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Os efeitos deletérios do álcool: uma abordagem neuroanatomofuncional

JOSÉ ALEXANDRE

                Até aproximadamente três mil anos atrás, os membros do grupo Homo Sapiens eram virtualmente autômatos, faltando-lhes os conceitos de auto-realização e o senso de brevidade da vida. Ouviam vozes dentro da cabeça e as chamavam de deuses. Estes deuses diziam-lhes o que fazer e como agir. Suas mentes eram divididas em duas partes: uma parte executiva chamada “deus” e uma parte seguidora chamada “homem”. Quando a escrita e a atividade humana mais complexa começaram, enfraquecendo a autoridade das alucinações auditivas, esta “mente de duas câmaras” lentamente se desintegrou. As vozes dos deuses ficaram silenciosas e nasceu aquilo que chamamos de consciência.

(Jaynes, J., apud Springer & Deutsch, 1998)
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I - INTRODUÇÃO

I.1 – O consumo de álcool: aspectos sociais e epidemiológicos

Atualmente, o consumo de álcool é um dos principais problemas de saúde pública no mundo. De acordo com dados da Organização Mundial da Saúde, o uso e abuso de álcool são os maiores fatores de risco à saúde do brasileiro, sendo em média duas vezes maior que os riscos decorrentes do tabagismo (The World Health Report, 2002). Além disso, estima-se que o consumo de álcool esteja relacionado com boa parte dos suicídios, homicídios, agressões a mulheres e crianças, estupros e acidentes de trânsito fatais (Hiroeh et al., 2001; Vizcarra et al., 2001, White & Chen, 2002).
 
Em pesquisa realizada conjuntamente pelo Centro Brasileiro de Informações sobre Drogas Psicotrópicas (CEBRID) e pela Secretaria Nacional Antidrogas (SENAD), envolvendo uma amostra de 8.589 brasileiros com idade entre 12 e 65 anos, foi estimado que 68,7% dos indivíduos eram usuários de bebidas alcoólicas (CEBRID & SENAD, 2001). Neste mesmo estudo, foi estimado que o percentual de indivíduos que consomem álcool na região Norte é de 53,0%, na região Nordeste de 68,4%, na região Centro-Oeste de 60,5%, na região Sudeste de 71,5% e na região Sul de 69,4%. Vale ainda ressaltar que 11,2% dos indivíduos foram considerados dependentes de álcool.
O uso repetido e prolongado do álcool pode provocar um grave transtorno mental e de comportamento: o alcoolismo. De acordo com o Conselho Nacional de Alcoolismo e Dependência a Drogas dos Estados Unidos, a dependência para o álcool ou alcoolismo é uma doença primária crônica, sendo freqüentemente progressiva e fatal. Cabe alertar que, até o momento, não se tem conhecimento da remissão total de dependentes químicos e, portanto, considera-se o alcoolismo uma doença incurável. 

Assim, pretende-se neste ensaio, verificar os efeitos deletérios ocasionados pelo álcool, sob a ótica neuroanatomofuncional. 

