FA'{,(’()
%
‘VQ g
> ™
UNIVERSITAS DECANATO
Miguel Hernindez

FACULTAD DE FARMACIA

Grado en Farmacia

ESTRATEGIAS FARMACOLOGICAS
Y PSICOTERAPEUTICAS EN EL
TRATAMIENTO DEL TRASTORNO
POR CONSUMO DE ALCOHOL

Memoria de Trabajo Fin de Grado
Sant Joan d’Alacant

Junio 2025

Autor: Alba Fernandez Herrera
Modalidad: Revision bibliogréafica

Tutor: Francisco Navarrete Rueda



INDICE

RESUMEN.... .ottt ettt sttt te st e et seebeste st e e eseste st enseneeseesessensensesessensenseneans 2
INTRODUGCCION........cooiieiiieeieiceeeteee ettt sttt s et sas et naesnes 3
TRASTORNO POR USO DE ALCOHOL: NEUROBIOLOGIA, DIAGNOSTICO Y
CLINICA ettt sttt et e et e et et e st e s e e sesae st eseeseesesseseseeseesessenseneens 3
ABORDAJE TERAPEUTICO DEL TCA: TRATAMIENTO FARMACOLOGICO Y
PSICOTERAPEUTICO ...ttt ettee ettt e e tte e e ate e e tae e e st e e e snta e e s aeaeeennes 6
TRATAMIENTO FARMACOLOGICO .....ooveieeeeeeeeveeeeeeee e 7
PSICOTERAPIA ...ttt sttt sttt st te st et e e e sessense e eseesessenseneas 9
LIMITACIONES EN EL MANEJO DEL PACIENTE CON TCA .....ccccviieieererierieeenns 10
JUSTIFICACION. ..ottt ettt ettt sttt s s saneas 11
(O] = ] I LY@ 1S TSRS 12
OBJIETIVO GENERAL ...ttt ettt ne st sae e neens 12
OBJETIVOS ESPECIFICOS ...ttt tesae st ess s sesas s 12
MATERIALES Y METODOS.......cooeteiieeteetetecie et se s s s seses s senas s 13
RESULTADOS. ...ttt ettt ettt e et e e st e e e e e bt e e e e bae e e s abaeeessseeeansaeeeestaeeannsaeesnnsenenn 17
1. EXPERIENCIA EN UNA UNIDAD DE CONDUCTAS ADICTIVAS.......ccccecveuenee. 17
1.1. Reflexion personal y propuestas de MejOra.......c.ccceevveeveieeieeneeseesreeseesveeveenns 19
2. REVISION DE EVIDENCIA FARMACOLOGICA, PSICOTERAPEUTICA Y
MARGCADORES ..... .ottt e e e e et e e e s ta e e e s bt e e e sbaeeestaeeessseeesseaeenaes 20
3. NOVEDADES EN FARMACOLOGIA ......oeveveeeeeieeeeeeeeeeveeevese v 23
4. NOVEDADES EN PSICOTERAPIA ..ottt 26
5. PROGRAMAS INTEGRADOS DE LARGA DURACION.........ccoovvverrrcrererernnnn, 32
5.1. Importancia del seguimiento continuo y la adherencia...........cccecovevvveciveciecvereenen. 32
5.2. Participacion en grupos d€ @POYO ........ccceeeeeerierierereeieseesteeeeeessessesseessessessesseensenes 33
5.3. Perspectiva del paciente y factores subjetivos ..., 33
5.4. Evaluacion y medidas del tratamiento .........cccecveveeieecieceecieee et 33
5.5. Atencion primaria y PreVENCION.......c.cccvivereereereeseeseeste et ste e ereetesseevesraesanesenas 34
5.6. Coste-efectividad de los programas a largo plazo .........cccccceeevevvecvecieecn e, 34
DISCUSION ...ttt ettt sttt ss st st s sen s ssnassenesesssneesnassananens 35
CONCLUSIONES. ...ttt sttt st et sestesae e e ese st ensesaesaesessesseneenens 38
BIBLIOGRAFIA ..ottt sttt es et nas s 39
ANEXOS ...ttt h ettt bttt b ettt b bt e b sttt beteneeaea 47



RESUMEN

El trastorno por consumo de alcohol (TCA) afecta aproximadamente al 5 % de la
poblacion mundial, lo que supone un importante impacto econémico y social en
la salud publica. Esta revision bibliografica evaluo la eficacia de las estrategias
farmacoldgicas y psicoterapéuticas mas recientes en el tratamiento del TCA, asi
como el efecto de los enfoques integrados y de larga duracion sobre la

adherencia y el éxito terapéutico.

Se llevé a cabo una busqueda en la base de datos PubMed de ensayos clinicos
aleatorizados y metaanalisis publicados entre 2020 y 2025, centrados en adultos
con TCA. Se incluyeron un total de 55 articulos. En el ambito farmacoldgico, el
ibudilast destac6 por su capacidad para reducir el deseo de consumo,
posiblemente mediante mecanismos antiinflamatorios y neuroinmunes. También
se observo una disminucion de la reactividad ante estimulos relacionados con el
alcohol gracias a los agonistas del receptor del péptido similar al glucagon tipo 1
(GLP-1), asi como una mayor tasa de mantenimiento de la abstinencia con el
uso de oxibato de sodio. El cannabidiol, aunque aun en fases tempranas de
investigacion, mostro resultados prometedores en cuanto a seguridad y potencial

terapéutico.

En cuanto a las intervenciones psicoterapéuticas, se evidencioé un avance hacia
la digitalizacion, la individualizacion y la combinacién de terapias, lo cual se
tradujo en una reduccion significativa del consumo. Finalmente, la
implementacion de programas de seguimiento continuo mas prolongados y
multidisciplinares, junto con la participacion en grupos de apoyo, se asocié con
una mejora en las tasas de abstinencia y podria representar una estrategia costo-

efectiva en el tratamiento integral del TCA.

En conclusion, farmacos como el ibudilast, los agonistas del receptor GLP-1, el
oxibato de sodio y el cannabidiol muestran un potencial terapéutico prometedor
en el tratamiento del TCA, aunque se requiere mayor evidencia para confirmar
su eficacia. La integracion de intervenciones sostenidas, individualizadas y
comunitarias se presenta como una estrategia clave para mejorar los resultados

clinicos en esta poblacion.



INTRODUCCION

EPIDEMIOLOGIA DEL CONSUMO DE ALCOHOL

Segun la encuesta sobre alcohol y otras drogas en Espafia (EDADES) de 2024
el 63% de la poblacién de 15 a 64 afios declara haber consumido bebidas
alcohdlicas en los ultimos 30 dias, existiendo una diferencia en la prevalencia de
consumo entre hombres y mujeres (70,9% frente a 56% respectivamente).
Ademas, se registra una prevalencia diaria del 10,5% en esta misma poblacion,
esto convierte al alcohol en la sustancia psicoactiva con mayor prevalencia de

consumot.

El consumo de alcohol supone una carga inaceptable para la salud publica y la
sociedad. En 2016, el uso nocivo del alcohol provocd en todo el mundo tres
millones de muertes aproximadamente (el 5,3% del total de muertes) y 132,6
millones de afos de vida ajustados por discapacidad (AVAD) (el 5,1% del total
de AVAD). Ese mismo afio, la proporcion del total de muertes y de AVAD
atribuibles al consumo de alcohol fue méaxima en la Regién de Europa (10,1%
del total de muertes y 10,8% del total de AVAD). Estos AVAD se deben
principalmente a enfermedades no transmisibles, trastornos mentales y lesiones

atribuidas al consumo de alcohol.

En cuanto a nUmero de personas con trastornos por consumo de alcohol, la OMS
calcula que 283 millones de personas mayores de 14 afos lo padece, lo que
representa el 5,1% mundial, y la forma mas grave de trastorno por consumo de
alcohol, que es la dependencia de este, afecta al 2,6% de los adultos en el

mundo?.

TRASTORNO POR USO DE ALCOHOL: NEUROBIOLOGIA, DIAGNOSTICO
Y CLINICA
1. NEUROBIOLOGIA

A nivel neurobiolégico, el alcohol actua sobre el sistema nervioso central
potenciando la accion del acido gamma aminobutirico (GABA) en los
receptores GABA-A, lo que inhibe la actividad neuronal. Al mismo tiempo,



bloqguea los receptores de N-metil-D-aspartato (NMDA), afectando la
memoria y el aprendizaje. También interactia con sistemas opioide y
serotoninérgico, activando los receptores mu en el area tegmental ventral, lo
gue aumenta la liberacién de dopamina en el nlucleo accumbens y refuerza

el consumo.

Con el uso crénico, el sistema nervioso central se adapta reduciendo los
receptores GABA y aumentando los NMDA vy los canales de calcio, lo que
genera un estado de hiperexcitabilidad al cesar el consumo. Esto provoca
sintomas de abstinencia como convulsiones, hiperactividad y un fuerte deseo

de beber, debido a la disminucion de la actividad dopaminérgica.

A largo plazo, las alteraciones cerebrales pueden persistir incluso después
de la desintoxicacion, facilitando recaidas y reforzando el deseo de consumo

ante estimulos asociados al alcohol?.
2. DIAGNOSTICO

El Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fifth Edition (DSM-5)
establece que el trastorno por consumo de alcohol (TCA) se diagnostica cuando
una persona cumple al menos 2 de los criterios incluidos en la Tabla 1 en un
periodo de 12 meses. La gravedad varia segun el nimero de sintomas: leve (2-

3), moderado (4-5) o grave (6 0 mas).

El diagnéstico también debe indicar si el paciente esta en "remision inicial" (sin
sintomas por mas de 3 meses, pero menos de 12, excepto el deseo de consumir)
0 en "remision continuada” (sin sintomas por al menos 12 meses, salvo el deseo
de beber). Asimismo, se especifica si la persona esta en un entorno controlado

con acceso restringido al alcohol.



Tabla 1. Criterios diagndsticos del TCA segun el DSM-V4,

GRUPO CRITERIOS
CONTROL 1. Se consume alcohol con frecuencia en cantidades superiores o durante un tiempo mas prolongado del
DEFICITARIO previsto.
2. Existe un deseo persistente o esfuerzos fracasados de abandonar o controlar el consumo de alcohol.
3. Se invierte mucho tiempo en las actividades necesarias para conseguir alcohol, consumirlo o recuperarse
de sus efectos.
4. Ansias o0 un poderoso deseo o necesidad de consumir alcohol.
DETERIORO 5. Consumo recurrente de alcohol que lleva al incumplimiento de los deberes fundamentales en el trabajo,
SOCIAL la escuela o el hogar.
6. Consumo continuado de alcohol a pesar de sufrir problemas sociales o interpersonales persistentes o
recurrentes, provocados o exacerbados por los efectos del alcohol.
7. El consumo de alcohol provoca el abandono o la reducciéon de importantes actividades sociales,
profesionales o de ocio.
CONSUMO DE 8. Consumo recurrente de alcohol en situaciones en las que provoca un riesgo fisico.
RIESGO 9. Se contintia con el consumo de alcohol a pesar de saber que se sufre un problema fisico o psicolégico
persistente o recurrente probablemente causado o exacerbado por el alcohol.
CRITERIOS 10. Tolerancia.

FARMACOLOGICOS 11. Abstinencia.

