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RESUMEN (1) (2):

El consumo de alcohol en “atracén” o “binge drinking” (=5 UBE en hombres y >4 en mujeres en un
periodo de 2 horas) constituye un patrén de consumo de alcohol de alto riesgo muy extendido entre
jévenes y menores (poblacion vulnerable). A pesar de su elevada prevalencia y la morbi-mortalidad
asociada no existen estudios experimentales previos que evalten las concentraciones de alcohol con
el patrén de consumo en “atracén-binge drinking” ni de sus efectos sobre biomarcadores de dafio
agudo y exposicion, ni estudios de estos biomarcadores en consumidores de alcohol con este patron.
El objetivo de este proyecto es establecer en condiciones experimentales de “atracdn-binge
drinking” las concentraciones de alcohol y su relacion temporal con biomarcadores de consumo y de
dafio, para poder evaluar en situaciones reales de consumo habitual con patrdn de atracén el posible
valor de estos biomarcadores de dafio orgénico.

ABSTRACT (English):

The consumption of alcohol in “binge drinking” (> 5 UBE in men and > 4 in women in a period of 2
hours) constitutes a pattern of high-risk alcohol consumption that is very widespread among young
people and minors (vulnerable population). Despite its high prevalence and associated morbidity and
mortality, there are no previous experimental studies evaluating alcohol concentrations with the
pattern of “binge-drinking” or its effects on biomarkers of acute damage and exposure, nor studies
of these biomarkers in alcohol users with this pattern. The objective of this project is to establish in

Documento firmado por Jordi Barretina Ginesta - DNI 40331068Q (TCAT). Fecha de firma 01/03/2021 09:00. El documento consta de un total de 7 paginas (DOC0000237746)



; DELEGACION DEL GOBIERNO PARA
EL PLAN NACIONAL SOBRE DROGAS
' MINISTERIO

DE SANIDAD

SUBDIRECCION GENERAL DE
COORDINACION DE PROGRAMAS

experimental conditions of “binge-drinking” the alcohol concentrations and their temporal
relationship with biomarkers of consumption and damage, in order to be able to evaluate in real
situations of usual binge drinking pattern the possible value of these biomarkers of organ damage.

PALABRAS CLAVE (3):
“atracén de alcohol”, “biomarcadores de alcohol”, “adultos jévenes”

KEY WORDS (English):
“binge drinking”, “biomarkers of alcohol”, “young people”

JUSTIFICACION DEL PROYECTO Y OBJETIVOS:

JUSTIFICACION DEL PROYECTO

No existen estudios experimentales previos que evallen las concentraciones de alcohol con el
patron de atracon o “binge drinking” ni de sus efectos sobre biomarcadores de consumo y de dafio.
No existen tampoco estudios de seguimiento de estos biomarcadores en consumidores crénicos de
este patréon de consumo en atracones. Este proyecto pretende establecer en condiciones
experimentales de “atracén-binge drinking” las concentraciones de alcohol y su relacion temporal
con biomarcadores de consumo y de dafio, para poder evaluar en situaciones reales de consumo
habitual con patrén de “atracén-binge drinking” el posible valor de estos biomarcadores de dafio
organico.

OBIJETIVOS:

El objetivo de este proyecto es establecer en condiciones experimentales de “atracdn-binge
drinking” las concentraciones de alcohol y su relacidon temporal con biomarcadores de consumo y de
dafio, para poder evaluar en situaciones reales de consumo habitual con patrén de “atracén-binge
drinking” el posible valor de estos biomarcadores de dafio orgdnico. Para ello se realizardn tres
estudios cuyos objetivos seran:

Objetivo 1. Conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y exposicidon al alcohol tras la
administracion experimental de alcohol simulando un patréon en “atracén-binge drinking” en adultos
jévenes. Determinar los parametros farmacocinéticos y evaluar los efectos agudos del alcohol y su
relacién con los biomarcadores.

Se corresponde al estudio 1 (estudio experimental).

Objetivo 2. Conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol en menores de
edad y adultos jévenes consumidores de alcohol que solicitan atencion médica urgente por
intoxicacién aguda tras el consumo de alcohol en “atracén-binge drinking”.

Se corresponde al estudio 2 (estudio observacional).

Objetivo 3. Conocer el perfil de los biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol en adultos
jévenes que se auto-administran de forma voluntaria dosis repetidas de alcohol en un intervalo corto
de tiempo (patrén de consumo “atracon-binge drinking”) en condiciones reales (botellon).

Se corresponde al estudio 3 (estudio observacional naturalistico).

