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Resumen

Estudios recientes de estimulacion transcraneal con corriente directa (tDCS), aplicada sobre la cor-
teza prefrontal dorsolateral (CPFDL), han demostrado que pueden reducir el craving y el consumo
de tabaco. Sin embargo, existen pocas investigaciones que hayan evaluado los efectos del tDCS sobre
la motivacion y la autoeficacia para dejar de fumar. El objetivo de este estudio fue evaluar los efec-
tos de la tDCS sobre el patrén de consumo, la motivacion y la autoeficacia percibida para dejar de
fumar en 16 personas con Trastorno por Consumo de Tabaco (TCT). Se utilizb un diseio de series
temporales con replicacion intrasujeto ABAB. El tratamiento consistié en la aplicacién de 10 sesiones
repetidas de tDCS a 1.5 mA durante 20 minutos sobre la CPFDL (catodo F3 y anodo F4), una ses-
i6n diaria durante dos semanas (lunes a viernes). Tras una fase de descanso de un mes, se replicé el
tratamiento intrasujeto en idénticas condiciones. La intervencién completa duré nueve semanas y fue
completada por |10 participantes. Los resultados mostraron una reduccién significativa en la depen-
dencia a la nicotina, el nimero de cigarrillos fumados y los niveles de mondxido de carbono (CO)
en el aire espirado. Ademas, observamos una mejora significativa en la motivacién y la autoeficacia
percibida para dejar de fumar. Estos hallazgos sugieren que el tDCS, aplicado sobre la CPFDL, puede
ser una técnica efectiva para usar como terapia coadyuvante a otras estrategias farmacoldgicas y/o
psicolégicas empleadas en las Unidades de Conductas Adictivas (UCAs), u otros centros de atencién
a las drogodependencias. Sin embargo, se necesitan mas estudios que investiguen la interaccién entre
los efectos de la nicotina y el tDCS para encontrar la estrategia 6ptima de tratamiento.

Palabras clave
Trastorno por consumo de tabaco (TCT); dejar de fumar; motivacién; autoeficacia; tDCS; CPFDL.

Abstract

Recent studies of transcranial direct current stimulation (tDCS), applied to the dorsolateral prefrontal
cortex (CPFDL), have shown that they can reduce craving and smoking. However, there is little research
that has evaluated the effects of tDCS on motivation and self-efficacy to quit smoking. The objective of
this study was to evaluate the effects of tDCS on the pattern of consumption, motivation and perceived
self-efficacy to quit smoking in 16 people with Tobacco Use Disorder (TUD). A time series design with
intrasubject ABAB replication was used. The treatment consisted of applying 10 repeated sessions of
tDCS at 1.5 mA for 20 minutes on the CPFDL (cathode F3 and anode F4), one daily session for two
weeks (Monday to Friday). After a one-month rest phase, the intra-subject treatment was replicated un-
der identical conditions. The entire intervention lasted nine weeks and was completed by 10 participants.
The results showed a significant reduction in nicotine dependence, the number of cigarettes smoked and
the levels of carbon monoxide (CO) in the exhaled air. Furthermore, we observed a significant impro-
vement in motivation and perceived self-efficacy to quit smoking. These findings suggest that the tDCS,
applied on the CPFDL, may be an effective technique to use as adjunctive therapy to other pharmacolo-
gical and / or psychological strategies used in the Addictive Behavior Units, or other drug addiction care
centers. However, more studies are needed to investigate the interaction between the effects of nicotine
and tDCS to find the optimal treatment strategy.

Keywords
Tobacco use disorder (TUD); quit smoking; motivation; self-efficacy; tDCS; DLPFC.
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INTRODUCCION

El tabaquismo es una de las primeras causas
mundiales prevenibles de enfermedades y
muertes prematuras, representa una epidemia
mundial con mas de 8 millones de muertes
cada afio y es un problema de salud publica
(Organizacién Mundial de la Salud, 2023).
Dejar de fumar no es fcil, la nicotina es la base
farmacoldgica de la adiccién y su dependencia
desencadena una serie de cambios biolégicos,
cognitivos y conductuales. Segiin el DSM-V, el
Trastorno por Consumo de Tabaco (TCT) es
un patrén problemético de consumo que se
caracteriza por presentar una busqueda com-
pulsiva del tabaco para fumarlo, con una pér-
dida del control en la limitacién del consumo y
una aparicion de un estado emocional negativo
en el momento en que se deja de fumar; lo que
conduce a una alteracion crénica de recaida
(American Psychiatric Association, 2013; Koob
y Volkow, 2016). Hay claras evidencias de
su potencial adictivo, como el hecho de que
muchos fumadores intentan dejar de fumar,
pero les resulta muy complicado conseguirlo,
a pesar de conocer sus efectos nocivos para
la salud. Estudios anteriores indican que los
fumadores necesitan 4 o mas intentos para
lograr la abstinencia prolongada (Giovino,
Henningfield, Tomar, Escobedo y Slade, 2005).

Existen varias estrategias para dejar de
fumar que se pueden combinar: la terapia
cognitivo conductual, los tratamientos de sus-
titucion de la nicotina (chicles, parches, spray
nasal, inhalador bucal o pastillas de nicotina)
y los tratamientos farmacoldgicos como el
Bupropion y la Vareniclina (Zawertailo et al.,
2022; Zhang et al., 2023). Dichos tratamientos
han demostrado ser eficaces para dejar de
fumar respecto al grupo placebo, pero la re-
caida sigue siendo un fenébmeno muy frecuente
(Barrueco, Hernandez y Torrecilla, 2009). La

I

mayoria de los fumadores que dejan de fumar
con la ayuda de farmacos y psicoterapia recaen
en el periodo medio de un afio (Szasz, Szen-
tagotai y Hofmann, 2012). A pesar de que los
tratamientos farmacoldgicos muestran efectos
prometedores en el tratamiento de la adiccion,
su mecanismo de accion sobre los receptores
es inespecifico, y no pueden alcanzar una inter-
vencion localizada. Por lo tanto, es importante
estudiar nuevas técnicas alternativas para el
tratamiento del TCT que puedan mejorar los
resultados terapéuticos, dado que el porcen-
taje de tasas de éxito a largo plazo es muy
bajo en personas que intentan dejar de fumar
(Chawla y Garrison, 2018).

La estimulacion transcraneal con corriente
directa (tDCS), del inglés Transcranial Direct
Current Stimulation, es una técnica de neuro-
modulacién que aplica una pequeia corriente
eléctrica continua (1-2 mA) sobre un area
especifica del cerebro, a través de unos elec-
trodos colocados sobre el cuero cabelludo.
Tiene dos polos, la corriente que fluye desde
el catodo hasta el anodo provoca un efecto
inhibitorio en el area estimulada, mientras que
la corriente que va desde el dnodo al catodo es
excitatoria. El lugar de aplicacion de los elec-
trodosy la direccién de la corriente dependera
del sustrato neurofisioldgico de la patologia
que se quiera tratar. Entre sus ventajas destaca
que es una técnica no invasiva, econdémica,
segura y facil de aplicar. No produce efectos
secundarios serios, solamente un ligero picor
en el cuero cabelludo y raramente se han
documentado pequefias lesiones cutaneas o
efectos conductuales (I | casos de hipomania
en personas con depresién unipolar o bipo-
lar) (Antal et al., 2017; Matsomoto y Ugawa,
2017). Debido a sus cualidades y caracteristi-
cas, el tDCS es una técnica con un potencial
muy prometedor que merece la pena explorar.
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El mecanismo neurofisioldgico del tDCS so-
bre las estructuras cerebrales no esta del todo
claro, pero su efecto primario se basa en que
la aplicacién de la corriente eléctrica modifica
los potenciales de accidén de las membranas
neuronales, provocando una despolarizacién
o hiperpolarizacién, lo que repercute en la
plasticidad cerebral dependiente del glutamato y
la reduccién de la neurotransmisién gabaérgica
(Filmer, Dux y Mattingley, 2014; Esperty Lopez,
2018). Los estudios de neuroimagen funcional
en pacientes con adicciones sefalan que la
corteza prefrontal dorsolateral (CPFDL) es
significativamente disfuncional frente al grupo
control, presentando una hipoperfusién o
hipometabolismo en dicha area (Goldstein y
Volkow, 2012; Parvaz et al., 2022). El objetivo
del tDCS en el tratamiento de los trastornos
adictivos es modular la excitabilidad cortical y
mejorarla actividad de circuitos neuronales aso-
ciados con el control cognitivo y el craving para
reducir los problemas que conlleva la adiccidon
(Zhao et al., 2017). De ahi que el uso del tDCS
en el tratamiento de los trastornos adictivos se
justifique por su papel importante en la regula-
cién de los mecanismos de control inhibitorio
y recompensa (circuitos dopaminérgicos), que
se encuentran disfuncionales en pacientes con
dicho trastorno. Ademas, se cree que la plas-
ticidad sinaptica dependiente de calcio de las
neuronas glutamatérgicas tiene un papel clave
en el mecanismo de accién del tDCS, ya que el
bloqueo de los receptores de NMDA disminuye
el efecto del tDCS (Liebetanz, Nitsche, Tergau
y Paulus, 2002; Nitsche et al., 2003).