Ademas, existen algunos cuestionarios que ayudan a identificar y clasificar el
consumo problematico de alcohol, entre los que se incluyen el AUDIT, con 10
preguntas sobre consumo, dependencia y consecuencias; el CAGE, un test
breve de 4 preguntas sobre la necesidad de reducir el consumo y sus efectos
emocionales; el MAST, mas extenso, que evalla el abuso a lo largo del tiempo;
el TWEAK, disefiado para mujeres embarazadas; y el basado en los criterios del

DSM-5, que mide la gravedad del trastorno segun sintomas especificos.
3. CLINICA

Las consecuencias funcionales del TCA incluyen deterioro en varios aspectos de
la vida diaria como pueden ser la conduccion, el manejo de maquinaria, el
trabajo, los estudios, las relaciones interpersonales, la comunicacion y la salud.
Por este motivo, se asocia con un aumento en el riesgo de accidentes, violencia

y suicidio.



Por otra parte, la ingesta de alcohol puede afectar a casi todos los sistemas,
especialmente el tracto gastrointestinal, el sistema cardiovascular y el sistema
nervioso, ademas de actuar como inmunosupresor aumentando el riesgo de
enfermedades transmisibles, incluida la tuberculosis y el VIH. Entre estas
afecciones se encuentran la gastritis, las Ulceras en el estbmago y duodeno,
ademas de cirrosis hepatica, pancreatitis y cancer del tracto gastrointestinal en
los casos mas graves. Ademas, la hipertension de bajo grado, las miopatias y el
aumento en los niveles de triglicéridos y de colesterol LDL producida por este
trastorno puede aumentar el riesgo de enfermedad cardiaca, y el sistema
nervioso se puede ver afectado por neuropatia periférica, déficits cognitivos,
amnesia grave y cambios degenerativos en el cerebelo, algunos de ellos
producidos por traumatismos y déficit en vitaminas del grupo B. Por ultimo,
debemos destacar el sindrome de Wernicke-Korsakoff que consiste en un
trastorno amnésico persistente inducido por la deficiencia de vitamina B1,
producida por el consumo de alcohol, en el que se dafia la capacidad de codificar

nueva informacion?.

ABORDAJE TERAPEUTICO DEL TCA: TRATAMIENTO FARMACOLOGICO
Y PSICOTERAPEUTICO

La OMS ha determinado que las politicas publicas mas eficientes para reducir el
consumo nocivo de alcohol son el aumento de los impuestos en las bebidas
alcoholicas, la restriccion en su publicidad y en la restriccion de su presencia en
comercios minoristas. También incluye las medidas que evitan la conduccién
bajo los efectos del alcohol y la garantia de acceso a pruebas de deteccion,

intervenciones breves y tratamiento®.

Un programa general de tratamiento del trastorno por consumo de alcohol podria

incluir las siguientes fases:

1. Toma de contacto: el profesional de salud prepara al paciente y a la familia
para que sea mas facil la aceptacion del diagndstico y del tratamiento.
Aqui se resuelven las dudas y preocupaciones del paciente y se puede

empezar la desintoxicacion y tratar las complicaciones.



2. Fase de estabilizacién: incluye la desintoxicacion si no se habia realizado
antes, el manejo del sindrome de abstinencia que puede ser
potencialmente mortal, especialmente en pacientes consumidores
cronicos y de elevadas cantidades de alcohol, y el comienzo de la
deshabituacion.

3. Fase de paciente deshabituado: en esta fase son necesarias revisiones
periédicas con intervenciones psicolégicas y se puede afiadir la
integracion del paciente en asociaciones antialcohdlicas con el objetivo de

mantener la abstinencia y evitar recaidas.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Segun el estado en el que llegue el paciente se seguira un protocolo de actuacién
dirigido a tratar los sintomas que presente. En la intoxicacion aguda el
tratamiento tiene como objetivo recuperar el nivel de conciencia y calmar la
agitacion. Ademéas, hay que tener en cuenta la posible asociacion con
medicamentos depresores del sistema nervioso central, que podria empeorar la
situacion causando una depresion respiratoria. También forma parte de esta
intervencion descartar patologia neurolégica y traumatismos, vigilar
hipoglucemia, depresion respiratoria, aspiracion, hipotension, hipotermia,

acidosis e hiperpotasemia.

Las principales medidas que debemos tomar en la fase de intoxicacion alcohélica
aguda son administracion de tiamina (100-300 mg via intravenosa o
intramuscular) para evitar la aparicion del sindrome de Wernicke-Korsakoff y
administrar glucosa para evitar hipoglucemia. Como tratamiento farmacoldgico,
en el caso de que se sospeche intoxicacion por opidceos o benzodiacepinas
utilizar naltrexona y flumazenilo, y si el paciente presenta agitacion psicomotriz

administrar haloperidol 5 mg o diazepam 5 mg via intravenosa o intramuscular.

Una vez tratada la intoxicacion aguda se debe prevenir el desarrollo del sindrome
de abstinencia y facilitar el paso a la deshabituacion. La desintoxicacion se
realizara en un periodo de entre 7 y 20 dias y se basara principalmente en una
combinacion de distintas dosis de clometiazol, diazepam y tiaprizal, aunque
dependera de los sintomas y la gravedad.



Finalmente, tras haber tratado los sindromes de intoxicacion y abstinencia
comienza la deshabituacion alcoholica. En ella, debe existir un apoyo psicolégico
y un seguimiento del paciente durante un largo periodo ya que son frecuentes
las recaidas en esta fase. También se puede valorar la introduccién de farmacos

interdictores y antideseo.

Los farmacos interdictores como el disulfiram o la cianamida calcica inhiben la
aldehido deshidrogenasa de forma irreversible o reversible respectivamente,
produciendo la acumulacién de acetaldehido que produce un sindrome conocido
como efecto Antabus, caracterizado por vasodilatacion cutanea con rubefaccién
facial, sudoracion, sed, cefalea pulsatil intensa, disnea, nduseas, vértigo, vision
borrosa y confusion mental entre otros sintomas. Estos medicamentos
interaccionan con el metabolismo hepatico de otros farmacos como
difenilhidantohina, isoniazida, metronidazol y perfenazina por lo que no se deben
combinar con estos. Ademds, estan contraindicados para su empleo en
personas con cardiopatia moderada-grave, embarazo, enfermedad pulmonar
severa, cirrosis hepatica, diabetes mellitus, hipotiroidismo, epilepsia y psicosis

agudas.

Los farmacos antideseo se usan cuando hay un estado motivacional intenso en
el que el paciente tiene un gran deseo de beber, que puede acabar en una
recaida. Entre ellos encontramos la naltrexona, que es un antagonista opiaceo
gue desplaza de manera competitiva las moléculas agonistas de los receptores
opioides eliminando la conducta de refuerzo, ya que los opioides enddgenos
parecen modular la conducta de ingesta de alcohol que se asocia a la actividad
de los sistemas endorfinérgicos. La naltrexona esta contraindicada en embarazo,
lactancia, dependencia activa a opiaceos y hepatopatia moderada-grave. Por
otro lado, el nalmefeno es el farmaco mas reciente en el tratamiento de la
dependencia al alcohol y su mecanismo de accion se basa en la modulacion del
sistema opioide actuando como antagonista de los receptores y, & y como
agonista parcial del receptor k. También se emplea el acamprosato como otro
farmaco antideseo que actia antagonizando los receptores NMDA. El
acamprosato posee una actividad estimulante del neurotransmisor inhibidor de
la transmision GABA, asi como una accién antagonista de los aminoacidos

excitatorios, particularmente el glutamato.



Otro grupo de farmacos empleados en el abordaje del TCA son los denominados

anti-impulsivos, como seria el caso del topiramato, que en combinacion con la

naltrexona consigue reducir significativamente el nimero de consumiciones por

dia y el deseo de consumirlo. Ademas, hay otros farmacos relacionados menos

potentes como la oxcarbacepina, la gabapentina, y la lamotrigina, todos ellos

pertenecientes al grupo farmacolégico de los antiepilépticos.

Finalmente, se pueden usar los inhibidores selectivos de la recaptacion de

serotonina (ISRS), pero no tienen tanta evidencia. Podrian ser de primera

eleccién cuando existe sintomatologia depresiva asociada al alcoholismo.

Tabla 2. Farmacos usados en el TCA.

FASE TRATAMIENTO
FASE DE e  Tiamina 100-200 mg/dia (puede llegar hasta 1.000 mg en caso de urgencia en sindrome de Wernicke-
INTOXICACION Korsakoff).
AGUDA e  Glucosa 5% intravenosa para evitar la hipoglucemia.
e Naltrexona y flumazenilo si hay sospecha de intoxicacion por opiaceos o benzodiacepinas.
e Haloperidol o diazepam 5 mg via intravenosa o intramuscular en caso de agitacion psicomotriz.
SINDROME DE e  Diazepam 10 mg VO, 3 0 4 veces al dia durante las primeras 24 horas, reduciendo a5 mg VO 3 0 4
ABSTINENCIA veces al dia.
e  Tiaprida 300-400 mg/dia VO.
e  Clometiazol (Distraneurine ®) comprimidos de 192 mg VO:
Dosis inicial: 2 a 4 capsulas; si es necesario, puede repetirse esta dosis transcurridas unas horas.
Dia |, primeras 24 horas: 9 a 12 capsulas, divididas en 3 o 4 dosis
Dia 2: 6 a 8 capsulas, divididas en 3 o 4 dosis.
Dia 3: 4 a 6 capsulas, divididas en 3 o 4 dosis.
Dias 4 a 6: Reduccion gradual de la dosis hasta suprimir la medicacion.
FASE DE e Disulfiram 250-500 mg/dia VO.

DESHABITUACION

PSICOTERAPIA

Naltrexona 50 mg/dia VO.

Acamprosato comprimidos de 333 mg VO: 4-6 comprimidos repartidos en 3 tomas diarias.
Nalmefeno comprimidos de 18 mg VO: 1 comprimido los dias que el paciente perciba riesgo de
consumo de alcohol.

El pilar fundamental de la recuperacion en el TCA es la psicoterapia. Esta debe

implantarse desde el inicio del tratamiento y debe continuar a lo largo de los

afnos. Sus objetivos son: mantener la adherencia terapéutica, prevenir recaidas,

aumentar la calidad de vida y reducir la apariciéon de comorbilidades psiquiatricas

en el paciente.



Al igual que en el tratamiento farmacolégico, en la psicoterapia existe una gran
variedad de posibles intervenciones terapéuticas como pueden ser las técnicas
cognitivo-conductuales, el abordaje motivacional, la terapia familiar y de pareja,
terapia de grupo y asociaciones. En la Tabla 3 (dentro de los anexos) se
describen todas las técnicas de psicoterapia que se pueden aplicar en el
tratamiento del TCA. Se prioriza la terapia individualizada al inicio, pero segun

avance el paciente se puede plantear la posibilidad de pasar a la terapia grupal.

En algunos pacientes puede aparecer una alteracion psicética o cognitiva debido
al consumo de alcohol, por lo que en estos pacientes se debera realizar un

control mas exhaustivo y tratamiento psiquiétrico.

Por otro lado, estdn los pacientes que, aunque no hayan desarrollado una
dependencia hacia el alcohol, si que presentan un consumo perjudicial y no
estan dispuestos a mantener una abstinencia. Con ellos se puede llevar a cabo
un programa de reduccion de dafios, en el que se intenta que se limite el
consumo de alcohol por debajo de los niveles de riesgo (200 gramos y 160

gramos por semana para el hombre y la mujer, respectivamente)®.

LIMITACIONES EN EL MANEJO DEL PACIENTE CON TCA

El tratamiento del TCA enfrenta mudltiples limitaciones que dificultan la
consecucién de los objetivos terapéuticos (abstinencia parcial o total, reinsercién
social, familiar y laboral, la prevencion de recaidas y la reduccion de dafios).
Estas limitaciones pueden ser debidas a factores biol6gicos, psicoldgicos,

sociales y estructurales del sistema de salud.