II - Efeitos do álcool no Sistema Nervoso Central
A substância com propriedades psicotrópicas presente nos diversos tipos de bebidas alcoólicas é o etanol. Por ser uma pequena molécula apolar solúvel tanto em água como em lipídeos, o etanol ultrapassa facilmente a barreira hematoencefálica e exerce boa parte dos seus efeitos no sistema nervoso central (Charness et al., 1989). Inicialmente, acreditava-se que o etanol, devido à facilidade em atravessar a membrana plasmática, exercia efeitos generalizados, atuando de modo não específico em muitos alvos celulares. Contudo tem sido demonstrado que o etanol afeta de modo diferenciado a transmissão sináptica, sendo que, alguns tipos de receptores pós-sinápticos são particularmente mais sensíveis. Dentre eles, destacam-se, por exemplo, os receptores GABAA (Koob, 1995; Tsai et al., 1995), os receptores NMDA para glutamato (Olney et al., 2002).
Os efeitos agudos da intoxicação com etanol em humanos são bem conhecidos, e dentre eles pode-se destacar dificuldade da fala, incoordenação motora, redução da discriminação sensorial e alteração do humor. De modo geral é aceito que o álcool produz efeitos centrais bifásicos característicos, com fase estimulante inicial (para baixas doses) seguida de depressão do sistema nervoso central (com o aumento da dose). Com maiores níveis de intoxicação, freqüentemente o humor tende a tornar-se instável, com euforia, melancolia, agressão e submissão ocorrendo sucessivamente. King e colaboradores (2002) verificaram que indivíduos que esporadicamente ingerem grandes quantidades de álcool (binge drinkers) apresentam a fase estimulante mais pronunciada e uma tolerância maior aos efeitos depressivos do álcool do que indivíduos que bebem em menor quantidade e/ou freqüência (light drinkers). Tem sido sugerido que a fase estimulante pode constituir um reforço e, portanto, ter papel relevante para a determinação de um padrão de consumo crônico em humanos (Rossetti et al., 2002). 


O consumo crônico de álcool pode produzir um amplo espectro de efeitos no sistema nervoso. Esses efeitos podem ser observados sob o ponto de vista morfológico, neurofisiológico e neuropsicológico.

III – Estudos morfológicos
Diversas alterações morfológicas têm sido associadas com o consumo abusivo de álcool. Estudos envolvendo técnicas de análise morfológico-distintas demonstraram em alcoólicos uma redução do volume cerebral com dilatação ventricular e espessamento das meninges (para revisão, ver: Kril & Halliday, 1999). Além disso, uma marcante redução da substância branca tem sido descrita em alcoólicos (Pfefferbaum & Sullivan, 2002). Harper e colaboradores (1985) descreveram uma redução média de 14% na substância branca dos hemisférios cerebrais. A síndrome de Marchiafava-Bignami outra seqüela do uso do álcool, é caracterizada pela desmielinização do corpo caloso (Patterson, 1996) e de outras estruturas cerebrais como, a comissura anterior, os pedúnculos cerebelares, os tratos ópticos, as colunas posteriores da medula espinhal, o putâmen e algumas áreas do córtex cerebral (Seibel & Toscano Jr., 2001).
Estudos neuropatológicos têm descrito uma marcante atrofia cortical em cérebros de alcoólicos crônicos (Kril & Halliday, 1999). A redução cortical tem se mostrado mais pronunciada no lobo frontal (Moselhy et al., 2001). Harper e colaboradores (1985) demonstraram uma redução significativa no número de neurônios do córtex frontal superior em alcoólicos crônicos. Recentemente, tem sido sugerido que esses efeitos podem estar relacionados ao aumento moderado da densidade de receptores NMDA para glutamato, observados no córtex frontal de alcoólicos crônicos (Moselhy et al., 2001). Marcantes alterações na estrutura do hipocampo também têm sido descritas (Mann et al., 2001).

