funcionales complejas en el cerebro del huésped, el adicto.
El cerebro de los mamiferos es la estructura funcional mas compleja que
existe en los organismos Vvivos, y es también, sin duda, el 6rgano de mayor
complejidad conocido en el universo de los mamiferos.

Méas de 100 billones de neuronas conforman la compleja red intrincada
de circuitos neuronales, los cuales permiten generar la mas amplia variedad
de funciones que requiere el organismo humano para su adaptacion
y supervivencia a su medio ambiente. El elemento celular anatémico
y funcional béasico del cerebro es la neurona. La neurona es una célula
altamente especializada, que estéa regida por los mismos principios quimicos
y biolégicos que determinan las funciones de las células en cualquier tejido.
Sin embargo, la neurona, como célula excitable especializada, posee
propiedades muy especificas como la transmision y propagacion del impulso
nervioso a velocidades infinitesimales, lo cual determina que en fracciones
de segundo un organismo dado pueda responder a los estimulos de su
medio ambiente generando comportamientos o conductas especificas.

Esta propiedad uUnica de las neuronas esta determinada no soélo por la
estructura morfoloégica que adoptan estas células durante el desarrollo y
crecimiento del cerebro, desde la etapa embriogénica hasta adquirir su
conformacion final en la etapa adulta, sino que también por la disposiciéon
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de como estas células se conectan entre si a través de puntos de contacto
denominados sinapsis. Por ejemplo, una neurona adulta esta conformada
estructuralmente por dendritas o fibras nerviosas finas, un cuerpo neuronal
0 soma, y un axon o fibra nerviosa principal, y establece de 1,000 a 10 mil
contactos sinapticos con neuronas contiguas.

La sinapsis representa la estructura funcional mas relevante para la
comunicacion entre las neuronas. Por ejemplo, a través de las sinapsis se
lleva a cabo y se modula la transmision del impulso nervioso, el cual es
mediado tanto por la secrecion fisioldgica al espacio sinaptico de sustancias
quimicas denominadas neurotransmisores, asi como por la decodificaciéon
neuronal de estas sefiales quimicas y su traduccion en sefiales eléctricas.
Por ello el flujo de informacioén neurotransmisora que se establece en cada
sinapsis da origen a la generacion de sefales especificas, que permiten
definir el tipo de informacién que la neurona debe procesar en un lenguaje
electroquimico.

En general, las sinapsis mas frecuentes en el cerebro de los mamiferos
son las que se establecen entre dendritas, entre dendritas y terminales
axonicas, asi como aquellas entre axonesy cuerpos celulares y entre axones.
Existen programas genéticos que determinan a nivel espacio-temporal,
como se establecen las conexiones nerviosas en distintos sectores o areas
cerebrales durante el desarrollo y el crecimiento del cerebro hasta su etapa
adulta.

La adquisicion de estos procesos de maduracion permitird que
subsecuentemente el cerebro determine las respuestas biolégico-
conductuales que expresa el organismo humano. Esto se lograra mediante
el procesamiento y la modificacion selectiva de la informacién sensorial que
es transmitida a lo largo de vias o circuitos neuronales especificos. Asi, la
estimulacion de los pigmentos visuales en los conos y bastones del epitelio
de la retina por un haz de luz, permite que las neuronas ganglionares de
la retina generen impulsos nerviosos que son transmitidos por el nervio
Optico hasta el nucleo geniculado lateral, a partir de donde se proyectan
fibras nerviosas que transmiten el impulso nervioso hasta la corteza visual
primaria, en donde finalmente se integra y procesa la informacion visual
proveniente de la retina.

Otras regiones nerviosas procesan la informacioén sensorial generando
respuestas biolégicas tan simples como un arco reflejo que se suscita
posterior a la aplicacion de un estimulo nociceptivo (v.g., dolor), o a través
de la generacion de respuestas biolégicas mas complejas como son las
respuestas conductuales especificas que expresa un organismo después de
un aprendizaje explicito.

El estudio del cerebro en sus diferentes campos y modalidades ha
permitido establecer las regiones cerebrales implicadas en la ejecucion de
una funcion especifica. Asi, por ejemplo, podemos mencionar que funciones
tan complejas como la memoria y el aprendizaje, son procesadas por areas
neuroanatémicas como el hipocampo, la corteza del I6bulo temporal y
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algunas areas neuroana-toémicas que integran el sistema limbico; de forma
analoga, existen areas cerebrales encargadas de procesar las emociones, las
sensaciones del placer y del reforzamiento de las respuestas placenteras.