Dentro de los factores individuales del paciente destaca la complejidad de la
adherencia al tratamiento. Muchos pacientes no presentan una buena
adherencia debido al desconocimiento sobre la importancia del tratamiento, la

presencia de trastornos psiquiatricos concomitantes y la reticencia al cambio.

Por otro lado, este trastorno tiene un alto riesgo de recaidas. Esto ocurre por
determinantes como los sintomas de abstinencia, el estrés, el entorno social
donde esta normalizado el consumo de bebidas alcohdlicas y, por tanto, la

disponibilidad de alcohol. Principalmente, los factores que pueden prevenir las
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recaidas son la motivacion del paciente y el nivel de apoyo social que tenga. Esto
va a hacer que el riesgo de recaida sea muy variable dependiendo de cada

paciente.

En cuanto al tratamiento farmacoldgico y psicoterapéutico habra diferencias
interindividuales en su efectividad debido a factores genéticos y biolégicos, asi
como a las barreras emocionales y cognitivas que pueda tener el paciente. En
este ambito, también es importante tener en cuenta el estigma asociado al
alcoholismo, que supone en el usuario un rechazo hacia la busqueda de ayuda

profesional, por lo que ni siquiera llega a iniciar un tratamiento.

Finalmente, hay que recalcar que el tratamiento del TCA debe tener un enfoque
multidisciplinario donde se incluye, como ya hemos comentado, la atencion
médica, psicoldgica y social. Sin embargo, hay sistemas de salud en los que la
coordinacion entre estos servicios es deficiente, lo que limita la continuidad del

tratamiento y el seguimiento del paciente.

JUSTIFICACION

Debido al impacto del TCA en la salud publica y las multiples limitaciones en su
manejo, es importante analizar la efectividad de las estrategias actuales para
optimizar el proceso terapéutico. En los ultimos afios, han surgido nuevas
tendencias en el tratamiento del alcoholismo, como el uso de terapias digitales,
modelos de reduccidn de dafios, nuevas estrategias farmacolégicas o la
prolongacion de los programas de deshabituacion. Una revision actualizada
permitird evidenciar cuales de estas estrategias estan mostrando mejores
resultados, contribuyendo asi a una mejor toma de decisiones clinicas y a la

mejora de los programas de tratamiento para el TCA.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Analizar las estrategias farmacol6gicas y psicoterapéuticas actuales y mas

novedosas en el tratamiento del TCA, evaluando su eficacia y aplicabilidad

clinica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Conocer el abordaje terapéutico actual del TCA a través de una estancia
corta en la Unidad de Conductas Adictivas de Elda.

Analizar la efectividad de las estrategias farmacolégicas vy
psicoterapéuticas actuales en la prevencion de recaidas y el
mantenimiento de la abstinencia.

Explorar nuevas estrategias farmacolégicas y psicoterapéuticas,
evaluando su potencial impacto en la adherencia y éxito terapéutico.
Evaluar las implicaciones terapéuticas de la implantacion de programas

de deshabituacién integrados y de larga duracion.

12



MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una revision bibliogréafica entre los meses de marzo a mayo de 2025
acerca de la efectividad de los distintos tratamientos farmacolégicos vy
psicoterapéuticos en pacientes con TCA. Primero se plante6 una estrategia de
bdsqueda, después se seleccionaron los articulos con contenido acorde a los
criterios planteados vy, tras la extraccion de la informacion mas relevante, ésta
fue analizada. En la llustracién 1 podemos ver un esquema con el proceso de

seleccién de los articulos.

La estrategia de busqueda se realizdé en base a la pregunta de investigacion
PICO formada por los apartados Paciente, Intervencién, Comparacion y
Outcome (resultado). La pregunta planteada fue: ¢ Qué estrategias terapéuticas
son mas efectivas en la recuperacién en las personas con trastorno por consumo

de alcohol?
Paciente: personas con trastorno por consumo de alcohol.

Intervencién: tratamiento farmacolégico (disulfiram, naltrexona, acamprosato,
nalmefeno, etc) y/o psicoterapéutico (terapia cognitivo-conductual, entrevista

Motivacional, programas de refuerzo comunitario, etc).

Comparacién: Comparacion entre distintos tratamientos farmacolégicos y

psicoterapéuticos en combinacién o en monoterapia.

Resultado: Reduccién del consumo de alcohol, abstinencia mantenida,

disminucién de recaidas y mejora de la calidad de vida.

Para encontrar los estudios que satisfacen nuestra pregunta PICO, la busqueda
se dividié en 4 blogues: metaanalisis de efectividad de farmacos y psicoterapia,
novedades en farmacologia, novedades en psicoterapia y programas integrados
y de larga duracion.

La primera busqueda tenia el objetivo de encontrar los metaanalisis mas
relevantes en el campo del tratamiento del TCA para valorar las intervenciones
gue se estan realizando actualmente. Para ello utilizamos el cuadro de

basqueda:
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("Treatment Outcome"[MeSH Terms] AND "Alcoholism"[MeSH Terms]) AND
((fha[Filter]) AND (meta-analysis[Filter]) AND (fft[Filter]) AND (2020:2025[pdat]))

La segunda estrategia de busqueda se realizd con el objetivo de describir los
ensayos clinicos realizados durante los uUltimos 5 afios en el &mbito de la terapia
farmacoldgica del TCA. Para ello se utilizé el siguiente cuadro de busqueda en
PubMed:

(("alcoholic s"[All Fields] OR "alcoholics"[MeSH Terms] OR "alcoholics"[All
Fields] OR "alcoholic"[All Fields] OR ™alcoholism'[MeSH Terms] OR
"alcoholism"[All Fields] OR "alcoholisms"[All Fields] OR "alcoholism s"[All Fields]
OR "alcoholization"[All Fields]) AND (“ibudilast'[Supplementary Concept] OR
"ibudilast"[All Fields] OR ("sodium oxybate"[Supplementary Concept] OR
"sodium oxybate"[All Fields] OR "gamma hydroxybutyrate"[All Fields] OR
"sodium oxybate"[MeSH Terms] OR ("sodium"[All Fields] AND "oxybate"[All
Fields]) OR ("gamma"[All Fields] AND "hydroxybutyrate"[All Fields])) OR
("suvorexant"[Supplementary Concept] OR "suvorexant'[All Fields]) OR
"GLP"[All Fields] OR "ABT-436"[All Fields] OR "GET73"[All Fields] OR
("asp8062"[Supplementary Concept] OR "asp8062"[All Fields]) OR ("pf
5190457"[Supplementary Concept] OR "pf 5190457"[All Fields] OR "pf
5190457"[All  Fields]) OR ("cannabidiol"[Supplementary Concept] OR
"cannabidiol"[All Fields] OR "cannabidiol"[MeSH Terms] OR "cannabidiolic"[All
Fields]) OR ("oleoylethanolamide"[Supplementary Concept] OR
"oleoylethanolamide”[All Fields]) OR ("aticaprant"[Supplementary Concept] OR
"aticaprant"[All Fields]) OR ("sodium oxybate"[Supplementary Concept] OR
"sodium oxybate"[All Fields] OR "sodium oxybate"[MeSH Terms] OR
("sodium"[All Fields] AND "oxybate"[All Fields])))) AND ((y_5[Filter]) AND
(fha[Filter]) AND (clinicaltrial[Filter]) AND (fft[Filter]))

En la tercera busqueda investigamos las novedades en psicoterapia de los

ultimos 5 afios por lo que usamos el cuadro de busqueda:

("Treatment Outcome"[MeSH Terms] AND "Alcoholism"[MeSH Terms] AND
"Psychotherapy"[MeSH Terms] AND "hasabstract”[All Fields] AND “clinical
trial"'[Publication Type] AND "loattrfull text"[Filter] AND "humans"[MeSH Terms])
AND (y_5[Filter])
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Finalmente, la cuarta busqueda consistié en examinar los estudios mas recientes
sobre las terapias integradas y de larga duracion para ver su impacto en la

recuperacion del TCA. Para ello usamos el cuadro de busqueda:

("Alcohol-Related Disorders"[MeSH Terms] OR "Alcoholism”"[MeSH Terms] OR
"Substance Abuse Treatment Centers"[MeSH Terms]) AND ("Continuity of
Patient Care"[MeSH Terms] OR "delivery of health care, integrated"[MeSH
Terms] OR "Patient Care Planning"[MeSH Terms] OR "Comprehensive Health
Care"[MeSH Terms]) AND "Longitudinal Studies"[MeSH Terms]

El cribado de los articulos se baso principalmente en su disponibilidad (full text),
se incluyeron unicamente los ensayos clinicos en humanos (excepto en los
estudios sobre el cannabidiol) y se excluyeron los estudios que incluian
pacientes con TCA que tenian alguna comorbilidad como VIH+ o con otros
trastornos por uso de sustancias diferentes al alcohol, ya que estos pacientes
necesitarian una terapia mas especifica adaptada a sus necesidades. Ademas,
en el apartado de novedades se filtraron los articulos por fecha de publicacién
con un maximo de 5 afios de antigiiedad y se incluyeron Unicamente ensayos
clinicos, mientras que en el apartado de metaanalisis de farmacos y psicoterapia
solamente se incluyeron los metaanalisis. Tras aplicar los criterios de inclusion y

exclusion se seleccionaron y analizaron un total de 55 articulos.

Ademas de la busqueda en fuentes bibliograficas, se incluyé como parte de las
estancias la asistencia durante una semana a la Unidad de Conductas Adictivas
de Elda, para conocer como se llevan a cabo las terapias en fase de

deshabituacion de alcohol en la actualidad.
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Cribado Identificacion

Incluido

Metaanalisis
farmacos y
psicoterapia

Articulos
recuperados en
las bases de datos

(n=20)

Aurticulos no
incluidos tras
lectura de titulo y
resumen

(n=10)

Articulos
incluidos en la
revision

(n=10)

Novedades en
farmacos

Articulos
recuperados en
las bases de datos

(n=32)

Articulos no
incluidos tras
lectura de titulo y
resumen

(n=17)

Articulos
incluidos en la
revision

(n=15)

Novedades en
psicoterapia

Articulos
recuperados en
las bases de datos

(n=40)

Aurticulos no
incluidos tras
lectura de titulo y
resumen

(n=22)

Articulos
incluidos en la
revision

(n=18)

llustracion 1. Diagrama de flujo del cribado de articulos.
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Integral y larga
duracion

Articulos
recuperados en
las bases de datos

(n=58)

Articulos no
incluidos tras
lectura de titulo y
resumen

(n=46)

Articulos
incluidos en la
revision

(n=12)



RESULTADOS

1. EXPERIENCIA EN UNA UNIDAD DE CONDUCTAS ADICTIVAS
Dentro del abordaje integral del trastorno por consumo de alcohol, las Unidades
de Conductas Adictivas (UCAs) desempefian un papel fundamental como
dispositivos especializados en el tratamiento ambulatorio de personas con
trastornos adictivos. Integradas en la red publica de salud, estas unidades
ofrecen atencion multidisciplinar centrada en la desintoxicacion, rehabilitacion y
mantenimiento de la abstinencia, mediante intervenciones médicas, psicolégicas

y sociales.

La UCA de Elda, ubicada en la calle Maestro Granados, 32, junto al Consultorio
Auxiliar de Elda y a aproximadamente 20 minutos a pie del Hospital General

Universitario de Elda, representa un claro ejemplo de este modelo asistencial.

llustracién 2. Entrada de la Unidad de Conductas Adictivas de Elda.