IV – Estudos neurofisiológicos e funcionais
A exposição crônica ao etanol produz uma série de alterações neuroadaptativas que podem, ao longo do tempo, ter sérias conseqüências na função do sistema nervoso central. Sachs e colaboradores (1987) encontraram taxas de metabolismo cerebral de glicose mais baixas em alcoólicos do que em controles normais. Posteriormente, estudos envolvendo tanto eletroencefalografia como registro de potenciais evocados corroboraram a presença de alterações neurofisiológicas no cérebro de alcoólicos, particularmente no lobo frontal (Bauer et al., 1994; Michael et al., 1993). De modo geral, tem sido sugerido que os déficits eletrofisiológicos observados em alcoólicos podem refletir o início eminente de futuras mudanças da estrutura cerebral (Moselhy et al., 2001).
Alterações do lobo frontal também têm sido descritas em estudos envolvendo a análise de imagens funcionais do cérebro. Kuruoglu e colaboradores (1996) com recursos da Tomografia Computadorizada com Emissão de Foton Único (SPECT) verificaram que alcoólicos com personalidade anti-social apresentaram maiores evidências de hipoperfusão do lobo frontal do que seus respectivos controles. George e colaboradores (2001), com recursos da Ressonância Magnética Funcional, demonstraram que alcoólicos, diante de estímulos visuais relacionados ao álcool, apresentaram aumento na atividade cerebral no córtex pré-frontal e regiões do tálamo, fato que não ocorreu com o grupo controle. Este dado é particularmente interessante, pois sugere uma estrutura cognitiva desorganizada nos alcoólicos, uma vez que as regiões pré-frontais e talâmicas estão em indivíduos normais relacionadas com o equilíbrio emocional, com o comportamento adaptativo e com a atenção (George et al., 2001).

V – Estudos dos déficits cognitivos
Diversos estudos envolvendo técnicas neuropsicológicas têm revelado um amplo espectro de déficits cognitivos associados com a dependência ao álcool que, de modo geral, têm confirmado os estudos morfofuncionais descritos anteriormente (Ilan & Genvins, 2001; Sttormark et al., 1997; Bau et al., 1999; Rin et al., 2002; Sullivan et al., 2002; Beatty et al., 1995; Tarter et al., 1995). 
Os déficits cognitivos associados com a dependência ao álcool incluem prejuízos em tarefas que envolvem percepção visuoespacial (Beatty et al, 1995; Schandler et al., 1992), aprendizado, memória (Demir et al., 2002; Sullivan et al., 2002), abstração e resolução de problemas (Parsons & Nixon, 1993). O consumo crônico de álcool também tem sido relacionado a diversos distúrbios comportamentais (Hufford, 2001; Nadeau et al., 2000; Rinn et al., 2002).
Dentre as alterações comportamentais descritas em humanos, podemos destacar o alto índice de suicídios observados em alcoólicos (Hufford, 2001) e o comportamento sexual de risco. Uma proporção significativa de usuários abusivos e dependentes de álcool possui múltiplos parceiros sexuais e praticam sexo sem uso de preservativo (Nadeau et al., 2000). Esta prática aumenta em muito a incidência de doenças sexualmente transmissíveis e o risco de infecção por HIV (Avins et al., 1994; Scheidt & Windle, 1995). Outra alteração comportamental que merece ser ressaltada é a “negação” (denial) que é um fenômeno freqüentemente observado em alcoólicos, no qual os pacientes subestimam a quantidade de álcool consumida e seus problemas com o álcool ou superestimam sua capacidade em lidar com o alcoolismo (Rinn et al., 2002). É possível especular que a negação esteja relacionada com um mecanismo de defesa do ego, contudo Rinn e colaboradores (2002) sugerem que o fenômeno da negação pode estar relacionado com disfunções executivas, prejuízo na memória verbal, inferências visuais empobrecidas e raciocínio lento (Rinn et al., 2002). 

Déficits mnemônicos têm sido usualmente reconhecidos como bons indicadores dos prejuízos cognitivos decorrentes do alcoolismo (Ji et al., 1999). Particularmente as memórias visuoespacial (Riege, 1987), auditiva (Grau et al., 2001) e verbal (Kokavec & Crowe, 1999) têm se mostrado mais afetadas. Os prejuízos do álcool na memória parecem variar proporcionalmente com o grau de consumo, sendo que, normalmente, observa-se a perda temporária na memória de curto prazo em bebedores sociais, blackouts em alguns alcoólicos, e até mesmo, a incapacidade permanente em consolidar memórias após alguns anos de uso crônico (Zhang et al., 1997). Já a síndrome de Wernicke-Korsakoff é um distúrbio neurológico comum após muitos anos de uso crônico de álcool,  caracterizada por marcantes déficits de memória (Parsons & Nixon, 1993; Zubaran et al., 1996). 
Outro achado especialmente consistente em alcoólicos é que o uso crônico de álcool afeta predominantemente o processamento da informação visual (ver, por exemplo, Fein et al., 1990). Déficits visuoespaciais são observados em alcoólicos e podem variar do período de intoxicação até prolongada abstinência (Schandler et al., 1992; Riege, 1987, Wegner et al., 2001). Alcoólicos exibem, dentre outros déficits, deficiências no rastreamento visual e aumento no tempo de procura de pistas espaciais (Bertera & Parsons, 1978; Ober & Stillman, 1988). Tem sido sugerido que o processamento incorreto ou inadequado da informação visual, observado em alcoólicos, decorre da redução da atenção a estímulos ambientais (Schandler et al., 1992). Contudo, o abuso do álcool também pode gerar distúrbios nas vias visuais, como por exemplo, a ambliopia tóxica que é uma neurite do nervo óptico que progressivamente compromete a visão central, resultando em dificuldades de distinção do vermelho e do verde (Gitlow & Peyser, 1991). Provavelmente, estas alterações podem colaborar com o grande número de acidentes de trânsito envolvendo alcoólicos.
Vários autores têm sugerido que os déficits cognitivos decorrentes do alcoolismo crônico se assemelham aos observados em indivíduos  com danos   no hemisfério direito (Ellis & Oscar-Berman, 1989; Goodglass & Kaplan, 1979; Milner, 1972). Em função disso, foi proposto um modelo de declínio cognitivo do hemisfério direito relacionado ao alcoolismo (Evert & Oscar-Berman, 1995; Oscar-Berman, 1992). Esse modelo parte do pressuposto de que as funções cognitivas em que o hemisfério direito é normalmente especializado, são mais afetadas pelo alcoolismo do que as funções em que há especialização do hemisfério esquerdo. De acordo com esta idéia, as habilidades visuoespacias, que são normalmente associadas à especialização do hemisfério direito, são bastante comprometidas pelo uso crônico de álcool (Schandler et al., 1992; Riege, 1987, Wegner et al., 2001).
Além das habilidades visuoespaciais, a atenção também tem sido relacionada a uma especialização do hemisfério direito (Evert & Oscar-Berman, 2001; Miniussi et al., 2002), porém o estudo dos efeitos do alcoolismo na atenção tem sido amplamente negligenciado (Beatty et al., 1995; Evert & Oscar-Berman, 2001). 

VI-Considerações finais:


Pode-se perceber que alterações neuroanatomofuncionais decorrentes do uso e abuso do álcool são evidentes, comprometendo a saúde física e mental e à própria existência humana.  Nesse sentido, chama-se a atenção para os transtornos ocasionados pelo álcool em estruturas neuroanatomofuncionais de extrema importância, como por exemplo, aquelas que sustentam a própria consciência.  

No entanto, sabe-se que o livre comércio do álcool, uma droga lícita, com grande veiculação na mídia e retorno financeiro inquestionável aos seus produtores, ainda deixará suas marcas em crianças portadoras da Síndrome Alcoólica Fetal. E muitos inocentes, que carregam a possibilidade de tornarem-se alcoólicos, dependem apenas de um simples gole para despertar seu possível gene adormecido, aumentando as estatísticas para os transtornos do uso e abuso do álcool. Finalmente, cabe mais um sinal de alerta aos nossos governantes e governados, para a necessidade de programas preventivos (primários, secundários e terciários) para o uso do álcool, a serem mobilizados de forma interdisciplinar. Enquanto isso, parafraseando alguns psicanalistas, pode-se especular que  o “superego” seja solúvel ao álcool, nesse sentido, não existiriam regras sociais ou humanas que não sejam transgredidas por cabeças ainda atormentadas por Baco. 
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