La CPFDL estd involucrada en el TCT junto
con una compleja red cerebral que incluye
la amigdala y la corteza prefrontal medial.
Concretamente, la CPFDL esta implicada en
el proceso de la toma de decisiones de riesgo
en personas con TCT, por lo tanto, parece
tener un papel clave en este trastorno y es una
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buena diana para el tDCS. Estudios anteriores
con tDCS sobre la CPFDL han mostrado
resultados prometedores en la reduccion
del craving y el consumo de tabaco (Fregni
et al., 2008; Boggio et al., 2009; Falcone et
al. 2016; Fecteau et al., 2014; Perriy Perrota,
2021). En concreto, el estudio de Boggio et
al,, (2009), demostrd un efecto acumulativo
de las sesiones de tDCS sobre la conducta
adictiva al tabaco con el dnodo situado sobre
la CPFDL izquierda y el catodo sobre la zona
homénima derecha, con una disminucion del
30% del numero de cigarrillos fumados. Por
otro lado, Fecteau et al. (2014) comprobaron
que 5 sesiones con el anodo colocado sobre
la CPFDL derechay el catodo sobre la CPFDL
izquierda, reducian el craving y la cantidad
de cigarrillos fumados hasta al menos 4 dias
después de la Ultima sesién de tDCS. Como
la CPFDL se ha relacionado con las funciones
ejecutivas y la atribucién de la saliencia a los
estimulos, estos autores hipotetizaron que
uno de los efectos positivos del tDCS sobre
la dependencia nicotinica es que se controla
mejor el comportamiento impulsivo y de
riesgo, lo que permite tomar decisiones mas
funcionales relacionadas con la conducta de
fumar, en otras palabras, los fumadores ganan
un mayor autocontrol.

Existen estudios de Resonancia Magnética
Funcional (RMf) que han demostrado cam-
bios generalizados de conectividad tras la
aplicacién de tDCS, debido a que la CPFDL
esta ampliamente conectada, estructural y
funcionalmente, con otras areas del cerebro.
Por ello, otra hipétesis alternativa es que el
tDCS altera la conectividad funcional entre la
CPFDLYy otras regiones cerebrales implicadas
en el proceso adictivo, lo que significaria que
el tDCS no solo tiene efectos locales, sino que
también produce cambios en red relacionados
con el conectoma humano (Fox et al., 2014).
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En ese sentido, Yang etal. (2017) evidenciaron
con su estudio de neuroimagen que hay una
relacién directa entre la activacién de la CPFDL
izquierda provocada por la dependencia
nicotinica y el tDCS que altera la respuesta.
También demostraron que el acoplamiento
entre la CPFDL y el giro parahipocampal del
hipocampo correlacionan con los cambios
en el craving de los participantes, incluso en
estado de reposo tras el tDCS. Estos resulta-
dos sugieren que el tDCS puede ayudar a los
fumadores a regular la memoria involuntaria en
la recuperacién y apoya la utilizacion del tDCS
en el tratamiento coadyuvante de la adiccién a
la nicotina. Otro ejemplo seria la investigacion
realizada por Mondino et al., (2018), que eva-
lué el efecto del tDCS sobre la conducta de
fumar, el craving y la reactividad cerebral a las
sefales de fumar mediante RMf. Tras aplicar
|0 sesiones de tDCS activas o simuladas de
forma aleatoria con el anodo sobre la CPFDL
derecha y el catodo sobre la regién occipital
izquierda a pacientes con TCT, observaron
una disminucién significativa del craving y una
mayor reactividad cerebral a las sefiales de
fumar dentro del cingulo posterior derecho.
Sin embargo, no encontraron diferencias
significativas respecto al nimero de cigarrillos
consumidos autoinformado y el monéxido de
carbono exhalado durante un mes.

Una revisiéon de 32 estudios clinicos publi-
cados en Pubmed acerca del tDCS aplicado a
la adiccién y craving apuntan que los resulta-
dos son mas positivos, tanto en una mejora
de la calidad de vida como en puntuaciones
de craving, en los grupos que han recibido
la neuromodulaciéon con tDCS respecto al
grupo placebo (tDCS simulado) (Klauss et
al., 2014; Batista, Klauss, Fregni, Nitsche y
Nakamura-Palacios, 2015). En efecto, Lafau-
cheur et al., (2017) afirman que la terapia de
neuromodulacién cerebral para los trastornos

I

por consumo de sustancias mediante tDCS
en la CPFDL (catodo en frontal izquierdo y
anodo en el lado derecho) ha alcanzado un
nivel de evidencia B, lo que significa que es
probablemente eficaz. Este nivel de eficacia
en el campo de las adicciones se mantiene en
el metaanalisis secundario y guia clinica para el
uso de la TDCS en trastornos neuroldgicos y
psiquiatricos publicada por Fregni etal. (2021),
asi como en las guias de practica clinica de la
TDCS en psiquiatria de Sreeraj, Arumugham
y Venkatasubramanian (2023). Estos hallazgos
sugirieron que la tDCS que modula la actividad
de DLPFC puede ser una opcién eficaz para
disminuir los sintomas de dependencia del ta-
baquismo del individuo. Todos estos hallazgos
sugieren que la tDCS aplicada sobre la CPFDL
puede ser una técnica efectiva como terapia
coadyuvante paya ayudar a dejar de fumar
(Espert, Rebull y Gadea, 2021).

El presente estudio tiene como objetivo
general evaluar los efectos de las sesiones
repetidas de la neuromodulacion tDCS en per-
sonas con TCT segun el DSM-V (APA, 201 3).
Para ello se ha propuesto un diseno de series
temporales con cuatro fases A-B-A-B (A: dos
lineas base y B: dos fases de tratamiento) y
replicacién intrasujeto. A través de las fases
se miden una serie de variables dependientes
en distintos tiempos pre y post tratamiento.

METODO

Participantes

La muestra incluyé un total de |6 parti-
cipantes (12 mujeres y 4 hombres) de entre
28 y 66 afos (Media 48.56, SD 12.19) y con
un tiempo fumando de entre 12 y 50 afios
(Media 28.63,SD | 1.43). De esta muestra, 10
participantes completaron todo el disefio ex-
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perimental (9 semanas consecutivas), mientras
que el total de |6 completaron las primeras 3
semanas. Los criterios de inclusién del estudio
fueron: ser mayor de edad, cumplir los crite-
rios del Trastorno por Consumo de Tabaco
del DSM-V (APA, 2013) y haber firmado los
consentimientos informados. Los criterios de
exclusion fueron: estar embarazada, tener una
enfermedad clinica o psiquiatrica importante,
tener colocado algiin implante metlico en el
cerebro o craneo, haber tenido un ictus con
colocacién de stent cerebral o en arterias caré-
tidas, sensibilidad dermatoldgica por dermatitis
atopica, llevar marcapasos, dano neuroldgico
o intervencién neuroquirirgica, epilepsia o
episodios de convulsiones y traumatismo
craneoencefalico con pérdida de consciencia.

Variables dependientes e instrumentos
de evaluacion utilizados

*  Motivacién para dejar de fumar. La motiva-
cién se evaludé también con varias pruebas.
Por una parte, mediante el Cuestionario
de estadios de cambio (Prochaska y Dicle-
mente, 1993). Es una prueba de 4 preguntas
con dos alternativas para evaluar la fase de
preparacion al cambio segin el Modelo
Transtedrico de Cambio de Prochaska y
Diclemente (1983), con un buen valor pre-
dictivo del nivel de motivacién para dejar de
fumar. Clasifica a cada sujeto en una de tres
categorias: precontemplacién, contempla-
ciény preparacion. Por otra parte, se aplico
el Test de Richmond (Richmond, Kehoe y
Webster; 1999). Evalla la motivacién para
abandonar el consumo de tabaco, consta
de 4 ftems con dos o tres alternativas de
respuesta. La puntuacion total va de 0 a
|0, considerandose media y media alta a
partir de 7 puntos. La motivacion alta tiene
un valor predictivo de éxito. Finalmente, la
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motivacién también se evalué mediante la
Escala para evaluar la voluntad para dejar
de fumar (Abrams y Biener, 1992). Prueba
con 10 alternativas que evalla de forma
directa la motivacién para dejar de fumar,
se debe de elegir la alternativa que mejor
se adecue a la voluntad para dejar de fumar
en ese momento. El 0 es la minima voluntad
para dejar de fumary el 10 la maxima.

Autoeficacia percibida. Esta variable se eva-
lué mediante el Cuestionario de resistencia
de la urgencia a fumar (Baery Lichtenstein,
1988). Evalla la percepciéon de eficacia
respecto a la habilidad para evitar fumar
en |4 situaciones, que son frecuentes para
cualquier fumador en una escaladeOa 0.
Los valores totales varian desde el O al 140.

Dependencia de la Nicotina. Se evalué me-
diante dos pruebas. Por una parte, el Test de
Fagerstrom de Dependencia de la Nicotina
(FTDN) (Heatherton, Kozlowski, Frecker
y Fagerstrom, 1991) que esta compuesto
por 6 items con dos o cuatro alternativas
de respuesta y cuya puntuaciéon oscila
entre 0 y 10. Se considera un alto grado
de dependencia nicotinica a partir de 6 o
mas puntos, aunque puntuaciones bajas
no indican necesariamente un bajo grado
de dependencia. Ha demostrado una gran
correlacién con los marcadores bioquimicos
de niveles de nicotina en sangre. Por otra, la
dependencia también se evalué mediante el
indice de la dureza de fumar de Heatherton
(Heatherton etal., 1991). Prueba muy bre-
ve que tiene en cuenta la utilizacién de solo
dos items del FTDN, evaluando la horaala
que se fuma el primer cigarrillo y el nimero
de cigarrillos por dia.