Esta unidad cuenta con un equipo profesional compuesto por un médico, dos
psicologos, dos trabajadores sociales, dos enfermeros y un auxiliar de
enfermeria, quienes trabajan de forma coordinada para ofrecer una atencion
integral y personalizada. Ademéas del tratamiento a la persona con adiccion, se

brinda orientacién y apoyo a su entorno familiar.

El tratamiento habitual de deshabituacién incluye una parte farmacoldgica,

utilizando medicamentos con indicacion especifica para la dependencia
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alcoholica, como acamprosato, nalmefeno, disulfiram o naltrexona.
Paralelamente, se lleva a cabo una intervencion psicoterapéutica, al inicio de
forma individual, basada en la terapia cognitivo-conductual y la entrevista
motivacional. Posteriormente, y segun la evolucién del paciente, se puede
incorporar terapia familiar o grupal, aunque estas Ultimas se realizan en centros

externos.

La duracion del tratamiento es variable y se adapta a la evolucion individual del
paciente, se evalla mediante controles semanales de deteccion de alcohol en
orina. Estos se realizan cada lunes por la mafiana. Tras un afio de resultados
negativos, se obtiene un alta parcial y los controles pasan a ser aleatorios: una
enfermera contacta con una persona cercana para que el paciente acuda ese
mismo dia a realizar la prueba. Si tras otro afio de resultados negativos se
mantiene la abstinencia, se consigue el alta definitiva. Durante todo este proceso,
el paciente conserva el acceso a la farmacoterapia y a la intervencion

psicoldgica.

La UCA de Elda constituye un recurso imprescindible en el tratamiento del
trastorno por consumo de alcohol, ya que forma parte del Sistema Nacional de
Salud, lo que implica que sea gratuito, confidencial y accesible. Asimismo, ofrece
un entorno seguro que no estigmatiza, lo que favorece que el paciente pueda

expresarse libremente y que pueda establecerse un vinculo terapéutico.

No obstante, esta unidad presenta ciertas limitaciones que pueden afectar a la
eficacia del tratamiento. Una de las principales es la falta de recursos humanos
ante la alta demanda. Debido a las listas de espera, especialmente en las visitas
con el médico y los psicélogos, son las enfermeras quienes realizan las
entrevistas iniciales para evitar retrasos de hasta tres meses en el inicio del
tratamiento. Posteriormente, informan al médico sobre los nuevos casos y le
sugieren la pauta terapéutica en reuniones semanales. Sin esta intervencion de
enfermeria, las consecuencias para el paciente podrian ser una progresion del
trastorno hacia un refuerzo del patrén adictivo y mayores complicaciones fisicas
y de los trastornos mentales, un mayor deterioro de las relaciones personales,
violencia doméstica, mayor coste sanitario por urgencias hospitalarias y sobre
todo una disminucion de la motivacion al cambio, ya que tomar la decision de
acudir a una UCA es dificil por el estigma que tiene el uso de estas instalaciones
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y el retraso de la primera visita puede suponer un replanteamiento de la

situacion, haciendo que la persona pierda el interés.

Otra limitacion es la fiabilidad del sistema de control de la abstinencia. Aunque
el etanol puede detectarse en orina hasta 24—-48 horas tras el consumo, el hecho
de realizar analisis solo una vez por semana permite margenes temporales en

los que el consumo puede pasar desapercibido.

Ademas, no se contempla una perspectiva de género en el abordaje terapéutico.
Aunque en la préactica se observa una infrarrepresentacion de mujeres en el
tratamiento, no se han implementado estrategias especificas para facilitar su
acceso y adherencia. En general, las mujeres acuden menos porque sienten
mayor estigmatizacion que los hombres, esto hace que las mujeres consuman
de forma habitual en casa cuando estan a solas, mientras los hombres tienen un
consumo mas social. También, el sentimiento de responsabilidad familiar es
mayor en mujeres y esto hace que las que inician el tratamiento decidan dejarlo
prematuramente para poder atender las tareas del hogar y cuidar de la familia,

ademas de no plantearse el ingreso en caso de ser necesario.

Finalmente, esta UCA no contempla la estrategia de reduccion de dafios como
alternativa terapéutica. La abstinencia es el Unico objetivo planteado, lo que
puede disuadir a pacientes que solo se plantean una reduccion del consumo.
Aun asi, el consumo puntual no implica el rechazo del paciente ni la suspensién

del tratamiento, se mantendria una actitud de acompafiamiento.

1.1. Reflexion personal y propuestas de mejora
La experiencia en la UCA ha constituido una oportunidad valiosa para observar
de forma directa la complejidad de las intervenciones en el TCA, asi como para
analizar tanto la importancia del abordaje multidisciplinar como las limitaciones

gue aun presentan en la practica asistencial.

Entre los principales puntos de mejora se encuentran la necesidad de reforzar el
equipo profesional y mejorar los sistemas de control de abstinencia mediante
analisis mas sensibles al consumo de alcohol como puede ser el uso de
biomarcadores como el etilglucurénido (EtG), que permite una ventana de
deteccidon mas amplia. Por otro lado, también es importante incorporar una

perspectiva de género que ayude a las mujeres a superar las barreras en el
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acceso y el mantenimiento de la adherencia. Finalmente, ampliar los objetivos
de recuperacion incluyendo la reduccion de dafios supondria un gran beneficio
para los pacientes que no se plantean la abstinencia total, reduciendo el

abandono del tratamiento.

2. REVISION DE EVIDENCIA FARMACOLOGICA, PSICOTERAPEUTICA
Y MARCADORES

El tratamiento del TCA ha avanzado significativamente en los ultimos afos, con
una creciente evidencia de efectividad de intervenciones farmacoldgicas,
psicosociales y combinadas. Una revision sistematica y metaanalisis reciente
dirigida por Kotake K y cols’ evalué diversos farmacos para la deshabituacion
alcohdlica. Entre los medicamentos mas prometedores destacan el nalmefeno,
el topiramato y el baclofeno, que han demostrado eficacia al reducir los dias de
consumo excesivo de alcohol y el consumo total, aunque presentan como
inconveniente una alta frecuencia de efectos adversos. Por otro lado, farmacos
como el valproato, levetiracetam y pregabalina muestran un potencial
terapéutico, aunque se requieren mas estudios de largo plazo para confirmar su
eficacia’. En el caso de la naltrexona de liberacién prolongada, se ha observado
una reduccion significativa en los dias de consumo de alcohol, especialmente
cuando se prolonga la duracién del tratamiento. Ademas, algunos estudios han
mostrado que la naltrexona puede ser Util incluso sin desintoxicacién previa,
aunque la mayoria de las investigaciones han sido de corta duracion, lo que

podria subestimar sus beneficios reales?®.

En cuanto a las estrategias mas efectivas desde la atencién primaria, un estudio
de Cheng et al.® concluy6 que el acamprosato, la naltrexona y su combinacion
mostraron mayor efectividad para mantener la abstinencia y evitar el abandono
del tratamiento, con una evidencia de eficacia y aceptabilidad moderada. El
acamprosato, en particular, fue el inico con confianza moderada sostenida hasta
los 12 meses. Sin embargo, en general, la confianza en la evidencia de otras
intervenciones sigue siendo baja, lo que subraya la necesidad de ensayos

clinicos aleatorizados de alta calidad.
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Un aspecto relevante es que, pese a la eficacia de los farmacos, el placebo
también muestra un efecto notable, aunque menor. Esto sugiere la existencia de
factores psicoldgicos importantes en la respuesta al tratamientoC. En linea con
esto, las intervenciones psicosociales han demostrado mejorar las tasas de
abstinencia cuando se suman al tratamiento habitual, aunque no parecen ser

eficaces para reducir la frecuencia o cantidad de consumo por si solas?!?.

Intervenciones dirigidas a padres consumidores de alcohol con hijos menores de
21 afios mostraron mejores resultados cuando se combinaban componentes de
crianza con estrategias especificas sobre el consumo de sustancias. En general,
los efectos fueron mas claros en hombres que en mujeres, posiblemente por

diferencias en el disefio y contenido de las intervenciones'.

Asimismo, se destaca el valor del ejercicio fisico como intervencién
complementaria. Un metaanalisis de Li et al.® mostr6 que el ejercicio puede
mejorar indicadores fisicos y mentales como el VO, max., frecuencia cardiaca
en reposo, ansiedad, depresion y estrés, lo que podria contribuir a la prevencién
de recaidas. La modalidad mas efectiva parece ser el ejercicio mixto (aerobico y

de fuerza) durante un periodo no mayor a 12 semanas.

En el ambito conductual, se ha cuestionado la utilidad de las intervenciones
multiconductuales. Un estudio de Dai et al.}* concluyé que incluir
recomendaciones sobre otros comportamientos (como dieta o actividad fisica)
no mejora la eficacia de las intervenciones centradas en el alcohol. Esto sugiere
gue, debido a la relativa independencia del consumo de alcohol respecto a otros
habitos, puede ser mas efectivo centrarse exclusivamente en este

comportamiento.

En términos de biomarcadores, Green et al.*®> han propuesto medir los efectos
de la medicacién sobre la estimulacién, sedacion, estado de animo negativo y
deseo de consumo inducidos por el alcohol como posibles objetivos terapéuticos.
Variables como la concentracion maxima de alcohol en el aliento (BrAC) y el nivel
de consumo de alcohol en la muestra resultaron criticas para evaluar la eficacia
de los farmacos. Por ejemplo, para detectar efectos sedantes de los
medicamentos, se requieren niveles altos de BrAC, mientras que los efectos

ansioliticos o sobre el craving pueden variar dependiendo de la intensidad del

21



consumo. Estos hallazgos resaltan la importancia del disefio de estudios que

consideren cuidadosamente estas variables.

En el ambito genético, el estudio de Biernacka et al.1® fue pionero en realizar
andlisis de asociacion gendémica completa (GWAS) sobre la respuesta al
tratamiento del TCA. Aunque no se identificaron variantes genéticas Unicas con
gran peso, se evidencioé una contribucion poligénica, es decir, multiples genes
influyen de forma conjunta. El gen Brain and Reproductive Organ-Expressed
(BRE) destac6 por su asociacion con recaidas en consumo excesivo de alcohol
y por su posible implicacion en mecanismos relacionados con la ansiedad y el
craving. También se encontraron asociaciones relevantes para los tratamientos
con acamprosato y naltrexona vinculadas a los genes phosphatidic acid
phosphatase type 2B (PPAP2B) y receptor type tyrosine protein phosphatase
delta (PTPRD), respectivamente. Sin embargo, genes tradicionalmente
asociados al riesgo de TCA, como la alcohol deshidrogenasa, no mostraron ser
predictores significativos de la respuesta al tratamiento en poblaciones
europeas. Ademas, la representacion desigual de género en los estudios sugiere

la necesidad de investigaciones mas inclusivas.

En conclusidn, el tratamiento del TCA debe abordarse desde una perspectiva
integral que combine terapias farmacologicas eficaces (como naltrexona,
acamprosato o0 topiramato), intervenciones psicosociales adecuadamente
dirigidas, y medidas complementarias como el ejercicio fisico. Las caracteristicas
individuales del paciente (como el nivel de consumo, la respuesta subjetiva al
alcohol y factores genéticos) deben considerarse para personalizar el
tratamiento y optimizar resultados. Aunque se han logrado avances importantes,
persisten lagunas en la evidencia, especialmente en torno a la duracién 6ptima
de los tratamientos, la efectividad de las combinaciones terapéuticas y el papel
de los biomarcadores. Se necesitan estudios que prioricen el disefio riguroso, la
representacion diversa y la integracion de nuevas tecnologias biomédicas para
mejorar la eficacia y precisiéon de las intervenciones en el TCA. Esto justifica las
busquedas realizadas sobre novedades en los Ultimos 5 afios en la recuperacion

de los pacientes con TCA que se explican a continuacion.
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3. NOVEDADES EN FARMACOLOGIA
En los ultimos afos se han desarrollado diversos farmacos para el tratamiento
del TCA, ademas de investigar farmacos ya existentes con indicaciones para
otras enfermedades con el objetivo de encontrar una utilidad en el tratamiento
del TCA. Los principales farmacos sometidos a ensayos clinicos han sido el
ibudilast, los agonistas del receptor de péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-
1), los agonistas inversos del receptor secretagogo de la hormona del
crecimiento la (GHS-Rla o receptor de grelina), el oxibato de sodio y el

cannabidiol.