En este contexto, las regiones cerebrales que comprenden el area
ventrotegmental —nudcleo acumbens, amigdala, hipocampo y corteza
prefrontal— estan ampliamente relacionadas con fenémenos de modulaciéon
del condicionamiento a los estimulos placenteros naturales (v.g., alimentos),
los cuales generan respuestas conductuales de aprendizaje y memoria,
que repercuten en la génesis de comportamientos estereotipados cuando
el cerebro aprende a asociar espacial y temporal-mente un estimulo, en
particular con una respuesta biolégica o emocional resultante llamado
estado afectivo placentero. De este modo, un alimento es capaz, por
ejemplo, de producir una sensacion de placer cuando éste produce un estado
animico positivo en el sujeto que lo prueba, y la asociacion del estimulo con
la respuesta subjetiva de placer permitird generar subsiguientemente un
comportamiento determinado en el sujeto cuando experimenta de nuevo
la asociacion del estimulo placentero con el estado emocional placentero
resultante.

Este proceso de aprendizaje y memoria permite que el sujeto pueda
posteriormente elegir de entre varios estimulos o reforzadores, el estimulo
6ptimo adecuado que produzca un placer subjetivo determinado a largo
plazo. Por lo tanto, un organismo aprende a seleccionar, dentro de su
medio ambiente, los estimulos que le ocasionan un bienestar y una mejor
adaptacion y sobrevivencia en su entorno.

Los cambios continuos de aprendizaje se establecen por que las neuronas
aprenden a manejar los estimulos del medio ambiente, modificando sus
propiedades y generando nuevas respuestas de adaptacion celular cuando
se presenta en forma persistente un determinado estimulo. Este fendbmeno,
traducido en términos de plasticidad neuronal, representa un proceso que se
da continuamente en el cerebro de los organismos vivos y, particularmente,
en las areas cerebrales que tienen relevancia con los mecanismos que
regulan el reforzamiento y recompensa a los estimulos placenteros.

En este contexto, podemos ubicar a la adiccion como un fenébmeno
de memoria y aprendizaje, donde las drogas de abuso alteran
permanentemente la actividad celular de neuronas que integran el circuito
neuronal conocido como el sistema de neurotransmisién dopaminérgico
mesocorticolim-bico. Este sistema neuronal esta estructurado por
neuronas, cuyas prolongaciones axonales (fibras) nacen en la porcion
basal y medial del cerebro (mesencéfalo), en una region conocida como
area ventrotegmental, y se extienden a regiones masrostrales como es
el nucleo accumbens, la amigdala y corteza prefrontal, estableciendo
conexiones sinapticas con las neuronas locales de cada una de estas
regiones neuroanatémicas.

Adicionalmente, dicho sistema de proyeccibn neuronal representa
el sustrato nervioso de mayor importancia y relevancia, que en forma
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directa o indirecta, regula las respuestas de reforzamiento y recompensa
a multiples drogas de abuso ilegal durante su consumo habitual y
reiterado. Las drogas de abuso ilegal que estadisticamente han mostrado
un incremento en su consumo habitual por adolescentes en edades entre
los 16 y los 25 afos, incluyen a los alcaloides opiaceos tipo morfina y
heroina, los psicoestimulantes del tipo de la cocaina y las d-anfetaminas, el
tetrahidrocanabinol (compuesto activo de la mariguana), el alcohol etilico y
la nicotina del tabaco (estas dos ultimas, son consideradas como drogas de
abuso legal y de consumo socialmente aceptado).

Como regla general, se puede asumir que todas las drogas antes
mencionadas alteran en forma indirecta o directa la actividad neuronal del
sistema dopaminérgico mesocorticolimbico, pero esto no excluye que otros
sistemas de transmision neural también sufran alteraciones funcionales en
forma permanente por el consumo habitual de estas drogas.

Laadiccion adrogas de abuso repercute ampliamente en el funcionamiento
psicomotor y cognoscitivo del sujeto que las consume, dado que multiples
grupos neuronales localizados en diversas areas funcionales del cerebro
quedan permanentemente alterados en su funcionamiento a largo plazo,
aun después de meses o afios de haberse suprimido el consumo de los
adictivos. Por lo tanto, estos grupos nheuronales establecen nuevos
mecanismos fisiolégicos para adaptarse a las condiciones de la presencia
continua de un estimulo adictivo reforzante, en este caso la droga, de forma
tal que el nuevo estado funcional basal adquirido por las neuronas, refleja
una neuroadaptacion fisiopatolégica que se consolida en forma permanente
en el cerebro de los adictos.
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