Nivel de monéxido de carbono (CO) en ppm
en el aire espirado. Para la medida de esta
variable de evaluacién fisiolégica se empled
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un cooximetro (Pico +TM Smokerlyzer
de Bedfont Scientific Ltd). La COHb es la
sustancia que se produce al combinarse el
CO con la hemoglobinay que disminuye el
trasporte de oxigeno en la sangre, existien-
do una correlacion lineal entre la COHb
en sangre y el CO en el aire espirado.

»  Numero de cigarrillos totales fumados cada
dia. Para su medida se usé el autorregistro,
consistente en una plantilla semanal (lunes
a domingo) en la que cada uno de los par-
ticipantes debian registrar dicha cantidad,
durante las semanas indicadas en el disefo
experimental (ver mas adelante)

Ademias, con el animo de recabar la mayor
cantidad posible de informacién clinica sobre
la muestra, se aplicaron también los siguientes
instrumentos (notese que los datos obtenidos
mediante estos instrumentos no formaron parte
del andlisis estadistico posterior): por una parte el
Cuestionario sobre el Habito de Fumar (adaptado
de Becofa, 1984), que supone una entrevista
semi-estructurada para conocer la siguiente
informacién: datos demogréficos, historia del
consumo de tabaco, consumo actual de tabaco:
nimero de cigarrillos y topografia de fumar,
presencia de fumadores en el entorno préximo,
intentos previos para dejar de fumar o fumar me-
nos (cuantos, cuanto tiempo y medios), motivos
para dejar de fumar, problemas de salud por el
tabaco, percepcién nociva del tabaco, consumo
de otras sustancias y expectativas sobre el trata-
miento. Por otra parte, se aplico el Cuestionario
de Sensaciones Relacionadas con la tDCS (Antal
etal,, 2017), que evalla las posibles sensaciones
extrafias o desagradables del paciente tras la apli-
cacion de la téenica tDCS, seglin cuatro grados
de intensidad: ninguna, leve, moderada o fuerte.
Ademas, cuestiona con preguntas semiabiertas
cuando, cuanto y dénde aparecen dichas sensa-
ciones y el nivel de afectacion.

I

Diseiio de investigacion e hipotesis

La investigacidn se realizé mediante un
diseho experimental de series temporales
A-B-A-B, con dos lineas base (A) y dos fases
de tratamiento (B) aplicadas por igual a los
participantes (ver Figura 1). Se replicé el trata-
miento en condiciones idénticas para cada uno
de los participantes en el estudio, y también
en cada una de las dos fases de tratamiento,
con el objetivo de evaluar el efecto de la neu-
romodulacién tDCS con mayor garantia de
validez. Con la intencién de exponer los datos
con mayor claridad, pasaremos a denominar
a las distintas fases Al-BI-A2-B2. Como se
comentd anteriormente, fueron 10 los sujetos
que completaron todo el experimento, es
decir, que pasaron por las cuatro fases (Al-Bl-
A2-B2), con una duracién total de 9 semanas,
mientras que | 6 sujetos completaron la primera
fase (A1-Bl), con una duracién de 3 semanas.
La hipotesis general de partida es que el trata-
miento tendra un efecto beneficioso a la hora
de modificar la conducta de fumar, disminuyén-
dola. Dado que la utilizacién de grupos control
que no reciben tratamiento (o que reciben un
placebo) resulta problematica en general en
investigacion clinica, es deseable implementar
alternativas que resulten estadisticamente
validas, como el disefio que se establecid en
este experimento. Al tratarse de un diseho de
cuatro fases, la verificacién de la relacién causal
(de mejora debido al tratamiento, en nuestro
caso el tDCS) se establece en la tercera fase de
retirada del tratamiento (es decir, en la fase A2,
segunda linea base, que se establece después
de un periodo de “lavado” sin tratamiento). En
este tipo de disefnos, cuando el experimentador
retira el tratamiento, es esperable que la con-
ducta recupere el nivel previo a la intervencion.
Este hecho permite inferir hasta qué punto la
variable de tratamiento es en efecto la que con-
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trola la conducta. Finalmente, al reintroducir el
tratamiento (Fase B2) se comprueba de nuevo
si se produce el cambio conductual, y, en caso
de darse, se refuerza la inferencia de que el
agente de cambio es la variable de tratamiento
(Bono y Arnau, 2014).

Procedimiento detallado Al-B1-A2-B2
(ver Figura 1)

Al: Primera Linea Base: una semana

En esta primera fase se implementé una
linea base de medida de variables dependien-
tes. El procedimiento se inici6 con la entrevista
semiestructurada: todos los participantes
fueron citados y entrevistados de forma in-
dividual con el Cuestionario sobre el Habito
de Fumar descrito anteriormente (adaptado
de Becofia, 1984), con el objetivo de cono-
cer los datos clinicos-sociodemograficos y el
historial-patrén de consumo. Los participantes
que cumplian criterios de inclusion firmaron el
consentimiento informado y pasaron a cumpli-
mentar el autorregistro del consumo diario de
cigarrillos en sus hogares durante una semana.
Al final de esa semana volvieron al laboratorio
y fueron evaluados en todas las demas varia-
bles dependientes mediante los instrumentos
descritos anteriormente: estadio de cambio,
motivacién (test de RICHMOND vy escala de

VOLUNTAD), AUTOEFICACIA para dejar
de fumar (cuestionario de resistencia a fumar),
dependencia nicotinica (tests FAGERSTROM
y HEATHERTON) y CO en el aire espirado.

Bl: Primera Fase de Tratamiento: dos
semanas

Los participantes fueron citados para recibir
|0 sesiones de tDCS a |,5 mA durante 20 mi-
nutos en la CPFDL (dnodo: F4 derecha; catodo:
F3 izquierda). Recibieron las sesiones a razén de
una al dia, entre semana (lunes a viernes), y a la
misma hora cada dia. Las sesiones se aplicaron
de forma individual en el laboratorio de Psico-
biologia de la Universitat de Valéncia y siguiendo
el protocolo tDCS (ver mas adelante). Durante
los 20 minutos de neuroestimulacion, los parti-
cipantes estaban cdmodamente sentados en un
sillén y escucharon musica relajante con unos
auriculares plug in-ear. Ademas, una vez aplicada
la primera sesion de tDCS, cumplimentaron
el Cuestionario de Sensaciones Relacionadas
con la tDCS, para valorar los posibles efectos
adversos de la neuromodulacién. Durante la
segunda semana completa de esta fase (de lunes
adomingo), los participantes cumplimentaron el
autorregistro de consumo diario de cigarrillos en
sus hogares, al finalizar el dia. Tras la finalizacién
del tratamiento, acudieron al laboratorio y se les
volvieron a medir las mismas variables depen-
dientes que en la primera linea base.

Figura |. Diseiio de series temporales ABAB, con un total de 9 semanas

FASE Al FASE B1

ENTREVISTA J
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INICIAL 12 MEDICICN VD

¥

L
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29 MEDICION VD

FASE B2

FASE A2

m—
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ANOTAR
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52 SEMANA
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A2: Lavado y Segunda Linea Base:
cuatro semanas

Se trata de una fase de lavado, en la que se
retird el tratamiento durante cuatro semanas
consecutivas. En la cuarta y Gltima semana de
descanso (la séptima del experimento), los
participantes rellenaron en sus hogares, de
nuevo, el autorregistro del nimero total de
cigarrillos fumados cada dia de lunes a do-
mingo. Al final de esta fase, los participantes
acudieron al laboratorio para cumplimentar
por tercera vez todas las medidas de variables
dependientes, en una segunda linea base.

B2: Segunda Fase de Tratamiento: dos
semanas

En esta fase se reprodujo el procedimiento
exacto descrito anteriormente en la Fase Bl
de Tratamiento.

Protocolo tDCS

La neuromodulacién tDCS fue aplicada a
través del dispositivo TheBrainDriver v2.1., dis-
positivo que cuenta con todas las medidas de
seguridad requeridas. La estimulacién empezé
con una corriente creciente durante 30 segun-
dos hasta alcanzar la potencia seleccionada. El
tamafio de los electrodos era una circunferencia
de 6 cm de didametro. Dentro de los electrodos
de silicona se insertaron esponjas empapadas
con suero fisioldgico salino (cloruro de sodio
al 0,9% de concentracion). Los electrodos se
colocaron sobre el cuero cabelludo en el area
frontal (catodo: sobre F3) y (anodo: sobre F4)
segun el Sistema Internacional de EEG 10-20 de
Jasper (1949), que se corresponde con la neu-
roestimulacion de la CPFDL. Antes de empezar
el experimento, todos los participantes leyeron
y firmaron de forma preceptiva un documento
de consentimiento informado, declaracion de

I

confidencialidad y consideraciones éticas, en el
que se describian todas las condiciones técnicas
de la TDCS y fases de la investigacion. Las ins-
trucciones que se ofrecieron fueron las mismas
para todos los participantes.

Consideraciones éticas

Todos los participantes recibieron informa-
cién previa sobre la investigacién, firmaron los
documentos de consentimiento informado, el
compromiso de confidencialidad y el consen-
timiento de protocolo tDCS. La informacion
del estudio fue obtenida conservando la confi-
dencialidad investigador-participante. Los datos
fueron tratados de forma disociada mediante
la asignacién de un cédigo de identificacion a
cada participante, de modo que la informacién
no ha podido asociarse a ninguna persona. El
Comité Etico de Investigacion en Humanos
de la Universitat de Valéncia certificd que este
proyecto respetaba los principios fundamentales
establecidos en la Declaracién de Helsinki, en el
Convenio del Consejo de Europa relativo a los
Derechos Humanos y que cumplia los requisitos
establecidos en la legislacion espaiiola en el am-
bito de la investigacién biomédicay la proteccién
de datos bioética (nUmero de procedimiento
H1549015474557). El estudio se realizé bajo
el cumplimiento de las normas éticas y legales
vigentes de la Declaracién de Helsinki.

Analisis de datos

Todos los andlisis estadisticos se realizaron
a través del software SPSS (versién 24.0). La
variable dependiente categdrica “estadio de
cambio” se analizd en funcién de su distribucién
por proporciones en cada fase de tratamiento
por separado, y de manera pre-post, mediante
una prueba de Chi-Cuadrado. Las inferencias
sobre las variables dependientes “motivacién
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para dejar de fumar”, “autoeficacia percibida”,
“dependenciaala nicotina”, “nivel de CO”y “n°
total de cigarrillos fumados en una semana” se
analizaron de manera pre-post para cada fase
de tratamiento por separado, ya que contaban
con un N diferente (16 para el primer trata-
miento y 10 para el segundo). La normalidad
de la distribucion de dichas variables se midié
con la prueba Kolmogorov-Smirnovy la prueba
Shapiro-Wilk. El contraste de hipdtesis para
las muestras emparejadas de variables que
cumplian el supuesto de normalidad se realizd
con la prueba paramétrica t de Student; para
las variables que no lo cumplieron se realizé
la prueba no paramétrica de Wilcoxon para
muestras relacionadas. Adicionalmente, para el
grupo de |0 participantes que completé todo
el disefio, se realizaron las comparaciones em-
parejadas entre el resultado obtenido después
del primer tratamiento B y la linea base A2, es
decir, los resultados tras el periodo de lavado,
para comprobar si se producia con ello una
recuperacion de la conducta al nivel previo a la
intervencion, y también la comparacion entre
ambas lineas base (A2 versus Al) para ratificar
que ambas resultaban similares. Los resultados
con un p-valor <0.05 fueron considerados
significativos. Finalmente, respecto a la variable
dependiente ndmero de cigarrillos fumados al
dia, se realizé un anlisis NAP (no solapamiento
de pares) endiseno N = | (Sanzy Garcia-Vera,
2015) para cada uno de los |0 participantes que
completaron el diseno AI1BIA2B2.

RESULTADOS

Efectos secundarios del tDCS

Los efectos secundarios informados por los
participantes fueron escasos y leves. El efecto
secundario mas comun fue la sensacién de

Revista Espaiiola

picor (100% de la muestra; 87.5% leve y 12.5%
moderado), seguido de una leve sensacién de
calor (31.25%) y quemazén leve (37.5%). Por
Ultimo, el 18.7% de la muestra indicd notar un
ligero sabor metélico en la boca. Ninguno de
los participantes refirié haber sentido ningin
tipo de dolor; fatiga, cansancio o mareo provo-
cado por las sesiones de tDCS. El 100% de los
participantes informé de que las sensaciones
empezaron al inicio de la sesién. En cuanto a
su duracién, el 31.25% refirié que sdlo lo sintié
al principio de la sesién, el 50% que se pard
hacia la mitad y el 18.75% que ces6 casi al final.
El 62.5% informd que no le afectaron mucho
esas sensaciones y el 37.5% que le afectaron
muy poco. Finalmente, el 75% afirmaron sentir
las sensaciones debajo del electrodo y el 25%
de forma localizada.

Efectos terapéuticos del tDCS

Estadios de Cambio

Respecto a la primera fase de tratamiento
(Bl), enlalineabase (Al) el 18,8% de la mues-
tra se situd en el estadio de precontemplacién,
el 43,8% en contemplacion y el 37,5% en es-
tadio de preparacion al cambio. Esta variable
varié significativamente de manera positiva
después del tratamiento, con un 6,3% de par-
ticipantes en estadio de precontemplacion, un
43,8% en contemplacién y un 50% en prepa-
racion [Chi-Cuadrado (gl 2) = 8.01; p < .0lI]

En la segunda fase de tratamiento (B2), la
proporcion de participantes en la segunda linea
base se repartié en 0% en estadio de precon-
templacién, 60 % en estadio de contemplacion,
y 30 % en estadio de preparacion al cambio. De
nuevo esta variable vario significativamente de
manera positiva después del tratamiento, y ya
no encontramos ninguin participante en estadio
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de precontemplacién (0%), estando la muestra
repartida por igual en los estadios de contem-
placién (50 %) y de preparacién al cambio (50
%) [Chi-Cuadrado (gl 2) = 15.91; p < .004].

Como se puede observar, pues, ambas
fases del tratamiento tuvieron una incidencia
positiva en la motivaciéon al cambio en los
participantes. Adicionalmente, cuando se com-
paran las proporciones tras el tratamiento Bl
frente a las proporciones en la linea base A2
(es decir, las proporciones tras el periodo de
lavado), se puede observar que la motivacién
desciende (6.3 —43.8 — 50 frente a 10-60-30)
de manera significativa [Chi-cuadrado (gl 2) =
8.37; p <.01], lo cual refuerza la idea de que
el tratamiento es beneficioso para estimular
la motivacién al cambio. Sin embargo, ambas
lineas base también resultaron significativa-
mente diferentes [Chi-cuadrado (gl 2) = 6.05;
p <.04] debido a que en la segunda linea base
los participantes se encontraron mayormente
en fase de contemplacién, mientras que en la
primera las proporciones se habian observado
mas repartidas entre los tres estadios.

I

Motivacion para dejar de fumar

Después de la primera fase de tratamiento
(BI) se observaron cambios significativos en la
motivacion para dejar de fumar en la variable
RICHMOND, que resulté mejorada de ma-
nera significativa [t (gl 15) = -3.45; p = .004].
Después de la segunda fase de tratamiento
(B2) la motivacion para dejar de fumar también
se incrementd significativamente como volvié
aindicar la variable RICHMOND [W (nontied
8) = -36; p <.005]. Por otra parte, la motiva-
cién segln la escala VOLUNTAD para dejar
de fumar se observé igualmente incrementada
de manera significativa, tanto después de la pri-
mera fase de tratamiento, Bl [W (nontied | I)
=-61;p <.003] como después de la segunda
fase de tratamiento, B2 [W (nontied 8) = -32;
p <.02]. Las medias y desviaciones tipicas para
todas estas medidas se pueden consultar en
la Tabla I. La replicacion del tratamiento con
similares resultados indicé por tanto que el
tDCS resulté beneficioso para mejorar la
motivacién para dejar de fumar.

Tabla 1. Medias y desviaciones tipicas para cada una de las variables dependientes estudiadas

BI: PRIMERA FASE DE B2: SEGUNDA FASE DE
TRATAMIENTO TRATAMIENTO
N=16 N=10
LINEA BASE POST-TRATAMIENTO | LINEA BASE POST-TRATAMIENTO
DEPENDENCIA
FAGERSTROM 513 (2.12) 413 (1.9) ** 4.60 (2.06) 3.80 (1.68) *
HEATHERTON 3.44 (1.63) 2.50 (1.09) * 2.90 (1.10) 2.30 (0.82) *
MOTIVACION
RICHMOND 7.13 (1.54) 8.31 (1.53) % 7.50 (1.58) 8.80 (1.39) *
VOLUNTAD 6.50 (1.36) 7.69 (0.70) * 6.70 (1.16) 7.90 (0.73) *
AUTOEFICACIA |[71.44 (22.35) [94.75 21.27) = 89.80 (19.11) 106.80 (13.85) *
CcooX 2244 (1122)  [19.38 (10.97) ** 18.80 (11.25) 16.20 (9.07) *
N° TOT CIGARR | 125.75 (63.31) |79.39 (40.70) ** 112.80 (59.55) [ 62.60 (35.35) **

Nota: Medias y desviaciones tipicas para cada una de las variables dependientes estudiadas, pre y post tratamiento, separadas por cada
una de las dos fases del tratamiento en el disefio ABAB. La dependencia se midié con el test de Fagerstrém y el de Heatherton, la moti-
vacién se midié con el test de Richmond y el test de Voluntad para dejar de fumar. La Autoeficacia se midié con el test de resistencia de
la urgencia a fumar. COOX: mondxido de carbono en ppm en el aire espirado. N° total cigarr: sumatorio de cigarrillos fumados en una
semana. Todos los contrastes por pares entre la linea base y el post tratamiento resultaron significativos, (¥) = p <.05; (**) = p <.001
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Adicionalmente, para los |0 participantes
que completaron el estudio, se realizé la com-
paracién entre el resultado del tratamiento Bl y
la linea base A2 (tras el periodo de lavado) que
resulté significativa para la variable RICHMOND
[W (nontied 7) = 23; p < .03], observandose
cdmo la motivacion empeoraba [Bl: X = 8.4
(SD 1.50), frente a A2: X = 7.5 (SD 1.58)]. Por
su parte, en la escala para valorar la VOLUN-
TAD para dejar de fumar también se observé
un descenso significativo [W (nontied 6) = 21;
p < .02] después del periodo de lavado [Bl:
X =76 (SD 0.84), frente a A2: X = 6.7 (SD
[.15)]. Todo lo anterior refuerza la idea de que
el tratamiento es beneficioso para mejorar la
motivacién y la voluntad para dejar de fumar, ya
que, en su ausencia, se produce un deterioro de
la misma. Por dltimo, ambas lineas base no resul-
taron significativamente distintas ni en la variable
RICHMOND [Al: X=7.1 (SD = 1.59), frente
aA2: X=7.5(SD = 1.58)] con un [W (nontied
6) = 14,n.s.], nienlavariable VOLUNTAD [Al:
X =64 (SD 1.57), frentea A2: X =6.7 (SD =
[.15)], con un [W (nontied 6) = 9, n.s.]. Los
datos indican que, en ausencia de tratamiento,
los participantes sufren un empeoramiento en
su motivacién para dejar de fumar (A2 peor que
BI), que les hace volver a niveles similares a los
iniciales (A2 sin diferencias con Al).

Autoeficacia percibida

Como se puede observar en la Tabla |, la
variable AUTOFICACIA percibida para dejar
de fumar se vio incrementada significativa-
mente tras la primera fase de tratamiento Bl
[t (gl I5) = -3.744; p = .002], y también tras
la segunda fase de tratamiento B2 [t (gl 9) =
-5.945; p =.001]. La replicacién del tratamien-
to con similares resultados indicé por tanto
que el tDCS resultd beneficioso para mejorar
la autoeficacia percibida para dejar de fumar.

Revista Espaiiola
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Respecto a la comparacién, para los 10 par-
ticipantes que completaron el estudio, entre el
resultado del tratamiento Bl y la linea base A2
(tras el periodo de lavado), resulté significativa
[t (gl 9) = 3.25; p < .0l], observandose cémo
la autoeficacia empeoraba [Bl: X = 101.3 (SD
22.4), frente a A2: X =89.8 (SD 19)]. El trata-
miento, pues, resultd beneficioso para mejorar
la autoeficacia percibida para dejar de fumar, ya
que, en su ausencia se observé un deterioro de
la misma. Sin embargo, en esta variable, la com-
paracién entre las dos lineas base si que resulté
significativa, ya que los participantes mostraron
un nivel de autoeficacia percibida ligeramente
mayor en la segunda linea base [Al: X = 74.1
(SD=17),frentea A2: X=89.8 (SD = 19)] con
un [t (gl 9) = 3.06; p < .0l]. Los datos indican
que, a pesar de que los participantes sufren un
empeoramiento en su autoeficacia percibida
para dejar de fumar en ausencia de tratamiento
(A2 peor que BI), este no es tan acusado como
para volver a los niveles iniciales (A2 mejor que
Al), lo cual indica la existencia de cierto efecto
beneficioso, afadido al tDCS y acumulativo a
través de las fases, que no esta estrictamente
relacionado con el tratamiento.

Dependencia a la nicotina

Después de la primera fase de tratamiento
(BI), enla variable FAGERSTROM se observé
un descenso significativo [t (gl 15) =4.47,p =
.001]. Asimismo, el indice de dureza de fumar
HEATHERTON descendié significativamente
[W (nontied 8) = 36; p < .005]. Después de
la segunda fase de tratamiento (B2) también se
observo un descenso significativo en el nivel de
dependencia nicotinica en la variable FAGERS-
TROM [W (nontied 6) = 21; p < .02] y en el
indice de dureza de fumar HEATHERTON [W
(nontied 5) = 15; p <.05]. Las medias y des-
viaciones tipicas para todas estas medidas se
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pueden consultar en la Tabla |. La replicacién
del tratamiento con similares resultados indicé
por tanto que el tDCS resultd beneficioso
para mejorar la dependencia a la nicotina y la
dureza de fumar.

Adicionalmente, para los |0 participantes
que completaron el estudio, se realizé la com-
paracién entre el resultado del tratamiento Bl
y la linea base A2 (tras el periodo de lavado,)
que resulto significativa [W (nontied 6) = -17;
p < .05], observandose como la dependencia
a la nicotina sufria un rebote y empeoraba en la
variable FAGERSTROM [BI: X =3.9 (SD 2.07),
frente a A2: X=4.6 (SD 2.06)] lo cual refuerza
la idea de que el tratamiento es beneficioso
para mejorar la dependencia a la nicotina, ya
que, en su ausencia, se produce un aumento de
la misma. Sin embargo, en la dureza de fumar
medida a través de la variable HEATHERTON
no observamos significativamente [W (nontied
4) = -6, n.s.] ese rebote tras el lavado, aunque si
unaumento delamedia[B1: X=2.6 (SD 1.07),
frentea A2: X=2.9 (SD 1.10)]. Por dltimo, am-
bas lineas base no resultaron significativamente
distintas ni en la variable FAGERSTROM [Al:
X=4.7(SD = 2.05), frente a A2: X =4.6 (SD
= 2.06)] con un [W (nontied 4) = 2, n.s.], ni
en la variable HEATHERTON [Al: X = 3.4
(SD 1.34), frente a A2: X =2.9 (SD = 1.10)],
con un [W (nontied 4) = 10, n.s.]. Los datos
indican que los participantes, en ausencia de
tratamiento, sufren un aumento en la depen-
dencia a la nicotina (A2 peor que Bl), que les
hace volver a niveles similares a los iniciales (A2
sin diferencias con Al).

Nivel de monoxido de carbono (CO)
espirado

Respecto a esta variable fisioldgica, vy tal
como se puede consultaren la Tabla |, obser-
vamos a través de la COOXIMETRIA que se

I

dio un descenso significativo de los niveles del
CO en el aire espirado tras la primera fase del
tratamiento Bl [t (gl 15) = -3.43; p = .004],
y también tras la segunda fase de tratamiento
B2 [t (gl 9) = 2.82; p = .02]. La replicacién del
tratamiento con similares resultados indicé por
tanto que el tDCS resultd beneficioso para
mejorar los niveles de CO espirado.

Respecto ala comparacién, paralos 10 par-
ticipantes que completaron el estudio, entre
el resultado del tratamiento Bl y la linea base
A2 (tras el periodo de lavado), no resulto sig-
nificativa [t (gl 9) = 0.31; n.s.], manteniéndose
al empezar el segundo tratamiento (A2) en
niveles similares a los anteriores [BI: X =19.1
(SD 12.6), frente a A2: X = 18.8 (SD 11.2)].
Ademas, la comparacién entre las dos lineas
base si que resulté significativa [t (g 9) = - 3.32;
p < .008] ya que los participantes mostraron
mejores niveles de CO en aire espirado en la
segunda linea base comparada con la primera
[Al: X = 22.6 (SD = 13.8), frente a A2: X
= 18.8 (SD = 11.2)]. Los datos indican la
existencia un efecto beneficioso acumulativo
a través de las fases, que esta relacionado con
el tratamiento de tDCS (mejoriade Al aBl y
de A2 a B2) pero solo en parte, puesto que se
evidencia también la existencia de otros fac-
tores anadidos no estrictamente relacionados
con el tDCS, que han ejercido una influencia
positiva (ausencia de empeoramiento de Bl a
A2,y mejoria de Al a A2).

Ndmero total de cigarrillos fumados
en una semana

Se realizé el sumatorio del total de cigarri-
llos fumados por cada participante para cada
una de las cuatro semanas de autorregistro
(antesy después de cada fase de tratamiento).
A partir de los datos enla Tabla | se puede ob-
servar un descenso significativo en el nimero
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total de cigarrillos fumados tras la primera fase
de tratamiento, BI [t (gl 15) =5.17; p=.001]
y también tras la segunda fase de tratamiento
B2 [t (gl 9) = 5.65; p = .001]. La replicacion
del tratamiento con similares resultados indicd
por tanto que el tDCS resulté beneficioso para
mejorar la conducta de fumar cigarrillos.

Respecto a la comparacion, paralos 10 par-
ticipantes que completaron el estudio, entre
el resultado del tratamiento Bl y la linea base
A2 (tras el periodo de lavado), si que resultd
significativa [t (gl 9) = -3.2; p < .01], ya que,
en ausencia de tratamiento, los participantes
volvieron a la conducta de fumar cigarrillos en
mayor cantidad [BI: X=81.3 (SD 45.1), frente
aA2: X=112.8(SD 59.5)]. Sin embargo, am-
bas lineas base resultaron también diferentes
significativamente [t (gl 9) = -3.33; p <.008],
ya que los participantes mostraron un nivel
de cigarrillos fumados menor en la segunda
linea base [Al: X =126.9 (SD =70.1), frente
aA2: X=112.8 (SD 59.5)]. Los datos indican
que, a pesar de que los participantes sufren
un empeoramiento en la conducta de fumar
cigarrillos en ausencia de tratamiento (A2 peor
que Bl), este no es tan acusado como para
volver a los niveles iniciales (A2 mejor que
Al), lo cual indica la existencia de cierto efecto
beneficioso, afadido al tDCS y acumulativo a
través de las fases, que no esta estrictamente
relacionado con el tratamiento.

Analisis NAP en cuanto a la conducta
diaria de fumar

Se realizé un andlisis NAP (no solapamiento
de pares) en disefio N = | para cada uno de
los 10 participantes que completaron el disefio
AIBIA2B2, conlavariable dependiente nime-
ro de cigarrillos fumados al dia, durante cada
una de las cuatro semanas de autorregistro,
con el objetivo de evaluar la magnitud del
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cambio terapéutico individualmente. Siguiendo
a Parker y Vanest (2009), la proporcién de
cambio se considerd sin diferencias si era <
66%, con efecto medio si se observaba entre
66%y 92 %, y con efecto grande si se obser-
vaba entre 93% y 100%. En las Figuras desde
la2.1 ala2.10 se puede observar la evolucién
para cada uno de los participantes, con su NAP
respecto ala comparacién en cada tratamiento
(de Al a Bl, y de A2 a B2), asi como acerca
de la posibilidad de un rebote de la conducta
de fumar tras el lavado (comparacién de Bl
a A2) y a la comparacién entre ambas lineas
base (de Al a A2).

Si resumimos los datos del NAP respecto
de los dos tratamientos, hasta 6 participantes
mostraron un efecto grande del tratamiento
(al 100% en ambas fases), y solo en | par-
ticipante el tratamiento no tuvo efecto en
absoluto (NAP menor que 50% en ambas oca-
siones). La media alcanzada en el tratamiento
Bl por los 10 participantes fue del 82.7%, y
en el B2 del 89.8% (por lo tanto, y en general,
un efecto del tDCS medio alto). Respecto del
efecto rebote, de aumento de la conducta de
fumar tras el lavado, observamos que ocurrié
al 100% en 5 participantes y al 71% en | par-
ticipante. La media alcanzada en dicho efecto
rebote en los 10 participantes fue 68.4%.
Esto nos indica que el agente del cambio fue
de hecho el tDCS para mas de la mitad de la
muestra, y en general con un efecto medio. Sin
embargo, hasta 7 participantes mostraron un
cambio, con efecto grande, en la conducta de
fumar, que descendié desde la primera linea
base hasta la segunda (media de cambio del
71%) con lo que una vez mas observamos la
existencia de cierto efecto beneficioso, afadi-
do al tDCS y acumulativo a través de las fases,
que no esta necesariamente relacionado con
el tratamiento.
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Figura 2.1 Evolucién n° cigarros fumados sujeto |
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Nota: Frecuencia del nimero de cigarros fumados registrados en
la 1° LINEA BASE (A1), en la 1° FASE TRATAMIENTO (BI), e
la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mes y
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto | (sexo: mujer;
edad: 47, afos fumando: 31). NAP Al-B| = 100%. NAP A2-B2
=92%. NAP BI-A2 = 100 %, NAP Al-A2 = 28%.

Figura 2.2 Evolucién n® cigarros fumados sujeto 2
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Nota: Frecuencia del nimero de cigarros fumados registrados en
la 1° LINEA BASE (Al), enla 1° FASE TRATAMIENTO (BI), en
la2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mesy
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 2 (sexo: mujer,
edad: 46, ahos fumando: 26). NAP Al-BI = 21%. NAP A2-B2
=42%. NAP BI-A2 =71 %, NAP Al-A2 = 0%.

Figura 2.3 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 3
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Nota: Frecuencia del nimero de cigarros fumados registrados
enla 1° LINEA BASE (Al), en la 1° FASE TRATAMIENTO (B),
en la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un
mes y tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 3 (sexo:
hombre, edad: 66, afios fumando:50). NAP Al-BI = 100%. NAP
A2-B2 = 100%. NAP BI-A2 = 100 %, NAP Al-A2 = 100%.
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Figura 2.4 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 4
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Nota: Frecuencia del nimero de agarros fumados registrados
enla [° LINEA BASE (Al), enla |° FASE TRATAMIENTO (B1),
en la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un
mes y tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 4 (sexo:
muijer, edad: 59, afios fumando:39). NAP Al-BI = 100%. NAP
A2-B2 = 100%. NAP BI-A2 = 100 %, NAP Al-A2 = 100%.

Figura 2.5 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 5
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Figura 2.5. Frecuencia del nimero de cigarros fumados registra-
dos en la 1° LINEA BASE (Al), en la 1° FASE TRATAMIENTO
(BI), enla2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de
unmes y tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 5 (sexo:
hombre, edad: 60, afios fumando:30). NAP A[-Bl = 100%. NAP
A2-B2 = 100%. NAP BI-A2 = 100 %, NAP Al-A2 = 100%.

Figura 2.6 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 6
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Nota: Frecuencia del niimero de cigarros fumados registrados en
la 1°LINEA BASE (Al), enla 1° FASE TRATAMIENTO (BI), en
la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mesy
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 6 (sexo: mujer,
edad: 66, afios fumando:45). NAP Al-BI = 100%. NAP A2-B2
= 100%. NAP BI-A2 = 100 %, NAP Al-A2 = 92%.
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Figura 2.7 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 7
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Nota: Frecuencia del nimero de cigarros fumados registrados en
la 1°LINEA BASE (A) I, en la 1° FASE TRATAMIENTO (BI), en
la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mesy
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 7 (sexo: mujer,
edad: 61, afos fumando:42). NAP AI-BIl = 100%. NAP A2-B2
= 100%. NAP BI-A2 = 100 %, NAP Al-A2 = 21%.

Figura 2.8 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 8
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Nota: Frecuencia del nimero de cigarros fumados registrados en
la 1°LINEA BASE (Al), enla I° FASE TRATAMIENTO (BI), e

la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mes y
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 8 (sexo: mujer,
edad: 54, afios fumando:34). NAP Al-BI = 78%. NAP A2-B2
= 100%. NAP BI-A2 = 0 %, NAP Al-A2 = 100%.

DISCUSION

El presente estudio tenia como objetivo
evaluar los efectos de las sesiones repetidas
de neuromodulacién tDCS sobre el patrén
de consumo de tabaco. A su vez, se pretendia
estudiar si el tDCS producia cambios a nivel
cognitivo, midiendo las variables de motiva-
cién y autoeficacia para dejar de fumar. Segln
nuestro conocimiento, es la primera vez que se
evallan los efectos del tDCS sobre la variable
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Figura 2.9 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 9
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Nota: Frecuencia del nimero de cigarros fumados registrados en
la 1°LINEA BASE (Al), enla I° FASE TRATAMIENTO (BI), e

la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mes y
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 9 (sexo: mujer,
edad: 29, afos fumando: |3). NAP Al-BIl = 100%. NAP A2-B2
= 100%. NAP BI-A2 = 28 %, NAP Al-A2 = 100%.

Figura 2.10 Evolucién n° cigarros fumados sujeto 10
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Nota: Frecuencia del niimero de cigarros fumados registrados en
la 1° LINEA BASE (Al), en la 1° FASE TRATAMIENTO (BI), en
la 2° LINEA BASE (A2) tras un periodo de descanso de un mesy
tras la 2° FASE TRATAMIENTO (B2) del Sujeto 10 (sexo: mujer,
edad: 54, afios fumando:12). NAP Al-BI =28%. NAP A2-B2 =
64%. NAP BI-A2 = 28%, NAP Al-A2 =71%.

autoeficacia para dejar de fumar. Gracias a la
bibliografia publicada, sabemos que el tDCS
es capaz de disminuir el habito de consumo, y
que la variable motivacién puede influir en los
efectos del tDCS (Facteau etal., 2014; Boggio
etal., 2009; Meng et al., 2014), pero descono-
cemos si una cuestién tan importante como
la autoeficacia puede resultar beneficiada con
esta técnica. Este es el primer estudio que
evalla los efectos de |10 sesiones repetidas
de tDCS sobre el TCT, con una replicacién
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intrasujeto del tratamiento en idénticas con-
diciones. En total, se han aplicado 20 sesiones
de 20 minutos (1.5 mA) cada dia, de lunes a
viernes, a cada persona y con un espacio de
un mes de descanso entre cada fase.

En primer lugar, cabe destacar que la mayo-
ria de los participantes mostraron una buena
predisposicion para dejar de fumar al inicio
del estudio, seglin los estadios de cambio de
Prochaska y DiClemente (1993). Las medidas
repetidas a través de las diferentes fases del
estudio revelan que los participantes evolu-
cionaron positivamente en la predisposicién al
cambio para modificar la conducta adictiva. Se
observé un efecto significativo en el incremento
motivacional en ambas fases de tratamiento
Bl y B2, y también un efecto significativo de
descenso de la motivacién después del periodo
de lavado, lo que significa que el tDCS podria
provocar cambios mas profundos de reestruc-
turacién cognitiva. En este sentido, creemos
que la motivacion para dejar de fumar es una
variable importante que puede haber influido
en los efectos positivos del tDCS sobre la
conducta de fumar. Un ensayo clinico previo
de Vitor de Souza et al., (2018) confirmd que
el consumo de cigarrillos esta parcialmente
influenciado por la motivacion para dejar de fu-
mar. Estos autores encontraron una interaccién
significativa entre el efecto de la motivacién
para dejar de fumar y el tratamiento tDCS,
que indicaba que los niveles mas altos de mo-
tivacion se asociaron con una mayor respuesta
tDCS. La interaccidn entre los efectos del
tDCS y la motivacion apoyan la nocion de que
el efecto principal del tDCS esta mediado por
un funcionamiento cognitivo de orden superior.
Como se menciond anteriormente, estudios
previos han encontrado deficiencias estructu-
rales prefrontales en personas con TCT, como
volimenes de materia gris mas pequenos y
densidades de materia gris mas bajas (Brody

I

et al., 2004). El consumo de cigarrillos induce
un cambio en la materia gris, incluida la corteza
prefrontal. Ademas, el nimero de cigarrillos
fumados ha sido inversamente relacionado
con el tejido de la corteza prefrontal (Brody
et al., 2004) y relacionado positivamente con
la gravedad de las sefales hiperintensas en
las regiones de materia blanca (Brody et al.,
2004; Fukuda y Kitani, 1996). Por lo tanto, y a
modo de heuristico, es posible que los efectos
neurofisiolégicos del tDCS hayan producido
cambios a este nivel. Los resultados positivos
en el estadio de cambio se ven respaldados
con la mejoria significativa en la variable de
motivacion para dejar de fumar medida con la
prueba de Richmond. La motivacién para dejar
de fumar se ve incrementada significativamente
en ambas fases de tratamiento. Si nos cefiimos
al diseno del estudio y observamos los cambios
en los participantes que lo completaron, pode-
mos afirmar que el tDCS es el responsable de
los cambios motivacionales, ya que el cambio
de conducta se produce una vez aplicado el
tratamiento en ambas fases y vuelve a niveles
iniciales cuando se retira. Del mismo modo, la
variable voluntad para dejar de fumar se ve me-
jorada significativamente tras las dos fases de
tratamiento. Se refleja el mismo fendmeno que
en la variable motivacién, con un incremento
significativo en la voluntad para dejar de fumar
tras ambas fases de tratamiento y una vuelta a
los niveles iniciales tras el periodo de lavado.
Tras la discusién de estas variables relativas a la
motivacion, creemos que podemos afirmar de
una forma consistente que las sesiones repeti-
das de tDCS han tenido un efecto significativo.
Una revisién sistematica para identificar los
predictores para dejar de fumar y su éxito en
una muestra de poblacion adulta en general
(Vangeli, Stapleton, Smit, Borland, West, 201 1),
encontrd que la motivacion para dejar de fumar
estaba asociada positivamente con hacer unin-
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tento para abandonar el consumo en cuatro de
los cinco estudios publicados hasta el momen-
to. Asimismo, la intencién de dejar de fumar
se asocié para predecir un intento de dejar de
fumar en los cinco estudios examinados. Otra
revision (Arnedillo y De Osma, 2010) concluyé
que las personas que presentan mayor nimero
de sintomas asociados al consumo de tabaco,
y que se declaran en predisposicion de prepa-
racién al cambio, tienen mejor prondstico para
abandonar el consumo de tabaco.

Del mismo modo, hemos encontrado
resultados significativos en la variable autoefi-
cacia. La autoeficacia percibida para dejar de
fumar se ve incrementada significativamente
tras ambas fases del tratamiento. Ademas,
en el caso de esta variable, los niveles en la
segunda linea base fueron algo mejores que al
inicio. Es posible que estos efectos positivos
que se observan de manera acumulativa no
se deban Unicamente al tDCS, sino también a
los cambios cognitivos y de comportamiento
inducidos por el tDCS, como por ejemplo
el observarse a uno mismo fumar de hecho
una cantidad menor de cigarrillos, unido al
incremento de la motivacion para dejar de
fumar, que podrian alentar la percepcién de
autoeficacia. Estudios anteriores han encon-
trado evidencias de que una mayor confianza
en uno mismo para dejar de fumar resulta
predictiva para reducir el consumo de tabaco
(Hagimoto, Nakamura, Morita, Masui y Oshi-
ma, 2009; Borland, Yong, O’Connor, Hyland y
Thompson, 2010). Sin embargo, una revisiéon
publicada por Hellman, Cummings, Haug-
hey, Zielezny y O’Shea (2001) no encontré
asociacion entre la autoeficacia y los intentos
para dejar de fumar. En cambio, Gwaltney,
Shiffman, Balabanis y Paty (2005), vieron que
la autoeficacia y las expectativas de una per-
sona para dejar de fumar después de iniciar el
intento de abandonar el consumo de tabaco,
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son factores dinamicos que predicen la recaida.
Por ultimo, la revision de Arnedillo y De Osma
(2010) concluyé que la autoeficacia percibida
para dejar de fumar es un factor psicoldgico
que hipotetiza un mejor prondstico para los
sujetos que puntUan mas alto en esta variable.

Por otro lado, hemos encontrado un des-
censo significativo en el nivel de dependencia
nicotinica después de cada tratamiento,
medida a través de las pruebas Fagerstrom y
Heatherton. Para la primera prueba el efecto
se puede atribuir en gran medida al tDCS
como agente de cambio, ya que se observd
un rebote significativo de la dependencia ni-
cotinica tras el lavado de cuatro semanas sin
tratamiento, hasta volver a niveles similares
a los obtenidos inicialmente. La variable de
dureza de fumar no arrojé un resultado de
rebote significativo, aunque si siguid la misma
tendencia. Los hallazgos en la evolucion de la
dependencia nicotinica se corresponden con
lo observado a nivel de nimero total de ciga-
rrillos fumados por los participantes en cada
fase del estudio, y niveles de CO espirado. En
este sentido, se observé una reduccién signi-
ficativa del numero informado de cigarrillos
fumados después de recibir las dos semanas
de tratamiento tDCS para ambas fases, y una
disminucion significativa de los valores de CO
en el aire espirado. Nuestros resultados se
suman a los informados previamente en la
literatura sobre reducciones generales en el
consumo de cigarrillos, durante periodos de
tratamiento que incluyen sesiones diarias de
estimulacién anddica sobre la CPFDL izquierda
o derecha (Facteau et al., 2014; Boggio et al.,
2009; Meng etal., 2014). Estas investigaciones
informaron acerca de una reducciéon del 30%
aproximadamente de consumo de cigarros
diarios durante la fase de neuroestimulacién,
en comparacion con el grupo simulado. Sin
embargo, un reciente estudio, en el que se
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aplicé tDCS simulada a un grupo placebo
(Mondino et al, 2018), observé que la reduc-
cién significativa del consumo de tabaco y los
niveles de CO, tras 10 sesiones de tDCS, en
personas adultas, no ofrecia diferencias signi-
ficativas entre el grupo de tDCS activo y el
simulado. En el presente estudio, si bien no se
ofrece un grupo control, se utilizé un diseho
que permite aislar al tratamiento como el
agente de cambio causal mas probable (o no).
Con la réplica del tratamiento obtuvimos mas
evidencia empirica sobre la accién del tDCS,
puesto que tras cada una de las aplicaciones
de la intervencion se observd un patréon
conductual similar, lo que nos asegura mayor
garantia acerca de su efectividad. Sin embargo,
hay que sefalar que, en linea con los resultados
de Mondino et al. (2018) respecto del total de
cigarrillos fumados y del nivel de CO espirado,
no se pudo determinar un rebote significativo
ni una vuelta a los valores iniciales tras el pe-
riodo de lavado, lo cual indica la existencia de
cierto efecto beneficioso, afiadido al mostrado
por el tDCS y acumulativo a través de las fa-
ses, que no esta relacionado necesariamente
con el tratamiento. Ademas, con el animo de
explorar mejor la conducta de fumar en cada
uno de nuestros participantes, se realizé el
analisis NAP individualmente, identificindose
al menos 6 participantes en los que se puede
afirmar que el tDCS resultd ser un agente de
cambio terapéutico importante, con su rebote
conductual negativo en ausencia de tratamien-
to, y solo | participante en el que la interven-
cién no tuvo ningln resultado. Es posible que
las caracteristicas clinicas y sociodemograficas
de los participantes hayan podido contribuir en
los efectos diferenciales del tDCS. La variable
edad puede ser critica en el funcionamiento del
tDCS, ya que en los mas jévenes hay mejor
conductividad cértico-subcortical. Por otro
lado, cabe mencionar a nuestro favor que

I

Vangeli et al., (201 1) no encontraron ninguna
variable sociodemogrifica, ni otros indicativos
como los ingresos econdmicos, el estatus so-
cial y la educacion, que fueran predictivos para
realizar un intento de abandono del consumo
o una abstinencia prolongada, en una revision
sistematica para evaluar los predictores de los
intentos de dejar de fumary su éxito. En linea
con lo expuesto, los participantes de nuestro
estudio presentaron en general resultados
satisfactorios, independientemente de la edad,
sexo y de los afios de consumo de tabaco.

En resumen, todos los andlisis realizados nos
mostraron el efecto beneficioso demostrado
del tDCS, aunque también la intervencion de
otros factores terapéuticos que mostraron un
efecto acumulativo. Entre estos factores, el uso
de tecnologia en terapia, independientemente
del tipo, ha sido sefialado por algunos autores
como un factor capaz por si mismo de producir
cierto efecto beneficioso (Razy Michels, 2007)
Y quizas en este experimento haya tenido una
influencia. Otro factor importante es el trata-
miento que mantiene el contacto prolongado
con los profesionales (aqui fue de un maximo
de 9 semanas), que podria aumentar las tasas
de abstinencia por varias razones. Por ejemplo,
muchos fumadores serian capaces de resistir la
conducta de fumar en momentos de desanimo,
porque saben que estan en un tratamiento de
seguimiento y van a tener que reconocer la
recaida. Los resultados de un metanalisis de
Piasecki (2006) sugieren que las tasas de recaida
podrian reducirse al ofrecer un tratamiento de
contacto prolongado, lo que a su vez propor-
cionaria a los pacientes estrategias personales
y de prevencién de recaidas que ayudarian a
lograr mejores resultados. Alternativamente,
cabe la posibilidad (deseable) de que el tDCS
pueda haber inducido cambios neuroquimicos
en el tejido cerebral que se extiendan mas alla
de los periodos de estimulacién activa (Coles
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etal., 2018). Los efectos de larga duracién son
dependientes de la sintesis de proteinas, junto
con modificaciones intracelulares de los niveles
de cAMP y calcio provocadas por el tDCS, y
estos efectos comparten algunas de las carac-
teristicas de los fendmenos de potenciacién
y depresion a largo plazo (Anastassiou et al,
2010). En resumen, dado que el tDCS modula
el potencial de accion de la membrana en repo-
so através de los axones, esto puede dar a lugar
a efectos no sinapticos, lo que podria contribuir
a producir efectos de larga duracion del tDCS
(Ardolino, Bossi, Barbieriy Priori, 2005). En ese
caso, los efectos acumulativos observados en
algunas variables, en las que los participantes
parten de una segunda linea base mejor que la
primera, quizas podrian ser atribuidos también
al tDCS. Se necesitarfan mas estudios con otro
tipo de disefio experimental para esclarecer
esta posibilidad y, sobre todo, contar con un
grupo control tratado con TDCS placebo.

Con respecto al protocolo tDCS utilizado,
nos hemos basado en los estudios de neuroi-
magen que han identificado la CPFDL como
una de las areas mas importantes involucradas
en la anticipacién asociada a las sefales y a la
busqueda de la sustancia (Goldstein y Volkow,
2011). También consideramos la evidencia de
estudios anteriores de tDCS para la dependen-
cia nicotinica (Boggio et al., 2009; Falcone et al.,
2016; Wang, Wei, Wen vy Li, 2013), que tras
estimular la CPFDL habian conseguido alterar
el habito del consumo de tabaco, mediante la
modulacién de los circuitos de control cognitivo
involucrados en la toma de decisiones, auto-
control y regulacién del craving. La modulacién
de estos circuitos puede ayudar a suprimir el
deseo o reducir el comportamiento de bus-
queda de riesgo al mejorar la funcién ejecutiva,
lo que contribuye a un mejor control sobre los
comportamientos impulsivos motivados por la
recompensa (Fecteau etal., 2014; Feil y Zangen,
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2010; Jansen et al., 2013; Fecteau et al., 2014).
Ademas, otro estudio encontré que el tDCS
dirigido a otras regiones fronto-parietales involu-
cradas en el control cognitivo también reducia el
consumo de cigarrillos (Meng et al., 2014). Una
reciente revision de Coles et al. (2018) sobre
métodos de estimulacion cerebral para tratar
los trastornos por uso de sustancias, concluyé
que las intervenciones mas efectivas eran la
que se aplicaba el tDCS de forma repetida, en
comparacién con una Unica sesién, y que esos
efectos pueden variar en funcién de la duracién
del tratamiento. Ademas, los estudios de tDCS
con una neuroestimulacién mayor a |0 minutos
habian mostrado mejores resultados, por lo
que sesiones mas largas pueden resultar mas
efectivas. Todos los estudios tenian como diana
terapéutica la CPFDL derecha o izquierda, pero
especificamente la localizacién del anodo en la
parte derecha se ha asociado a los resultados
mas prometedores. Estos hallazgos coinciden
con nuestro protocolo tDCS, en el que se ha
aplicado hasta un total de 10 sesiones repetidas
para cada fase, con una duracién de 20 minutos,
en la CPFDL derecha y que ha provocado re-
sultados satisfactorios. Las diferencias entre los
efectos de la estimulacién de la CFPDL derecha
o izquierda aln no estan del todo resueltas. En
una revision sistematica de los efectos de la neu-
roestimulacion en el craving, (Jansen etal., 2013)
no lograron encontrar diferencias significativas
entre la estimulaciéon en la CPFDL derecha e iz-
quierda, aunque si que encontraron efectos mas
fuertes después de la estimulacién en la CPFDL
derecha con un efecto potencial mas efectivo.
Dichos hallazgos concuerdan con nuestro pro-
tocolo tDCS vy los resultados prometedores
que hemos encontrado. Nuestros resultados
proporcionan evidencia de que la activacion de
la CPFDL con el anodo F4 'y catodo F3,a |.5
mA provocan efectos positivos significativos
para todas las variables evaluadas en nuestro
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estudio. Futuras investigaciones deberian de
indicar la localizacién exacta de los electrodos en
la CPFDL, dado que es importante para mejorar
la efectividad de la neuroestimulacion.

Finalmente, cabe destacar que los partici-
pantes no han informado haber sentido efectos
secundarios relevantes producidos por el tDCS
durante el estudio. La mayoria de ellos solo re-
fieren haber notado un ligero picor; un poco de
calor y/o quemazén leve en la zona de debajo
de la piel donde se colocaron los electrodos.
La totalidad de la muestra indicé que habian
sentido picor localizado debajo de los electro-
dos, y que esa sensacion empezd al inicio de la
sesién, por lo que parece un efecto secundario
leve bastante consistente provocado por esta
técnica. Un dato curioso es que una pequeia
parte refirié notar un ligero sabor metalico en
la boca, indicando que la corriente puede llegar
hasta el paladar blando o la parte posterior de
la lengua. En ese sentido, un estudio de Chib,
Yun, Takahashiy Shimojo (2013) demostré que
el tDCS frontal modula la conectividad con el
ATV a nivel mesencefdlico, lo que concuerda
con dichas sensaciones. En todo caso, los
participantes refieren que dichas sensaciones
no les han afectado mucho, y que no eran
persistentes tras el cese de la estimulacion. Los
estudios anteriores indican que las lesiones en
la piel persistentes son muy raras y no se sue-
len observar en los pacientes (Shiozawa et al.,
2013), sin embargo, unos pocos articulos han
informado que algunos efectos adversos en la
piel persisten después de la estimulacion (Palm
etal., 2008; Frank et al., 2010; Riedel, Kabisch,
Ragert, y von Kriegstein, 2012; Rodriguez,
Opisso, Pascual-Leone y Soler, 2014; Wang et
al., 2015). Los datos de nuestra investigacién
se relacionan con los estudios previos de tDCS
publicados, como confirma una revisién de los
efectos adversos del tDCS de Matsumoto y
Ugawa (2017), en la que los efectos secunda-

I

rios mas comunes encontrados del tDCS son
los problemas leves relacionados con la piel
que desaparecen tras retirar los electrodos del
tDCS. En definitiva, los efectos secundarios del
tDCS son leves, escasos y desaparecen poco
después de la estimulacién, por lo que creemos
que es una técnica alternativa segura para poder
aplicar en el tratamiento coadyuvante de los
trastornos adictivos y otras patologias. Para ello,
es necesario seguir investigando para recopilar
pautas de seguridad formales que ayuden a se-
leccionar los parametros de estimulacion tDCS
mas seguros Y eficaces para cada condicién.

Limitaciones

Es esta investigacién existen una serie de
limitaciones. En primer lugar, el tamafio de la
muestra es pequefio, por lo que es necesario
replicar los resultados con una muestra mas am-
plia de sujetos. En segundo lugar, no contamos
conun grupo control aleatorizado y tratado con
placebo con el que comparar los resultados del
grupo experimental, y asi atribuir las diferencias
de los resultados al efecto de la intervencion
con mas seguridad. Sin embargo, la fortaleza
de nuestro estudio es la replicacién intrasujeto
del tratamiento en idénticas condiciones con
un disefio A-B-A-B, que permite constatar el
cambio conductual debido al tDCS con mayor
garantia de efectividad. Otra limitacién de
nuestro estudio es la heterogeneidad del grupo.
La edad, el sexo y los afios que llevan fumando
son tres variables que hacen que el grupo no
sea homogéneo, por lo que la heterogeneidad
de la muestra puede condicionar los resultados.

CONCLUSION

En general, los resultados de esta inves-

tigacion sugieren que la neuroestimulacion
repetida de tDCS sobre la CPFDL (anodo
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F4 y catodo F3) con una sesién diaria a 1.5
mA durante |0 sesiones repetidas, ayuda
significativamente a reducir el consumo de
tabaco y a mejorar la dependencia nicotinica,
la motivacién y la autoeficacia percibida para
dejar de fumar. Por ello, el tDCS es una técnica
potencial para aplicarla como terapia coadyu-
vante a otras estrategias farmacoldgicas y/o
psicoldgicas empleadas en las Unidades de
Conductas Adictivas (UCAs) u otros centros
de atencion a las drogodependencias. En defi-
nitiva, se necesitan mas estudios para investigar
la interaccion entre los efectos de la nicotina
y el tDCS para encontrar la estrategia Sptima
de tratamiento para el TCT.
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