Para empezar, el farmaco con mas estudios realizados durante estos afios es el
ibudilast. En los diversos ensayos clinicos que encontramos se describen sus
aplicaciones en el tratamiento para el TCA. Por un lado, se estudi6é su efecto en
la modulacién neuroinmune en pacientes con TCA que no buscaban tratamiento,
concretamente si afectaba significativamente en la estimulacion o sedacién
causadas por el alcohol, y se vio que, aunque no afectaba significativamente,
fortalecid la relacion entre estos dos efectos y el consumo de alcohol en los
pacientes. Ademas, redujo el ansia inducida por el alcohol sobre todo en los

usuarios sin disforia de abstinencial’.

En otro estudio realizado por Lindsay et al.*® se vio que el ibudilast aument6 la
influencia de los estados de animo como depresion y felicidad en el deseo de
consumo tras situaciones de estrés, pero no lo hizo tras la exposicion a sefiales
de alcohol. También se encontré6 que, aunque no moderara el efecto de la
ansiedad, podia reducir el deseo de beber por una reduccién de los sintomas
depresivos y un aumento en la sensacion de felicidad. Sin embargo, el ensayo
se centro en la seguridad y no permitié el consumo de alcohol ademas de tener

una muestra muy limitada, lo que limita las conclusiones clinicas?®.

Otros estudios han evaluado el efecto de ibudilast sobre los marcadores
potenciales de inflamacion en personas con TUA, ya que se sospecha que podria
funcionar a través de una via neuroprotectora para reducir el consumo de alcohol
en personas con TCA. En los resultados, el grupo tratado con ibudilast mostro
niveles mas bajos de proteina C reactiva (PCR) y de relacién factor de necrosis
tumoral a (TNF-a)/ interleucina 10 (IL-10), por lo que el ibudilast podria inducir
respuestas antiinflamatorias periféricas y presuntamente centrales en pacientes
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con TCA. EIl grupo de ibudilast redujo su consumo excesivo de alcohol en
relacion con el placebo. También se vio que los niveles superiores de colina
(Cho) en la sustancia blanca frontal y el consumo posterior de alcohol estaban

relacionados positivamente®®.

Un andlisis secundario evalué la PCR como predictor de la respuesta al
tratamiento con ibudilast y los resultados mostraron que el ibudilast era mas
efectivo en reducir el nUmero de bebidas diarias en pacientes con una PCR inicial
alta ademas de reducir la reactividad a sefiales en este grupo en comparacion
con los grupos de baja PCR que tomaron ibudilast y con el de PCR alta que
tomaron placebo?. Sin embargo, se vio que el ibudilast no tuvo un efecto
significativo en el estado de &nimo negativo, pero redujo las probabilidades de
un consumo excesivo de alcohol a lo largo del tiempo en un 45%. Por otra parte,
en un estudio realizado por Lara et al.?%, no se encontré evidencia de reduccion
en el porcentaje de dias de consumo excesivo de alcohol en comparacién con
placebo, ni se observd ningun efecto del ibudilast sobre los marcadores de

inflamacién periférica.

Finalmente, el ibudilast redujo la conectividad funcional inducida por el consumo
de alcohol entre las regiones de procesamiento de recompensa y el estriado

ventral, que estan relacionadas con el nimero de bebidas por dia??.

En conclusion, podemos decir que el ibudilast es un farmaco prometedor. Los
hallazgos sugieren que su mecanismo de accién podria consistir en una
atenuacion de la conectividad funcional en los circuitos frontoestriatales
relacionados con el procesamiento de la recompensa y en un efecto
antiinflamatorio y neuroinmune que puede reducir el ansia y, por tanto, el
consumo de alcohol en pacientes con TCA. Ademas, los individuos con
inflamacién periférica elevada al inicio del tratamiento podrian ser mas sensibles
a su efecto en cuanto a bebidas por dia de consumo y la reactividad neuronal a
las sefiales. Esto muestra la importancia de la aplicacion de la medicina de
precision en pacientes con TCA debido a la heterogeneidad de sus

caracteristicas individuales.

Los agonistas del receptor del péptido similar al glucagén tipo 1 (GLP-1)

son otros farmacos en los que se estd avanzando mucho en investigacion por
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sus posibles utilidades en el ambito del tratamiento del TCA. En estos ultimos
afios se ha evaluado la efectividad de la exenatida administrada una vez por
semana via subcutanea durante 26 semanas sumado a la terapia cognitivo-
conductual. En este ensayo clinico, la exenatida no redujo significativamente el
namero de dias de consumo excesivo de alcohol, pero si que disminuyo la
reactividad de las sefales de alcohol en la resonancia magnética funcional en el
estriado ventral y el area septal (areas cerebrales cruciales para la recompensa
y la adiccién a las drogas) de forma significativa. Ademas, la disponibilidad del
transportador de dopamina fue menor. En un subgrupo de pacientes obesos se
redujo ademas el consumo total de alcohol, lo que puede ser explicado porque
la mayor disminucion de glucosa en sangre en pacientes sin obesidad esta

asociada con una mayor ansia de alcohol?3.

Por otro lado, esté la semaglutida, que fue evaluada en un estudio dirigido por
Hendershot y cols. en el que este farmaco redujo significativamente el consumo
diario, el ansia semanal de alcohol y predijo mayores reducciones en el consumo
excesivo de alcohol a lo largo del tiempo. No obstante, el consumo promedio por
dia y el numero de dias de consumo no se vieron disminuidas con el

tratamiento?.

El PF-5190457 es un nuevo farmaco que actia como agonista inverso del
receptor secretagogo de la hormona del crecimiento 1a (GHS-R1a o receptor de
grelina) y su seguridad y su eficacia en el TCA ha sido evaluada en diversos
estudios durante los ultimos afios. En cuanto a seguridad, el PF-5190457 no tuvo
efectos significativos en ninguna hormona excepto una reduccién de insulina,
amilina y grelina acilada, y atenu6 la disminucién esperada de la tirotropina.?® En
un ensayo clinico de fase lla, el farmaco no redujo el ansia de alcohol inducida
por sefiales ni influyé en la activacion neuronal (el experimento se realizé en un
laboratorio que simulaba un bar) %6. Finalmente, la administracion del farmaco
disminuy® los niveles de IL-6 y aumentd los niveles de IL-10 en el contexto de la
administracion de alcohol. También se vieron concentraciones sanguineas mas

bajas de citocinas proinflamatorias?’.

Ademas, un ensayo clinico a gran escala de 6 meses de duracién confirmé la

eficacia de otros de los fArmacos que se ha ensayado recientemente, el oxibato
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de sodio, sobre el mantenimiento de la abstinencia con una diferencia media de

+43,1 dias respecto al placebo en pacientes con TCA desintoxicados?®.

Por ultimo, estudios preclinicos han demostrado que el cannabidiol (CBD)
disminuye la administracion de alcohol, la motivacion para su consumo, el
comportamiento similar a la recaida, y mejora los sintomas de abstinencia en
estudios con animales expuestos a alcohol de forma crénica?®. A pesar de ello,
un estudio realizado en babuinos demostré que la administracion oral aguda de
CBD (5-40 mg/kg) no alter6 la busqueda de alcohol ni los comportamientos de
consumo, incluidos los patrones de ingesta, al igual que la administracién crénica

de CBD (10-40 mg/kg), que no tuvo efecto en ninguin resultado°.

Los estudios de seguridad en individuos con TCA de moderado a grave
mostraron un perfil de seguridad similar en la administracion de CBD de amplio
espectro (sin tetrahidrocannabinol (THC)) respecto al CBD de espectro completo
(<0,3% de THC), mientras que el CBD de espectro completo mostr6 mayor
reduccion en el antojo y en los sintomas de TCA respecto al de amplio espectro
y placebo®!.3° En conclusién, la evidencia preclinica y clinica en otros trastornos
por consumo de sustancias indica la promesa del CBD como una nueva terapia
para el TCA®,

4. NOVEDADES EN PSICOTERAPIA
La principal novedad en estos ultimos afios en la terapia de recuperacion de los
pacientes con TCA es el uso de tecnologias digitales. En estos estudios se habla
tanto del uso de nuevas aplicaciones para el teléfono movil como de sesiones de

terapia que se realizan de forma online o por teléfono.

En un ensayo clinico realizado por Osth et al.33 se evaluaron los efectos en la
reduccion del consumo de alcohol tras el uso de una aplicacion mévil. Uno de
los grupos usaba un conteo de bebidas en la aplicacion, mientras otro afiadia un
alcoholimetro acoplado, ambos con la terapia habitual, y un tercer grupo solo
disponia de la terapia habitual que se basaba en entrevistas motivacionales y/o
terapia cognitivo-conductual, combinadas con farmacoterapia a solicitud, durante
12 semanas. El resultado del estudio fue una reduccion estadisticamente

significativa a las 26 semanas de los dias de consumo excesivo de alcohol en el
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grupo que tenia el alcoholimetro sobre el grupo control, mientras el grupo que
tenia la aplicacion de conteo de bebidas no tuvo un impacto claro en el consumo
de alcohol de los participantes. Por tanto, las aplicaciones méviles pueden
ayudar a las personas con TCA a ser mas conscientes del comportamiento que
tienen respecto al alcohol, sobre todo cuando el objetivo no es la abstinencia,

sino la reduccion del consumo de riesgo.

Otros estudios realizados buscaban evaluar la eficacia de programas de terapia
cognitivo-conductual aplicadas de forma digital. En el estudio dirigido por Kiluk3*
se comparo el tratamiento habitual (asesoramiento grupal o individual semanal)
con dos grupos de terapia cognitivo-conductual (TCC), uno se realizaba de forma
presencial y el otro a través de internet con una monitorizacion semanal. Se
concluyo que tras 8 semanas no hubo diferencias estadisticamente significativas
entre ambos grupos con TCC, aunque ambos aumentaron su porcentaje de dias
de abstinencia y la frecuencia de uso de estrategias de afrontamiento. Por otra
parte, la TCC digital fue mas efectiva que la TCC tradicional tras 8 meses,
posiblemente debido a que la pandemia de COVID-19 afect6 la calidad de las
sesiones presenciales. Estos resultados los comparte otro estudio de no
inferioridad que demuestra que la TCC online no fue inferior a la presencial en la
reduccion del consumo de alcohol. Aun asi, los participantes en el grupo

presencial utilizaron mas el tratamiento y dijeron estar mas satisfechos®.

Dentro de los estudios sobre la TCC que utiliza nuevas tecnologias también
encontramos el ensayo clinico realizado por Sundstrém et al.*® que investigé los
efectos de hacer una entrevista de evaluacion previa al tratamiento y la
orientacion sobre los resultados de consumo de alcohol en pacientes tratados
con TCC de forma online. Se encontré que, en general, la TCC a través de
internet produjo grandes reducciones en el consumo de alcohol, pero la
realizacion de una entrevista de evaluacion previa al tratamiento y la orientacion

de un médico no parecieron aumentar estas reducciones.

