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Identificacan endocannabinoides como
biomarcadores de la adiccion al juego

istock/librededroit

El sistema endocannabinoide (eCBs) es un complejo sistema de sefializacion intracelular
que involucra tres componentes centrales (endocannabinoides, receptores y enzimas), los
cuales contribuyen a regular multiples funciones fisiologicas. En las ultimas décadas, el
estudio del eCBs ha suscitado gran interés en el ambito de la psiquiatria, debido a su
implicacion en varios sistemas de neurotransmisores implicados en diversas funciones
cerebrales (como la cognicién, la emocion y la impulsividad). El eCBs podria influir en el
grado de motivacion frente a diferentes recompensas naturales y aprendidas (por ejemplo,
comida, sexo, dinero o drogas), ya que estimular la sefializacion dopaminérgica podria
desempeniar un papel clave en el control de las respuestas conductuales.

La anandamida (AEA) y el 2-araquidonoilglicerol (2-AG) son posiblemente los dos eCB mas
estudiados hasta la fecha. Se ha postulado que la accién de estos dos ligandos enr’
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conductas adictivas. Esto supondria que la AEA y el 2-AG contribuirian al desarrollo de
nuevos planes terapéuticos en pacientes con adicciones, ya que actuarian reduciendo la
dependencia a la recompensa, los efectos de tolerancia, y el riesgo de recaidas.

La mayoria de los estudios sobre la contribuciéon del eCBs en psiquiatria se han realizado
para valorar sustancias adictivas (como los opioides), tanto en humanos como en modelos
animales. Pero la evidencia empirica disponible es escasa, en especial para los trastornos
adictivos que cursan sin consumo de alcohol y drogas.

Des del Departamento de Psicobiologia y Metodologia de la UAB, hemos participado en un
estudio que ha evaluado el papel del eCBs en pacientes que cumplian criterios clinicos de
trastorno de juego (TJ), una adiccion comportamental caracterizada por una conducta de
juego desadaptativa recurrente que provoca deterioro clinico y funcional. Concretamente,
hemos analizado y comparado las concentraciones plasmaticas en ayunas de AEA y 2-AG
entre pacientes con TJ (n=166 sujetos en tratamiento ambulatorio, hombres y mujeres, con
edad media 39 afios) frente a controles sanos (n=41 sujetos sin conducta adictiva). También
hemos explorado el posible papel mediador de variables clinicas (incluyendo medidas
neuropsicoldgicas) en la relacion entre AEA y 2-AG con la gravedad del TJ.

Nuestro estudio ha mostrado que las concentraciones plasmaticas de AEA eran mayores en
pacientes con TJ en comparacion con los controles, pero no se han observado diferencias
en los niveles de 2-AG entre ambos grupos. Ademas, consideramos interesante que las
concentraciones de AEA y 2-AG se han asociado con la gravedad del TJ, y la busqueda de
la novedad ha actuado como una variable de mediacion. Debemos destacar que la
busqueda de novedades es un rasgo de personalidad caracteristico de individuos con
preferencia por experiencias y estimulos novedosos que generan sensaciones emocionales
intensas. Niveles elevados en esta dimension reflejan excitacion, se asocian con procesos
cognitivos relacionados con el riesgo y predicen conductas de alto riesgo (como las
adictivas).

Los resultados de nuestro trabajo refuerzan la hipétesis de que los receptores
cannabinoides y sus ligandos enddgenos podrian influir en circuitos neuronales (como las
vias mesocorticolimbicas) implicados en los sistemas de recompensa y adiccién (incluyendo
las conductas adictivas sin presencia de sustancias). Dado que la AEA y el 2-AG estarian
implicadas en la aparicion de problemas por juego de apuesta y en la progresion hacia el TJ,
creemos que conocer las concentraciones plasmaticas de ambos endocannabinoides
contribuiria a la identificacion mas precisa de los endofenotipos, a la mejora de los procesos
de diagnéstico, y a la optimizacion de enfoques personalizados dirigidos a prevenir y tratar
esta compleja adiccion.
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