METODOLOGIA Y DESARROLLO DEL PROYECTO. ANALISIS ESTADISTICO :
Objetivo 1 (estudio 1- estudio experimental). Conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y

exposicion al alcohol tras la administracién experimental de alcohol simulando un patrén en
“atracon-binge drinking” en adultos jévenes. Determinar los parametros farmacocinéticos y evaluar
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los efectos agudos del alcohol y su relacion con los biomarcadores.

METODOLOGIA Y DESARROLLO DEL PROYECTO

Este estudio permitira conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol tras
la administracion experimental de alcohol simulando un patron en “atracén-binge drinking” en
adultos jovenes. Determinar los pardmetros farmacocinéticos y evaluar los efectos agudos del
alcohol y su relacion con los biomarcadores. Participaran sujetos adultos jovenes (18-35 afios) y
sanos de ambos sexos (n=36). Se trata de un estudio experimental en voluntarios sanos (hombres y
mujeres) tras la administracion de alcohol simulando un patrén “atracon-binge drinking”. La
administracion de alcohol consistira en la ingesta por via oral de dosis repetidas de una combinacién
de vodka absolut (40% alcohol) y agua con sabor artificial a naranja en menos de dos horas. En total
se administraran seis bebidas de 200 ml (volumen total de 1,2 litros) a intervalos de 20 minutos
(tiempos 0-20m, 20-40m, 40-60m, 60-80m, 80-100m y 100-120m) simulando el consumo de alcohol
en “atracon-binge drinking”.

Variables y datos. Se tomaran muestras de sangre para determinar concentraciones de
biomarcadores de consumo y biomarcadores de dafio hepatico, cardiaco vy
inflamacion/neuroinflamacion asi como concentraciones de alcohol. Se recogeran muestras de orina
para determinar concentraciones de biomarcadores de consumo Ademas se analizaran
polimorfismos en genes de enzimas implicadas en el metabolismo el alcohol o sus metabolitos, asi
como para la expresion de genes relacionados con el metabolismo y efectos del alcohol. Se valuaran
efectos fisiolégicos (presidn arterial, frecuencia cardiaca, temperatura) y efectos subjetivos (escalas
analdgica visuales (EAV).

ANALISIS ESTADISTICO :

Comparacion entre los diferentes grupos experimentales mediante ANOVA de medidas repetidas.
Estadistica no paramétrica para variables categéricas.

Objetivo 2 (estudio 2-estudio observacional). Conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y
exposicion al alcohol en menores de edad y adultos jovenes consumidores de alcohol que solicitan
atencién médica urgente por intoxicacion aguda tras el consumo de alcohol en “atracén-binge
drinking”.

METODOLOGIA Y DESARROLLO DEL PROYECTO

Este estudio permitira conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol en
menores de edad y adultos jovenes consumidores de alcohol que solicitan atencion médica urgente
por intoxicacién aguda tras el consumo de alcohol en “atracén-binge drinking”. Se trata de un
estudio observacional en menores de edad y adultos jovenes de entre 16 y 35 afios de ambos sexos
(n=40) consumidores de alcohol que solicitan atencién médica urgente por intoxicacién aguda tras el
consumo de alcohol en “atracén-binge drinking”.

Incluird los siguientes grupos:

- Menores de edad de entre 16 y 17 afios (n=20)

- Adultos jovenes de entre 18 y 35 afios (n=20)

Antes de cualquier procedimiento, los sujetos serdn informados, verbalmente y mediante una hoja
de informacién al participante, del estudio y firmaran el consentimiento informado. Si aceptan
participar se les extraerd una muestra de sangre y se recogera una muestra de orina para determinar
los biomarcadores agudos de dafio y de consumo de alcohol. Trascurridos los efectos agudos del
alcohol, y antes del alta hospitalaria, se les administrara un cuestionario para determinar el patrén
de consumo de alcohol.

ANALISIS ESTADISTICO :

Estadistica no paramétrica para variables categdricas y paramétrica para continuas. Comparaciones
de las poblaciones de los estudios 2 entre ellos y/o 3.
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3. Objetivo 3 (estudio 3). Conocer el perfil de los biomarcadores de dafio agudo y exposicién al
alcohol en adultos jévenes que se auto-administran de forma voluntaria dosis repetidas de alcohol
en un intervalo corto de tiempo (patrén de consumo en “atracon-binge drinking”) en condiciones
reales (botellén).

METODOLOGIA Y DESARROLLO DEL PROYECTO

Este estudio permitird conocer el perfil de los biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol
en adultos jévenes que se auto-administran de forma voluntaria dosis repetidas de alcohol en un
intervalo corto de tiempo (patron de consumo en “atracon-binge drinking”) en condiciones reales
(botellon). Se trata de un estudio observacional naturalistico en adultos jovenes que se auto-
administran de forma voluntaria dosis repetidas de alcohol en un intervalo corto de tiempo (patron
de consumo “atracén-binge drinking”) en condiciones reales (botelldn). Antes de cualquier
procedimiento, los sujetos seran informados, verbalmente y mediante una hoja de informacion al
participante, del estudio y firmardn el consentimiento informado. Si aceptan participar, se les
administrard un cuestionario para determinara el patréon de consumo de alcohol. Si cumplen los
criterios de inclusion se les extraera una muestra de sangre y de orina para determinar los
biomarcadores de dafio agudo y de consumo de alcohol. Ademas se recogerd una muestra de cabello
(biomarcador de consumo crénico de alcohol) y se evaluaran efectos subjetivos del alcohol.

ANALISIS ESTADISTICO :

Estadistica no paramétrica para variables categdricas y paramétrica para continuas. Comparaciones
de las poblaciones de los estudios 2 y 3.

PRINCIPALES RESULTADOS:

Objetivo 1. Conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y exposicién al alcohol tras la
administracion experimental de alcohol simulando un patrén en “atracén-binge drinking” en adultos
jévenes. Determinar los parametros farmacocinéticos y evaluar los efectos agudos del alcohol y su
relacion con los biomarcadores.

Se ha realizado integramente el estudio tal y como estaba planificado. Se amplié el nimero de
sujetos de 36 a 40.

Se ha incluido:

-Un grupo de 28 sujetos (hombres n=16 y mujeres n=12) a los que se administraron una dosis total
acumulada de 70 gramos de alcohol

-Un grupo de 12 hombres 100 gramos de alcohol a los que se administré una dosis total acumulada
de 70 gramos de alcohol.

La administracion de alcohol de 70 g en adultos jovenes durante 2 horas produce unas
concentraciones plasmaticas de alcohol >80 mg/L, y por tanto, alcanzan las definidas para un patrén
de atracon-“binge drinking” experimental. El curso temporal de las concentraciones de alcohol y los
efectos fueron similares. Tras la administracion de la misma dosis de alcohol (70 g), las mujeres
alcanzaron concentraciones plasmaticas mas elevadas y experimentaron mayor sensacion de
borrachera y mayor sedacién. Las mujeres experimentaron con mayor frecuencia nauseas, mareo y
dolor de cabeza que los hombres.

Hacer constar que queda pendiente el resultado de los andlisis de los biomarcadores de alcohol en
sangre y orina y ninguno se ha publicado.

Objetivo 2. Conocer el perfil de biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol en menores de
edad y adultos jévenes consumidores de alcohol que solicitan atencion médica urgente por
intoxicacién aguda tras el consumo de alcohol en “atracén-binge drinking”.

No se alcanzado este objetivo, aunque la ampliacién del objetivo 3 permite una aproximacion al
mismo. En el contexto de la pandemia ocasionada por el coronavirus del sindrome respiratorio
agudo grave tipo 2 (SARS-CoV-2) y del estado de alarma y medidas de confinamiento para la gestion
de la situacién de crisis sanitaria (implantadas desde el 15 de marzo hasta el 20 de junio de 2020), asi
como el confinamiento y las posteriores restricciones ocasionada por el COVID-19 a la entrada de
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pacientes en los centros sanitarios, el reclutamiento ha sido inviable y el estudio no se ha podido
ejecutar.

Objetivo 3. Conocer el perfil de los biomarcadores de dafio agudo y exposicion al alcohol en adultos
joévenes que se auto-administran de forma voluntaria dosis repetidas de alcohol en un intervalo corto
de tiempo (patrén de consumo “atracén-binge drinking”) en condiciones reales (botellon).

Se han reclutado una muestra de 136 joévenes universitarios en condiciones reales (fiesta-botelldn),
un numero mucho mayor del previsto inicialmente (n=20). En una muestra de 136 jovenes
universitarios en condiciones reales (fiesta-botelldn), el 86,76% se auto-administraron alcohol de
forma voluntaria y el 29,66% (35 sujetos) lo consumieron en patron “atracén-binge drinking” (dosis
repetidas en un intervalo corto de tiempo-2 uUltimas horas) siendo las concentraciones de alcohol en
aliento de 54+1.2 g/L, superiores a 40 g/L el equivalente en sangre a 80 g/L (definiciéon de “atracon-
binge drinking” por el Instituto Nacional sobre el Abuso de Alcohol y Alcoholismo de los Estado
Unidos (NIAAA)).

Hacer constar que queda pendiente el resultado de los andlisis de los biomarcadores de alcohol en
orina y saliva y ninguno se ha publicado.

DISCUSION:

Se han establecido en condiciones experimentales de “atracén-binge drinking” las concentraciones
plasmaticas de alcohol >80 mg/| de alcohol tras la administracién de 70 g de alcohol durante 2
horas. Se han confirmado que la administracion de alcohol en patrén atracén-“binge drinking”
experimental produce los efectos prototipicos del alcohol. Los resultados sobre las concentraciones
de biomarcadores de alcohol de consumo y dafio estdn pendientes asi como su relacion temporal
con las concentraciones de alcohol, para poder evaluar en situaciones reales de consumo habitual
con patron de “atracén-binge drinking” el posible valor de estos biomarcadores de dafio orgdnico.

APLICABILIDAD E IMPACTO SOCIO-SANITARIO DEL PROYECTO:

Disponer de estudios experimentales con la bateria completa de biomarcadores de dafio agudo y
exposicion al alcohol en voluntarios sanos asi como de estudios observacionales en consumidores de
alcohol en “atracdn-binge drinking” ayudara a comprender la neurobiologia del consumo abusivo de
alcohol. Cabe destacar que no existen estudios sobre biomarcadores de dafio agudo y de exposicion
tras el consumo de alcohol en “atracéon-binge-drinking”. Es de especial interés el estudio en menores
y jovenes ya que ademas de no existir datos publicados, esta poblacién es potencialmente mds
vulnerable a los efectos del alcohol. Los resultados globalmente serdn de una enorme utilidad
practica en los recursos sociales y sanitarios involucrados en la prevencion y tratamiento del
consumo de alcohol y un avance en la deteccién precoz de sujetos en riesgo.

La aplicabilidad de los resultados obtenidos sera de gran importancia en el campo de la prevencién
de la exposicion del consumo de alcohol con un patrén en “atracén-binge drinking” y ademds tendrd
importantes repercusiones en toxicologia clinica y médico-legal.

SINTESIS DE LOS ASPECTOS MAS RELEVANTES QUE APORTA EL ESTUDIO:

Disponer de estudios experimentales con la bateria completa de biomarcadores de dafio agudo y
exposicion al alcohol en voluntarios sanos asi como de estudios observacionales en consumidores de
alcohol en “atracén-binge drinking” ayudara a comprender la neurobiologia del consumo abusivo de
alcohol. Cabe destacar que no existen estudios sobre biomarcadores de dafio agudo y de exposicidn
tras el consumo de alcohol en “atracéon-binge-drinking”.
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Es de especial interés el estudio en menores y jévenes ya que ademas de no existir datos publicados,
esta poblacidn es potencialmente mas vulnerable a los efectos del alcohol. Los resultados
globalmente serdn de una enorme utilidad practica en los recursos sociales y sanitarios involucrados
en la prevencion y tratamiento del consumo de alcohol y un avance en la deteccidn precoz de
sujetos en riesgo.

ENLACES O REFERENCIAS PARA AMPLIAR INFORMACION ACERCA DEL PROYECTO (en su caso):

Los trabajos y las lineas de investigacion se encuentran disponibles (primera pagina) en la web del
IGTP (ver pagina http://www.germanstrias.org/research/medical-consequences-substance-use-
disorder/3/clinical-pharmacology-of-substance-use-disorder) y en una pagina web especifica del
grupo de investigacion (ver pagina https://adiccioneshospitalgermanstrias.com/).
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NOTAS:

(1): Este resumen esta dirigido a dar a conocer los aspectos sustanciales de los proyectos
financiados por la Delegacidn del Gobierno para el Plan Nacional sobre Drogas tanto a la
poblacién general como a profesionales, a través de su publicacidn en la pagina web del
Ministerio de Sanidad. Procure ser conciso en las exposiciones. Incluya las graficas y tablas
que considere oportunas. En el caso de precisar otro tipo de informacion (audiovisuales,
archivos de datos, etc.), consulte con el érgano instructor para valorar procedimiento de
difusién.

(2): Maximo 500 palabras.
(3): Utilice como fuente el Medical Subjects Headings, MeSH, del Index Medicus.

(4) Se recomienda seguir los Requisitos de Uniformidad del Comité Internacional de
Directores de Revistas Médicas conforme a las normas de la US National Library of
Medicine (http://www.ncbi.nlm.nih. gov/books/NBK7256/?amp=&depth=2).
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