En cuanto a la TCC realizada a través de internet tenemos dos modalidades
como nos presenta el estudio de Johansson et al.3” Una de ellas esta guiada por
un terapeuta, mientras la otra se aplica como técnicas de autoayuda. En este
estudio se ve como solo el grupo guiado por terapeuta redujo significativamente
el consumo de alcohol y los problemas relacionados segun el Alcohol Use
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Disorders Identification Test (AUDIT) a los 3 meses respecto al grupo control que
solo recibio informacion. Sin embargo, no se encontré ninguna diferencia a los 6

meses de seguimiento.

En conclusion, un programa de TCC basado en internet guiado por un terapeuta
no resulté mas eficaz que el mismo programa en una version de autoayuda para
reducir el consumo de alcohol u otros resultados relacionados con el alcohol. A
corto plazo, la TCI guiada por un terapeuta fue mas eficaz que la informacion.
Esto nos muestra que solo algunas personas necesitarian la ayuda de un
terapeuta cuando buscan un programa de ayuda en internet, por lo que se podria
valorar si es una opcion costo-beneficiosa en el tratamiento del TCA. Esto es lo
gue evalla otro estudio dirigido por Kacmarek, donde se vio que el tratamiento
con una TCC digital afadida al tratamiento habitual no supuso un coste diferente
respecto a la aplicaciéon del tratamiento habitual solo, ya que, aunque el primero
tenia una mayor asistencia a sesiones, este ultimo usé mas servicios de salud

fuera del protocolo®.

Otra de las terapias que han sido evaluadas en su implementacion digital es la
modificacion del sesgo cognitivo (MSC). En un estudio se asigno aleatoriamente
a los participantes en condiciones distintas de MSC: modificacion del sesgo de
atencién, entrenamiento en inhibicion selectiva y modificacion del sesgo de
aproximacion, todas divididas en grupo de intervencion y grupo de placebo. Se
concluy6 que en todas las condiciones de MSC se redujo el consumo de alcohol,
pero no hubo diferencias entre ellas, el efecto fue relacionado con el factor

tiempo3°.

También se hizo un estudio para comparar la efectividad de la modificacion del
sesgo de aproximacion online frente a una capacitacion placebo, ambas
combinadas con el tratamiento habitual. En los resultados se vio que ambos
grupos redujeron significativamente su consumo de alcohol, pero, aunque los
pacientes del grupo de intervencion redujeron las tendencias de aproximacion al

alcohol, no se encontraron diferencias entre las condiciones*°.

Para finalizar con las terapias asociadas a nuevas tecnologias, tenemos un
estudio que examind los efectos de la atencion continua telefénica o por mensaje

de texto desde el alta del tratamiento de ingreso hasta 6 meses después. Los
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resultados muestran que la necesidad de una atencién continua varia entre los
individuos dependiendo de cual sea su objetivo de consumo de alcohol:
abstinencia total (AT) o abstinencia condicional (AC). Se vio que los pacientes
del grupo de AT tuvieron una abstinencia mayor a los 6 meses que los de AC y
gue, en caso de haber recaida, transcurrié un tiempo significativamente mayor
hasta la primera bebida. Ademas, los individuos del grupo de AC presentaron
mayor abstinencia y autoeficacia cuando se les sometié a un seguimiento de alta
frecuencia (9 contactos tras el alta) frente al de baja frecuencia (ningun contacto).
En conclusion, podemos decir que los pacientes del grupo AC son mas
vulnerables a las recaidas por lo que tienen necesidades diferentes a los del
grupo AT, deben someterse a un contacto mas frecuente para poder continuar
con su recuperacion sin la aparicion de recaidas. Ademas, esto ayuda a
permanecer conectados con los servicios de salud, que pueden actuar frente al

riesgo de una recaida®!.

En cuanto a intervenciones combinadas, se estudio el efecto de la adicion de la
modificacion del sesgo atencional a la TCC. Los resultados mostraron que tanto
el grupo de TCC sola como el grupo de combinacion de TCC mas modificacion
del sesgo atencional experimentaron una reduccion del riesgo de recaida y del
antojo, pero no se observaron diferencias significativas entre ambos grupos.
Estos resultados pueden ser debidos al ambiente durante el estudio ya que la
modificacion del sesgo atencional tiene mas efecto en entornos donde los
individuos estdn acostumbrados a consumir alcohol y en este caso, los
participantes se encontraban en un entorno hospitalario, por lo que deberia

estudiarse su efecto en un entorno natural del paciente2.

Luego tenemos estudios que nos permiten conocer mejor los tratamientos de
psicoterapia que se estan aplicando actualmente, como el ensayo clinico
realizado por Gehlenborg et al.*®* donde se desglosaron los componentes del
reentrenamiento imaginativo para examinar su eficacia por separado. Ninguno
de los grupos de intervencion mostré diferencias significativas en el deseo de
alcohol frente al grupo control, aunque el grupo de evitacibn motora con
psicoeducacién mostré una reduccion significativa en el consumo de alcohol en
el analisis por intencion de tratar. Ademds, los sintomas depresivos

disminuyeron en los grupos de induccién del estado de animo negativo y
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evitacion motora mas psicoeducacion, mejorando también la calidad de vida.
También se vio que los participantes con alta capacidad de visualizacion fueron

los mas beneficiados.

Uno de los enfoques que nos puede ayudar en el tratamiento del TCA es la
individualizacién de la TCC que busca el entrenamiento de las habilidades méas
relevantes para cada individuo. Esto fue estudiado por Litt et al.** donde la
individualizacion produjo mejores resultados en el consumo de alcohol que las
condiciones de TCC convencional o una condicion de control de gestién de
casos. Ademas, se demostro que estos efectos eran explicados por cambios en

el afrontamiento activo de situaciones de alto riesgo.

Otra optimizacion del tratamiento fue realizada en el entrenamiento de
neurofeedback que combind los protocolos ritmo sensoriomotor con el
entrenamiento de atencién y lo comparé con el tratamiento habitual en TCA. Los
resultados consistieron en una mejora en las competencias emocionales, en la
calidad de vida y en las estrategias cognitivas de afrontamiento. También hubo
cambios neurofisiologicos, ya que se redujo la potencia de la banda beta baja en
regiones centroparietales, es decir, se redujo la hiperactividad cerebral en esa
zona, que suele estar alterada en personas con TCA y tiene que ver con la
regulacion emocional, el estrés y el autocontrol. Estos resultados podrian indicar

gue la intervencion ayudé a regular la actividad cerebral de los pacientes*®.

Las actividades sin alcohol son muy recomendadas en psicoterapia para alejar
al paciente de ambientes que asocie al consumo. En un analisis secundario del
Proyecto MATCH (Alcoholism Treatments to Client Heterogeneity) se examind la
asociacion entre la participacion en las actividades sin alcohol con los resultados
del consumo un afio después del tratamiento y se vio que cada actividad sin
alcohol realizada tras 6 meses de tratamiento supuso una disminucion del 7% en
los dias de consumo de alcohol, del 5% en los dias de consumo excesivo de
alcohol y de una bebida por dia de consumo. Ademas, tras 12 meses de
tratamiento, los pacientes mostraron mejoras en la depresion, el propdsito en la

vida y el funcionamiento psicosocial®®.

También se han realizado estudios que comparan distintas intervenciones para

evaluar cudl es la mas efectiva. En un analisis secundario del Proyecto MATCH
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se analizé la relacion entre la asistencia a intervenciones psicosociales y a
Alcohdlicos Andnimos (AA) con resultados de consumo, viendo coOmo mientras
la intervencion psicosocial produjo una reduccién de dias de consumo y de
consumo excesivo que fue desapareciendo tras un afio, la asistencia a AA
disminuyo los dias de consumo y se mantuvo a lo largo de los 3 afios siguientes.
La combinacién de ambas terapias no produjo un beneficio adicional. Se sugiere
gue los profesionales deben recomendar AA como apoyo continuo por su

capacidad de mantener menos dias de consumo a lo largo del tiempo?#’.

En el estudio realizado por Pfund et al.*®, ademas de hablar de la efectividad de
asistir a sesiones de psicoterapia, habla sobre el nUmero de sesiones a las que
deberian asistir. Los participantes que asistieron a las 12 sesiones de TCC o
sesiones de facilitacion de doce pasos redujeron los dias de consumo excesivo
de alcohol y sus consecuencias comparado con el grupo que solo asistié a 0-2
sesiones. Asimismo, la asistencia a 4 sesiones de terapia de refuerzo
motivacional tuvo los mismos resultados al compararlo con la asistencia a 0-1
sesion de esta terapia. En definitiva, las 3 terapias mencionadas mejoraron los

resultados de consumo de alcohol y sus consecuencias.

Sobre las medidas predictivas dentro del TCA se hizo un analisis secundario del
estudio COMBINE que evalué el papel de las emociones positivas y negativas al
final del tratamiento en la calidad de vida del paciente. Se comprobd que todos
los dominios de calidad de vida (salud psicologica, salud fisica, relaciones
sociales y ambiente) mejoraron desde el inicio hasta las 26 semanas de
seguimiento. El aumento del vigor y la reduccién del estrés explicaron en parte
el cambio en la salud psicol6gica, mientras que la disminucion del estrés predijo
el cambio en la calidad de vida relacionada con el ambiente. Segun el grupo de
tratamiento en el que se encontrara el paciente afectd mas un factor u otro: en el
grupo de tratamiento farmacoldégico mas intervencion conductual combinada
afectdé mas el vigor y en el grupo de tratamiento farmacolégico medié mas el
estrés. Sorprendid que la adherencia a la medicacion no se asocié a cambios en
la calidad de vida. Estos resultados nos muestran la importancia de tener en
cuenta los cambios en la calidad de vida ademas de los resultados de consumo

al evaluar una intervencion?°.
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Finalmente, debemos tener en cuenta otro enfoque de los objetivos que se
persiguen en la recuperacion de personas con TCA que es la reduccion de
dafos. En otro andlisis secundario de los estudios COMBINE y UKATT se
examinaron las consecuencias de reducciones en el nivel de riesgo de consumo
de alcohol propuestas por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). El estudio
mostré que las reducciones de uno o dos niveles de riesgo de consumo se
asociaron con mejoras en el funcionamiento y se mantuvieron en el tiempo.
También se vio que la gravedad de la dependencia no afecté la mayoria de
resultados, excepto que en COMBINE, quienes lograron reducciones en el riesgo
presentaron mayores mejoras en salud mental y menos consecuencias
relacionadas con el alcohol. Esto refuerza la idea de que la reduccion de dafios
puede suponer grandes beneficios en personas que prefieren reducir su

consumo sin llegar a la abstinencia®.

5. PROGRAMAS INTEGRADOS DE LARGA DURACION
El tratamiento efectivo del trastorno por consumo de alcohol (TCA) requiere un
enfoque que incluya diversos factores y que sea sostenido a largo plazo. La
literatura cientifica sugiere que los programas integrados que combinan apoyo
social, seguimiento continuo, participacién activa del paciente y herramientas
terapéuticas especificas logran mejores resultados en cuanto a abstinencia,

adherencia al tratamiento y calidad de vida.

