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dependent inpatients: preliminary findings
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Resumo

Objetivo: Embora o uso de cocaina seja um problema significativo de satde publica, hd uma relativa escassez de dados cientificos sobre as conseqiién-
cias neurocognitivas decorrentes da exposig@o a substancia.

Meétodos: Esse estudo avaliou a associagd@o entre dependéncia de cocaina e crack e desempenho cognitivo. Uma ampla bateria de testes neuropsicoldgi-
cos foi aplicada a 15 dependentes de cocaina, em abstinéncia por duas semanas, em tratamento em regime de internagdo, e em 15 sujeitos controles,
ndo usudrios de drogas, pareados por idade, sexo, escolaridade, nivel sécio-econdémico, lateralidade e Q.

Resultados: 0s resultados preliminares mostraram significagdo estatistica (p<0,05) em testes de atengdo, fluéncia verbal, memdria visual, memoria
verbal, capacidade de aprendizagem e fungdes executivas.

Conclusdo: Esses dados mostram evidéncias de que o abuso de cocaina estd associado a déficits cognitivos, semelhantes aos que ocorrem em
transtornos cognitivos, possivelmente relacionados a problemas em regibes cerebrais pré-frontais e temporais. 0 conhecimento dos danos neuropsi-
coldgicos especificos pode ser Util no planejamento de programas de prevengdo e tratamento mais efetivo para abuso de cocaina/crack.

Descritores: Cocaina crack. Abuso de substancias. Cognigdo. Testes neuropsicoldgicos.

Abstract

Objective: Although cocaine use is a significant public health problem, there is relative paucity of scientific data on long-term neurocognitive conse-
quences of the exposure to the substance.

Methods: This study examined the association between crack cocaine dependence and neuropsychological performance. An extended battery of neu-
ropsychological tests was administered to 15 abstinent cocaine abusers, inpatients in abstinence for two weeks, and 15 non-drug-using control sub-
jects matched for age, gender, education, socio-economic status, handedness and 1Q.

Results: The preliminary findings showed statistical significance (p<0,05) on differences of performance in attention, verbal fluency, verbal memory, vi-
sual memory, learning ability and executive functions.

Conclusions: These results represent evidences that cocaine abuse is associated with decrements in cognitive functioning, similar to cognitive disor-
ders associated to prefrontal and temporal brain impairments. Knowledge of specific cognitive deficits in cocaine abusers may be useful for designing
more effective substance abuse prevention and treatment programs.

Keywords: Crack cocaine. Substance-related disorders. Cognition. Neuropsychological tests.

Introdugao

0 abuso de cocaina/crack estd associado a inumeros proble-
mas de ordem fisica, psiquiatrica e social. No mundo, estima-se
que 14 milhdes de pessoas fagcam uso abusivo de cocaina.! No
Brasil, de acordo com o | Levantamento Domiciliar sobre o uso
de Drogas, realizado pelo Gentro Brasileiro de Informacgdes
sobre Drogas Psicotrdpicas (CEBRID), constatou-se que 7,2%
dos individuos do sexo masculino, entre 25 e 34 anos de idade,
ja usaram a droga,2 e dados epidemiolégicos recentes
mostram que o uso de cocaina/crack vem crescendo nos ulti-
mos anos entre os estudantes do ensino médio e fundamental,3
bem como entre os pacientes que procuram atendimento nas
clinicas especializadas.4

Embora determinadas complicagdes neuroldgicas possam
ocorrer em associagdo com o consumo de cocaina/crack, ndo

parece haver um consenso entre 0s pesquisadores quanto aos
déficits cognitivos decorrentes do uso da droga.>6 Desta forma,
um melhor conhecimento sobre essas questdes podera con-
tribuir para o desenvolvimento de programas de prevengao e
tratamentos mais adequados para dependentes de
cocaina/crack, uma vez que estes envolvem abordagens cogni-
tivo-comportamentais.”

0 objetivo do presente estudo foi avaliar o desempenho neu-
ropsicolégico de individuos dependentes de cocaina/crack,
durante a segunda semana de abstinéncia.

Amostra e métodos
Trata-se de um estudo transversal, envolvendo 30 individuos,
divididos em dois grupos: um de dependentes de cocaina/crack
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(n=15) e 0 outro, de voluntarios normais (n=15), recrutados na
comunidade. Os dependentes quimicos encontravam-se em pro-
gramas especializados de tratamento (internagdo) no Grupo
Interdisciplinar de Estudos de Alcool e Drogas (GREA) do
Instituto de Psiquiatria da FMUSP e na Associagdo Promocional
Oracdo e Trabalho (APQT), de Campinas, SP. Os grupos foram
pareados em varidveis que poderiam alterar os resultados dos
testes neuropsicologicos: idade, género, escolaridade, nivel
sdcio-econdmico e lateralidade. Os critérios de exclusdo da
pesquisa foram: problemas significativos no nascimento ou no
desenvolvimento psicomotor; outros diagnosticos psiquiatricos
do eixo | do DSM-IV (APA, 1994); uso de medicacdo psiquiatrica;
histéria de traumatismo cranio-encefélico ou problemas neu-
rologicos; problemas médicos que comprometessem de alguma
forma o sistema nervoso central; transtorno de aprendizagem.
0Os individuos foram encaminhados para uma entrevista inicial,
a fim de obter-se o0 consentimento esclarecido em relagéo ao
projeto e, posteriormente, submetidos a bateria neuropsicolé-
gica, sendo que, para os dependentes de cocaina/crack, a apli-
cagdo foi feita durante a segunda semana de abstinéncia a
droga.

Foram avaliadas as seguintes areas do funcionamento cogniti-
vo: atengdo (Trail Making Test — TMT, Stroop Golor Word Test -
SCWT, Digitos Diretos — DD e Digitos Indiretos - DI, WMS-R),8
memoria (Memdria Légica - ML | e Il - WMS-R, Reprodugdo
Visual - RV | e Il - WMS-R e Recuperagdo da Rey-Osterrieth
Complex Figure — ROCF)® aprendizagem (Buschke Selective
Reminding Test — BSRT),® fungdes executivas (Wisconsin Card
Sorting Test — WCST 8 e Frontal Assessment Battery — FAB 9),
fungdes viso-espaciais (Copia da ROCF e Cubos — WAIS-R).8 lin-
guagem (Vocabulédrio - WAIS-R, Controlled Oral Word
Association Test — GOWAT e Boston Naming Test — BNT)8 e
funcdes intelectuais (WAIS-R).8

Quanto a andlise estatistica, as comparagdes entre as variaveis
foram feitas por meio de testes t de Student para amostras
independentes (varidveis continuas) ou pelo teste exato de
Fisher (variaveis categoricas). 0 nivel de significancia estatisti-
ca foi a=0,05 e todos os testes foram bicaudais.

Resultados

N&o houve diferengas estatisticamente significantes entre
pacientes e controles em termos de idade, género, escolari-
dade e nivel sécio-econdmico. Os pacientes dependentes de
cocaina/crack, em média, comegaram a usar a droga aos 18,41
anos, e 0 tempo médio de uso da droga foi de 10,30 anos, sendo
que 0s pacientes consumiam a substancia, em média, por cinco
dias a cada semana. Embora todos os individuos incluidos
neste estudo ja tivessem usado alcool, a maioria dos pacientes
(66,6%) bebeu pouco ou nem ingeriu bebidas alcodlicas
durante o més precedente a internagéo.

Quanto aos resultados dos testes neuropsicolégicos (Tabela 1),
em capacidade de atengdo, por exemplo, o desempenho dos
dependentes de cocaina/crack esteve significativamente
rebaixado nas provas DD e DI (WMS-R).

Com relagdo as fungdes executivas, 0s pacientes obtiveram
pior performance na FAB e, em linguagem, produziram menos
palavras iniciadas pelas letras F, A e S, no COWAT.8

Nas funges mnemadnicas, houve diferenga na capacidade de
recuperacéo visual, sendo que 0s pacientes apresentaram difi-
culdade maior na recordagao de figuras apés 30 minutos, tanto
no teste RV Il (WMS-R) como na memoria da ROGF8
Em memoria e aprendizagem verbal, os dependentes de cocai-
na/crack obtiveram escores também inferiores aos controles,
com significancia estatistica (p<0.05) nos itens Recuperagdo
total, Long-Term Retrieval (LTR), Long-Term Storage (LTS),
Consistent Long-Term Retrieval (CLTR), Randomic Long-Term
Retrieval (RLTR), Reminder e Recuperagdo apds 15 minutos no
BSRT?8

0 Quociente Intelectual (QI) estimado dos dependentes de
cocaina/crack ndo se mostrou estatisticamente diferente do
encontrado no grupo de voluntarios normais (p>0.05).

Discussdo

Nesta investigacdo, a avaliagdo da capacidade de atengéo evi-
denciou diferencas no desempenho entre dependentes de
cocaina/crack e controles normais, o que tem sido freqliente-
mente observado em abusadores e dependentes desta droga.!0
Entretanto, apés uma revisdo sobre o assunto, Horners afirmou
que ainda ndo ha consisténcia quanto & constatacéo de déficits
de atengdo em dependentes de cocaina/crack, devido principal-
mente a diferentes metodologias aplicadas e falta de estudos
mais controlados. Sdo necessarias mais pesquisas, a fim de se
clarificar a natureza e gravidade dos déficits de atencéo asso-
ciados a cocaina, uma vez que eles tém implicagdo clinica dire-
ta no tratamento.”!0 Alteragdes na capacidade de reter e
manipular informagdes na mente (atengdo e working memory),
por exemplo, como as encontradas nas provas DD e DI (WMS-R),
estdo relacionadas a uma pior aderéncia ao tratamento.!!
Foram detectadas alteragdes no desempenho dos pacientes
dependentes de cocaina/crack nos testes de fungdes executi-
vas, presentes na FAB.S Estudos recentes tém observado alte-
ragOes pré-frontais em dependentes de cocaina/crack, rela-
cionadas a déficits na tomada de decisdes destes individuos'2 e
as bases neurobioldgicas das dependéncias quimicas.'3

0s resultados do presente estudo revelaram diferengas esta-
tisticamente significantes nos testes de fluéncia verbal fonolo-
gica (letras F, A e S),8 evidenciando déficits significativos de
expresséo verbal. Embora tais alteragdes ja tenham sido obser-
vadas em estudos prévios,'? a questdo ainda se encontra pen-
dente na literatura, uma vez que algumas pesquisas chegaram
a encontrar fluéncia verbal melhor em dependentes desta
droga.'* A hipdétese para isto é a provavel falha dos estudos
quanto a incluséo de pacientes ambulatoriais, que poderiam
estar sob efeito da substancia, considerando que a intoxicagao
pela cocaina/crack poderia estimular a produgéo verbal destes
pacientes.

Foram ainda encontrados déficits de memaria visual tardia
(apds 30 minutos) nos dependentes de cocaina/crack, tanto em
RV II (WMS-R) como na Recuperagdo da ROCF8 Além disso, o
BSRT® evidenciou falhas na consisténcia da recuperagdo de
memoria e aprendizado verbal nos dependentes, sugerindo que
estes pacientes apresentam problemas no armazenamento de
novas informacdes verbais, possivelmente associadas a alte-
ragdes funcionais de lobos frontal e temporal 8 Estudos tém
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Tabela 1 — Desempenho dos dependentes de cocaina/crack (n=15) e controles (n=15) nos
testes neuropsicologicos usados para a avaliagao das fungées cognitivas

FUNGOES TESTES DEPENDENTES CONTROLES p*
NEUROCOGNITIVAS  NEUROPSICOLOGICOS DE MEDIA (DP)
COCAINA/CRACK
MEDIA (DP)
Atengdo Digitos Diretos (WMS-R) 4,40 (1,64) 6,13 (2,67) 0,041**
Digitos Indiretos (WMS-R) 3,60 (1,59) 5,53 (2,72) 0,025""
T™MT -A 38,87 (18,53) 32,80 (15,22) 0,335
T™MT-B 100,93 (45,70) 89,60 (60,10) 0,566
Stroop | 14,87 (4,34) 16,13 (5,73) 0,501
Stroop Il 20,93 (7,69) 18,87 (5.87) 0415
Stroop Il 31,07 (11,22) 27,13 (10,42) 0,328
Fungoes executivas WCST Corretas 44,07 (8,10) 44 .87 (8,58) 0,795
Erros 19,67 (8.37) 19,00 (8.47) 0,830
Erros perseverativos 11,13 (5,76) 9,73 (4,93) 0,480
Perdas de set 0.73 (0.96) 0.87 (0,92) 0,700
Categorias 2,67 (1,05) 2,53 (1,13) 0,739
FAB 15,36 (1,65) 17,00 (1,24) 0,006""
Linguagem COWAT Animais 17,40 (5,70) 17,40 (5,26) >0,99
Comidas 1540 (4.47) 15,47 (7.15) 0976
Roupas 15,00 (5,10) 15,13 (5,10) 0,943
LetraF 10,93 (2,69) 13,73 (4.17) 0,037
Letra A 9,67 (4,13) 13,47 (4.27) 0,020""
Letra s 9,80 (4,11) 13,53 (4,78) 0,029""
BNT Corretas 56,67 (1,99) 56,47 (3,07) 0416
Memoria Meméria Logica | (WMS-R) 22,20 (6,71) 25,93 (6,50) 0,133
Meméria Logica Il (WMS-R) 17,07 (5.75) 21,13 (7.44) 0,105
Reprodugéo Visual | (WMS-R) 30,53 (6,86) 34,93 (7,00) 0,093
Reprodugéo Visual Il (WMS-R) 22,87 (10,21) 30,60 (10,80) 0,054
Recuperacdo da ROCF 15,73 (6.89) 21,63 (6,06) 0,019""
Aprendizagem BSRT Recuperacéo total 105,29 (17,29) 120,07 (13.48) 0,016""
LTR 94,50 (26,81) 114,80 (15.61) 0.018**
STR 11,07 (10,11) 5,93 (3.49) 0,075
LTS 106.36 (25.86) 122,47 (9.51) 0,032
CLTR 62,79 (29,58) 95,13 (29,22) 0,006""
RLTR 31,86 (14,06) 19,67 (14,67) 0,031
REMINDER 38,43 (17,65) 22,93 (13,25) 0,012
Recuperagéo apés 15 9,07 (3,02) 10,87 (1,25) 0,044
minutos
Reconhecimento 12,00 (0,00) 12,00 (0,00) e
Funcdes ROCF Cépia 31,77 (5.12) 33,50 (2.38) 0,245
Viso-espaciais Cubos (WAIS-R) 25,53 (9,36) 28,73 (13,21) 0,450
Fungées Intelectuais QI Estimado (WAIS-R) 91,60 (10,53) 99,47 (16,89) 0,137

NOTAS: DP = Desvio-padrdo; TMT = Trail Making Test; Stroop = Stroop Color Word Test; WCST =
Wisconsin Card Sorting Test: FAB = Frontal Assessment Battery. QI = Quociente Intelectual: WAIS-R =
Wechsler Adutt Intelligence Scale-Revised; BNT = Boston Naming Test; COWAT = Controlled Oral Word
Association Test; WMS-R = Wechsler Memory Scale-Revised; ROCF = Rey-Osterrieth Complex Figure;
BSRT = Buschke Selective Reminding Test; LTR = Long Term Retrieval; STR = Short Term Retrieval; LTS
= