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COCAINA

- Aumento del numero e del 
volume di sequestri

- Aumento della purezza 

- Aumento del numero di utenti 
presi in carico dai servizi per la 
prima volta



Cocaine Use Disorder (CUD)

Disturbo  da uso di cocaina 

(DUC)

(DSM-V/ICD-2010)

Al momento attuale non esistono 
dei trattamenti riconosciuti dalle 

FDA/EMA come efficaci e di 
prima scelta nel CUD



Utilizzo cronico di cocaina 
induce modifiche nei sistemi 
dopaminergico e 
glutamattergico e fenomeni 
di neuroplasticita (Short term 
potentiation e Long Term 
Potentiation) 

Queste modifiche portano a 
cronicizazione dell'uso di 
cocaina



Diana, M., Raij, T., Melis, M. et al. Reabilitating the addicted 
brain with transcranial magnetic stimulation. Nat Rev Neurosci 
18, 685-693 (2017).

1. Studi in animale: stimolazione dell'area
prefrontale del ratto attraverso l'utilizzo di 
optogenetica è in grado di ridurre il craving e 
l'uso di cocaina nei ratti resi dipendenti
(Chen et al, 2013)

2. Studi nell'uomo: Stimolazione Transcranica
Magnetica ripetitiva, metodica non invasiva, 
applicata a livello della corteccia prefrontale
dorsolaterale (Terraneo et al, 2016)



Trial clinici randomizzati



A randomized, double-blind, sham-controlled study of left 
prefrontal cortex 15 Hz repeated transcranial magnetic 

stimulation in cocaine consumption and craving
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MagneTox: obiettivi

Outcome primario: 

Tempo della negativizzazione delle urine alla benzoilecgonina (metabolita 

urinario maggiore di cocaina)

Outcome secondari: 

Valutazione del craving tramite VAS e CCQ-brief 
Valutazione dei parametri psicometrici compresi sintomi depressivi, anedonia ed 
impulsività
Valutazione delle modifiche del pattern dell'uso di cocaina







(VAS base e VAS picco)

Negativizzazione delle urine:

⚫ Gruppo rTMS 10 su 31 pazienti (33%)

⚫ Gruppo sham 4 pazienti su 27  (14%)

⚫ (Odd ratio 2,88; CI 0,9-10, p=0,18)

RISULTATI



Kaplan-Meier/curve di sopravvivenza

Tempo di negativizzazione 
delle urine

Tempo medio alla negativizzazione 
(giorni):

Gruppo rTMS 61 giorni (CI 40 – 83 
giorni)

Gruppo Sham 90 giorni (CI 98 – 112 
giorni)

Mantel-Cox log-rank test p=0,20
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SWIMMER PLOTS GRAPHS 

Nel gruppo rTMS 10 su 31 pazienti hanno 
dimostrato la negativizzazione delle urine 
(33%), e 4 pazienti su 27 nel gruppo sham 
(14%). (Odd ratio 2,88; CI 0,9-10, p=0,18)

I giorni autoriferiti di uso di cocaina 
rappresentavano il 35% del tempo di 
osservazione nel gruppo rTMS e il 52% nel 
gruppo sham. Questa differenza è risultata 
statisticamente significativa (Odds ratio per 
negativizzazione: 3.4, CI: 1.1 - 10, p<0.03)

SHAM

rTMS



Valutazione del craving. Risultati



⚫ Depressione
⚫ Anedonia
⚫ Impulsività – carenza di 

perseveranza
⚫ Impulsività -

eventi negativi

Risultati

Valutazione 

psicometrica



Discussione

⚫ rTMS riduce l’uso di cocaina riferito dai pazienti, il craving espresso dalla
VAS picco e migliora l'impulsività espressa dall'UPPS-P-neg. 

⚫ Interessante la riduzione del tempo di negativizzazione delle urine nel
gruppo rTMS attiva, anche se non è stato raggiunto il livello di significatività
statistica, probabilmente per alto tasso di drop out.  

⚫ Insieme a Garza Villarreal (2020) è il primo studio randomizzato controllato
in doppio cieco condotto su campione medio-grande di pazienti
ambulatoriali affetti di CUD e con prolungato follow up.



Limiti dello studio

⚫ Assenza di neuronavigatore (migliora 
l'accuratezza ma non preclude la corretta 
identificazione del target della stimolazione) 

⚫ Elevato tasso di drop out (rTMS 58% e sham 
57%), caratteristico di altri studi clinici nei 
disturbi da uso di sostanze.
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CONCLUSIONI

Il nostro studio ha confermato la sicurezza e la virtuale assenza di effetti
collaterali gravi dell'applicazione della rTMS nei pazienti affetti da CUD. 

Inoltre ha evidenziato il potenziale ruolo della rTMS nella riduzione del 
craving indotto da stimoli, nella riduzione dell'uso autoriferito di cocaina, 
nel miglioramento dei tratti di depressione e di impulsività. 

Questi elementi depongono a favore dell'uso della rTMS nei pazienti affetti
da CUD, in associazione ad altre strategie terapeutiche, tuttavia saranno
necessari ulteriori studi clinici randomizzati per determinare la sua efficacia. 
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