5.1. Importancia del seguimiento continuo y la adherencia

Diversos estudios han demostrado que la continuidad en el tratamiento mejora
significativamente los resultados a largo plazo. Por ejemplo, en adolescentes con
trastornos por uso de sustancias, aquellos que continuaron en tratamiento tras
una intervencién inicial presentaron mejores tasas de participacion en grupos de
doce pasos y mayores mejoras clinicas en comparacidbn con quienes
abandonaron la terapia tras las primeras fases®!. De forma similar, un programa
de cuidados posteriores estructurado que incluia recordatorios, reforzadores y
seguimiento mostr6 mayor tasa de adherencia y mayor duracion de la

abstinencia frente al tratamiento estandar®?.
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En pacientes mayores de 65 afios, se observo una reduccion del consumo tanto
en bebedores problematicos como en no problematicos, aunque un porcentaje
importante mantuvo un consumo de riesgo al finalizar el estudio®3. La adherencia
y la implicacion del paciente también dependen de factores como la alianza
terapéutica. En este sentido, se ha demostrado que una relacién sélida entre
paciente y terapeuta predice mejor participacion y menor consumo incluso un

afio después®.

5.2. Participacion en grupos de apoyo

La participacion en Alcohdlicos Anénimos (AA) y programas de doce pasos se
ha identificado como un pilar fundamental en el tratamiento. La asistencia
frecuente a reuniones de AA se asocia con tasas significativamente mas altas de
abstinencia sostenida®. Ademas, el vinculo comunitario que ofrecen estos
grupos parece tener un valor subjetivo importante para los pacientes, quienes

destacan sentirse comprendidos y acompariados®®.

El apoyo entre pares también se mostro eficaz. En programas como Friends
Connection, las personas con trastornos concurrentes permanecieron mas
tiempo sin ser rehospitalizadas en comparacién con quienes no recibieron este

tipo de soporte®’.

5.3. Perspectiva del paciente y factores subjetivos

Desde una perspectiva cualitativa, los pacientes valoran aspectos como la
creacion de rutinas, el establecimiento de un vinculo estable con el terapeuta y
la pertenencia a una comunidad terapéutica. Incluso en aquellos casos donde
las técnicas empleadas no eran aprendidas en terapia, se observo que muchas
coincidian con estrategias cognitivo-conductuales. Esto sugiere que los
pacientes buscan instintivamente recursos similares a los de la psicoterapia

profesional, aunque con distintas herramientas®®.

5.4. Evaluacion y medidas del tratamiento

La evaluacion de los resultados del tratamiento debe ir mas alla de la abstinencia.
En este sentido, se ha enfatizado la importancia de medir aspectos como la
calidad de vida, el funcionamiento social y la salud mental, recomendando el uso
de herramientas especificas junto con instrumentos generales como el EQ-5D%,

Estudios también subrayan que existe una diferencia entre significacion
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estadistica y significacion clinica: solo una minoria de los pacientes logra
mantener una recuperacion sostenida durante un afo, lo que plantea retos para

definir y evaluar el éxito terapéutico®°.

En cuanto a las herramientas de cribado y evaluacion, el cuestionario AUDIT ha
demostrado ser util, aunque tiene limitaciones. Por ejemplo, algunos pacientes
mas afectados tienden a no completar registros de consumo, lo que puede

sesgar los resultados®°.

5.5. Atencién primariay prevencion

A pesar del papel crucial de la atencion primaria en la deteccion temprana del
TCA, existe una notable falta de formacion especifica entre los profesionales
sanitarios. Estudios muestran una discrepancia entre lo que médicos y pacientes
reportan y lo que queda registrado, y muchos profesionales admiten tener escasa
informacion sobre técnicas de intervencion breve. Esto evidencia la necesidad
de impulsar programas de formacion dirigidos al cribado y la prevencién del

consumo problematico de alcohol en este nivel asistencial®’.

5.6. Coste-efectividad de los programas a largo plazo

La atencion continuada se asocia con una reduccion en la gravedad de los
ingresos hospitalarios, aunque las tasas de uso de servicios de urgencias y
hospitalizacion pueden mantenerse elevadas. No obstante, debido al caracter
observacional de algunos estudios, no puede establecerse una relacion causal
directa, aunque los datos apuntan a que la atencidn sostenida podria ser una

estrategia coste-efectiva en la reduccién del impacto sanitario del TCA®2,

En conclusién, el tratamiento del TCA requiere una vision integral, prolongada y
adaptada a las necesidades del paciente. La continuidad terapéutica, el apoyo
social, la participacion en grupos como AA, la alianza terapéutica y una
evaluacion holistica del progreso son elementos clave para alcanzar resultados
clinicamente significativos. Ademas, es esencial reforzar la formacion en
atencion primaria para mejorar la deteccion precoz y las intervenciones breves.
Aunque aun existen desafios en la definicion de éxito terapéutico y en la
implementacion uniforme de los programas, la evidencia sugiere que los
enfoques integrados y sostenidos ofrecen las mejores perspectivas de
recuperacion y bienestar a largo plazo.
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DISCUSION

Esta revision evalué la efectividad de las nuevas terapias tanto farmacologicas
como psicoterapéuticas en el TCA. En la actualidad existen farmacos con
indicaciones en el TCA como son el acamprosato, el disulfiram, la naltrexona y
el nalmefeno cuya eficacia ha sido probada. Aun asi, el paciente con TCA
presenta numerosas dificultades a la hora de seguir el tratamiento. Muchos
pacientes presentan comorbilidades, barreras cognitivas y emocionales y tienen
un gran estigma social que hace que tengan alto riesgo de recaidas. Esto hace
gue sea importante valorar las terapias emergentes ademas de evaluar las

ventajas de un tratamiento a largo plazo.

En cuanto a novedades en farmacologia destaca el ibudilast por tener un mayor
namero de estudios en los ultimos afios. En distintos ensayos clinicos este
farmaco redujo el deseo producido por el alcohol, redujo el consumo excesivo de
alcohol, aumento la influencia de los estados de animo en el deseo de consumo
y redujo los sintomas depresivos. Se cree que su mecanismo se puede basar en
la produccion de una respuesta antiinflamatoria, actuando a través de una via

neuroprotectora.

Otro grupo farmacologico prometedor es el de los agonistas de los receptores
del GLP-1, ya que se ha visto que disminuyen la reactividad a sefiales de alcohol,
por lo que evita que el alcohol active areas relacionadas con la recompensa. La
semaglutida es uno de los agonistas GLP-1 que se han ensayado en pacientes
con TCA, consiguiendo una reduccion significativa del consumo diario de
alcohol.

El PF-5190457, que actia como agonista inverso del receptor secretagogo de la
hormona del crecimiento 1a, todavia esta en fase de estudio de su seguridad,
pero se vio que no redujo el ansia de alcohol inducida por sefiales ni influy6é en
la activacion neuronal, aunque se observaron concentraciones sanguineas mas

bajas de citocinas proinflamatorias.

La eficacia y seguridad del CBD también esta siendo evaluada actualmente,
considerando los buenos resultados que se obtuvieron en modelos animales

llevados a cabo en roedores, pudiendo puntualizar que en uno de los ensayos
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clinicos que se han realizado hasta la fecha el CBD de espectro completo mostré
mayor reduccion en el deseo y en los sintomas de TCA respecto al de amplio
espectro y el grupo placebo. Por otro lado, el oxibato de sodio también es un
farmaco prometedor, ya que aumentd la abstinencia media en 43,1 dias respecto

al placebo.

En lo referente a novedades en psicoterapia destaca el uso de tecnologias
digitales, ya que el COVID-19 supuso un impedimento adicional en el
seguimiento del paciente. Ademas, el estigma que siente el usuario es mayor al
acudir a una UCA por lo que la terapia online puede suponer una herramienta
gue mejore la adherencia al tratamiento. La terapia digital mas estudiada ha sido
la TCC gue se mostré efectiva en la reduccién del consumo en los estudios

analizados.

También destaca el efecto de la TCC individualizada, que mejoroé los resultados
de consumo de alcohol gracias a cambios en el afrontamiento activo en
situaciones de alto riesgo. De la misma forma, la optimizacion del entrenamiento
de neurofeedback mejoré las estrategias de afrontamiento, ademas de mejorar

competencias emocionales y la calidad de vida.

A estas novedades debemos afiadir un nuevo enfoque como es la reduccion de
dafios que juega un papel fundamental en pacientes cuyo objetivo no es la
abstinencia total, sino una reduccién del consumo de riesgo. Se vio que la
reduccion de uno o dos niveles de riesgo de consumo se asociaba a mejoras en
el funcionamiento, mejoras en la salud mental y menos consecuencias negativas

relacionadas con el alcohol.

Por ultimo, debemos destacar la importancia del seguimiento continuo que
mostroé mayor tasa de adherencia y mayor duracion de la abstinencia respecto al
tratamiento estandar. Este podria ser un punto clave en la recuperaciéon del
paciente con TCA debido al alto riesgo de recaidas que presentan. Un
seguimiento a largo plazo junto con un vinculo comunitario (en asociaciones
como AA) puede hacer que los pacientes se sientan comprendidos y
acompafnados. Ademas, los datos apuntan a que un mayor seguimiento podria

reducir el impacto sanitario.
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Esta revisibn presenta algunas limitaciones que deben considerarse al
interpretar los resultados. En primer lugar, muchos de los farmacos emergentes
analizados, como el ibudilast, los agonistas del receptor GLP-1, el PF-5190457
y el CBD, aun estan en fases tempranas de estudio, lo que implica que sus
mecanismos de accién y seguridad requieren una validacibn mas extensa en
muestras mas amplias. Asimismo, las diferencias en los disefios y en las
poblaciones evaluadas hace que los resultados no puedan generalizarse a todos

los pacientes con TCA.

Ademas, aunque las terapias digitales y la TCC individualizada muestran
resultados prometedores, el impacto del estigma social y las barreras
emocionales y cognitivas que enfrentan los pacientes con TCA pueden limitar la
adherencia y la efectividad real de estas intervenciones, especialmente en

contextos fuera de entornos controlados o clinicos.

Por otra parte, la evidencia sobre el seguimiento continuo y a largo plazo, asi
como la integraciéon de apoyos comunitarios, aunque favorable, estd basada en
estudios con diferentes protocolos y duraciones, lo que sugiere la necesidad de
establecer modelos estandarizados y evaluados de manera rigurosa para

maximizar su impacto.

En base a estas limitaciones, se recomienda continuar investigando los
tratamientos farmacolégicos emergentes con ensayos clinicos mas amplios, que
evallen tanto la eficacia como la seguridad a largo plazo. También es necesario
profundizar en el estudio de intervenciones psicoterapéuticas digitales,
prestando especial atencion a la individualizacion del tratamiento y a las

estrategias para reducir el estigma y las barreras a la adherencia.

Finalmente, se aconseja implementar programas integrales que combinen
seguimiento continuado, apoyo comunitario y enfoques terapéuticos adaptados
a las necesidades individuales, con el fin de mejorar la tasa de éxito en la
abstinencia o en la reduccion del consumo de riesgo, considerando
especialmente la importancia de modelos sostenibles y coste-efectivos en salud

publica.
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CONCLUSIONES

El tratamiento del trastorno por consumo de alcohol ha evolucionado
significativamente mediante la combinacion de farmacos e intervenciones
psicosociales. La evidencia respalda que un enfoque integral y personalizado
resulta mas eficaz que intervenciones aisladas. Uno de los principales desafios
sigue siendo la desercidon de pacientes durante los estudios y la escasa duracién

de muchos de ellos, lo cual puede afectar los resultados obtenidos.

La medicina de precisidén cobra cada vez mas protagonismo gracias a avances
en biomarcadores, neuroimagen y genética, que permitirdn adaptar el
tratamiento a las caracteristicas individuales. Nuevos farmacos como el ibudilast,
los agonistas GLP-1, el oxibato de sodio y el cannabidiol estan mostrando
mecanismos prometedores, aunque se requiere mas investigacion para

confirmar su eficacia.

El uso de tecnologias digitales, como aplicaciones maviles, seguimiento
telefénico, neurofeedback o terapia cognitivo-conductual digital, ha demostrado
mejorar el acceso, la individualizacién y el seguimiento, mostrando eficacia

comparable a modalidades presenciales en algunos casos.

Intervenciones como la TCC individualizada, actividades sin alcohol, el
reentrenamiento imaginativo y la participacion en grupos como Alcohdlicos
Andénimos no solo reducen el consumo, sino que mejoran la calidad de vida, el
funcionamiento psicosocial y la salud mental. El enfoque de reduccién de dafios
también supone una alternativa valida para quienes no buscan la abstinencia

total.

La eficacia del tratamiento mejora con programas que incluyen atencién
continua, participacion activa del paciente, vinculo terapéutico soélido y apoyo
comunitario. El acompafamiento entre pares y el sentido de pertenencia también

juegan un papel fundamental en la adherencia.

En conclusion, para mejorar los resultados terapéuticos del TCA, es esencial
fortalecer la deteccion temprana, definir mejor los criterios de éxito clinico e

integrar intervenciones sostenidas, individualizadas y comunitarias.
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ANEXOS

Tabla 3. Técnicas de psicoterapia en el trastorno por consumo de alcohol®3,

TECNICAS

CARACTERISTICAS

APLICACION EN TCA

INTERVENCIONES
BREVES

Intervencién minima

Intervencion breve
estandar

Intervencion breve
extendida

TECNICA DE MANEJO DE CONTINGENCIAS

TRATAMIENTO

COGNITIVO-

CONDUCTUAL (TCC)

TERAPIAS Terapia racional emotivo-
COGNITIVAS conductual de Ellis

Terapia cognitiva de Beck

Entrenamiento en
inoculacion de estrés

Terapia de solucion de
problemas

TECNICAS DE EXPOSICION A ESTIMULOS (TEE)

Realizada por cualquier profesional sanitario. Se
informa y se da material de autoayuda.

3-4 sesiones de 30 minutos por profesional
especializado en adicciones.

Aumenta motivacion, reduce ambivalencias y
planifica cambios. 3-12 sesiones y posible
evaluacion tras 1 afio.

Se acuerda una conducta objetivo como la
abstinencia y se aplican incentivos con
inmediatez como reforzadores positivos cuando la
conducta se cumple que compitan con el valor
reforzante de la sustancia. Se incrementa el valor
del reforzador para mantener la abstinencia a
largo plazo.

El usuario aprende a identificar y modificar las
conductas relacionadas con el consumo mediante
entrenamiento de habilidades de rechazo, de
solucion de problemas y desarrollo de estrategias
de afrontamiento. Incluye estrategias de
prevencién de recaidas.

Se basa en el cambio de creencias y
pensamientos irracionales para cambiar los
componentes emocionales y conductuales.
Incluye técnicas como: ejercicios para superar la
verglienza, imaginacion, reestructuracion
cognitiva, afirmaciones de afrontamiento,
autodialogos, aceptacion incondicional, role-
playing y uso del humor.

También se basa en el cambio de creencias y
pensamientos irracionales del paciente y en el
aprendizaje de técnicas de control. Se le da
importancia a problemas vitales, infancia,
estrategias compensadoras y elementos de
vulnerabilidad entre otros

Adquisicién de habilidades para afrontar
situaciones de estrés como relajacion, estrategias
cognitivas, entrenamiento en solucion de
problemas, entrenamiento autoinstruccional y
tratamiento en la negacion.

El individuo aprende a solucionar problemas
especificos que se le presentan en la vida
cotidiana. Mejora las habilidades sociales y
disminuye el malestar psicologico.

Facilita el afrontamiento de situaciones inductoras
de craving que no se pueden evitar. Se
recomienda 6-7 sesiones de 45-60 minutos
cuando se trabaja con estimulos in vivo. Se
puede realizar en contextos residenciales o
ambulatorios, por lo que se puede proponer
exposiciones pautadas en el entorno natural del
paciente. Una novedad es el uso de la realidad
virtual en la TEE.

Las sefiales que muestran mayor reactividad son
la ingestion de una pequefia cantidad de alcohol,
la expectativa de consumo y estados de animo
disféricos.
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Medida costo-efectiva frente a
otros. Reduccion de 20 g de
etanol/semana respecto a
ninguna intervenciéon. Se
recomienda combinar con otras
terapias, sobre todo en casos
graves.

Evidencia prometedora pero
limitada en comparacion a otras
sustancias. Existen algunos
estudios que indican eficacia en
reduccion de consumo de
alcohol e incremento de
adherencia al tratamiento.
Intervencién de eleccion,
elevada eficacia.

El programa de reforzamiento
comunitario constituye un
protocolo de TCC con eficacia
probada.

Su aplicacion ayuda al cese de
consumo de alcohol y a un
mejor manejo de la frustracion,
el malestar emocional y de los
pensamientos autoderrotistas.
Se usa en combinacién con
otras terapias.

Ayuda al paciente a identificar y
modificar patrones de
pensamiento para reducir
sentimientos y conductas,
incrementando asi la
autoeficacia y asertividad para
rechazar el consumo como
alternativa al afrontamiento.
Esta asociado a la presencia de
otros problemas como manejo
de la ira, disminucion de estrés
psicolégico, trastornos de
ansiedad y trastorno de estrés
postraumatico.

Existe un gran nimero de
estudios en su aplicacién sola o
en combinacién con otras
terapias. Mejora aspectos de la
vida del individuo, como el
empleo.

La TEE combinada con
entrenamiento en habilidades
de afrontamiento es mas
efectiva que su aplicacién en
solitario y es igual de eficaz que
otras técnicas, pero con el
afiadido de menor deseo de
consumo y aplicacion de
estrategias de afrontamiento en
situacién de riesgo.

Si el objetivo es la reduccién de
consumo, la TEE funciona igual
o0 mejor que la TCC de bebida
contolada.



TERAPIA FAMILIAR Y
DE PAREJA

Terapia conductual de
familia y terapia
conductual de pareja

Enfoque de reforzamiento
comunitario y
entrenamiento familiar

Network therapy

TERAPIAS
CONTEXTUALES

Terapia de aceptacion y
compromiso (ACT)

Terapia de activacion
conductual

Terapia dialéctico
conductual

Prevencion de recaidas
basada en mindfulness

INTERVENCION
NEUROPSICOLOGICA

De los procesos
atencionales

De las capacidades de
aprendizaje y de memoria

De las funciones
ejecutivas

Integra a familiares y personas importantes para
el usuario con el objetivo de abordar problemas
como los conflictos familiares, el desempleo o las
dificultades en la crianza de los hijos, ademas de
conseguir la abstinencia o la reduccion del
consumo.

Intervencion con familiares de personas
consumidoras desmotivadas y resistentes a
iniciar tratamiento. Les ayuda a motivar al familiar
a iniciar el cambio o, en caso de que no lo inicien,
ayuda a los familiares a mejorar su calidad de
vida.

El objetivo es crear una red social, combinando
apoyo social y familiar, técnicas de prevencion de
recaidas y terapia individual.

Esta dirigida a la flexibilidad psicolégica, es decir,
estar dispuesto a aceptar todos los aspectos de la
experiencia sin defenderse con conductas de
evitacion.

Es una terapia orientada a trastornos depresivos
que pretende eliminar los comportamientos de
huida y evitacion promoviendo una vida con
sentido, significativa y orientada a la accion. Se
trabaja en 3-24 sesiones de 30-60 minutos de
forma individualizada y se suele combinar con
otras terapias dirigidas especificamente a las
adicciones. Una novedad es su uso en formato
App en dispositivos méviles

Aborda dificultades en la regulaciéon emocional
para manejar emociones intensas que
desencadenan comportamientos impulsivos.
Entrena estrategias de aceptacion y cambio para
tolerar y regular emociones y situaciones dificiles.

Combina técnicas de prevencion de recaidas de
la TCC con practicas de atencion plena,
procedente del programa de reduccion de estrés
basado en mindfulness, con el objetivo de
desarrollar habilidades de consciencia de las
experiencias y su relacién con ellas de una forma
libre de juicios. Se realizan 8 sesiones de 2 horas
en grupos de 6-12 personas para fomentar el
aprendizaje mutuo.

El mas importante es el Attention Process
Training, un programa de intervencion
individualizado que se adapta a los déficits y
necesidades de cada individuo. Este incluye
actividades para cada componente atencional
(atencion selectiva, sostenida, alternante y
dividida) ademas de favorecer la autorregulacion.
Existen programas virtuales que permiten trabajar
los procesos atencionales.

Se usa para intervenir en los problemas de
memoria y se usan como estrategias la
modificacién del entorno (para manejar
distracciones y reducir el impacto de déficit
cognitivo en actividades diarias), estrategias para
adquirir nuevos aprendizajes, estrategias
mnemotécnicas y entrenamiento en el manejo de
ayudas externas como pueden ser calendarios,
alarmas o dispositivos electronicos

Incluye resolucién de problemas, funciones
ejecutivas y memoria de trabajo, autorregulacién
conductual y emocional y/o funciones
metacognitivas (conciencia del déficit y del error y
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Es eficaz en la reduccion de
consumo y mejora el estado de
animo, relaciones familiares y el
estilo de crianza de los hijos.
Mejora el resultado respecto a
la terapia individual en cuanto a
consumo y calidad de las
relaciones de pareja.

Alrededor del 70% de los
familiares consiguen que el
paciente asista a tratamiento.
Ademas, reduce la ansiedad, la
ira y la sintomatologia depresiva
de los familiares

Se ha mostrado eficaz para
reducir el consumo de
diferentes drogas.

Existen ensayos que han
mostrado que la ACT es al
menos tan eficaz, cuando no
superior, a otras terapias bien
establecidas en cuanto a
mantenimiento de la
abstinencia.

Se relaciona con mejoria
clinicamente significativa de la
sintomatologia depresiva,
ansiedad, reduce el craving y
aumenta abstinencia a largo
plazo (hasta 1 afo). No hay
diferencia de efectividad con
otras terapias, pero es preferible
en presencia de sintomatologia
depresiva. Aumenta el nivel de
activacion de la persona y
reduce tasa de abandono de
tratamiento.

Su aplicacién en el TCA ha
tenido resultados positivos en
variables relacionadas con el
consumo, con la retencion en el
tratamiento y en la regulacién
emocional, pero los estudios
son escasos Yy tienen algunas
limitaciones.

Reduce la frecuencia de
consumo de sustancias pero no
€es superior a otras
intervenciones tradicionales
como TCC. Ademas, disminuye
el craving, la sintomatologia
depresiva y el estrés por la
adquisicion de habilidades de
regulacién emocional.

Un ejemplo es el entrenamiento
para evitar imagenes
relacionadas con las drogas y
aproximarse a imagenes
alternativas. Se ha usado en
pacientes con problemas TCA
pero necesita mayor
investigacion para probar su
efectividad.

Mejora la memoria y la
adquisicion de nuevos
aprendizajes en pacientes que
se han visto afectados por el
Sindrome de Wernicke-
Korsakoff.

Estos programas fueron
creados para personas con
lesiones cerebrales por lo que
necesita mas investigacion en



la automonitorizacién). También esta el programa  TCA. Aun asi, es facil su

de intervencién global de las funciones cognitivas  adaptacion a estos pacientes de
en el caso de querer desarrollar un programa forma individualizada y
completo que incluya todo lo anterior. Otras combinada con otros tipos de
técnicas: estimulacién magnética transcraneal y terapia.

estimulacién transcraneal de corriente directa.
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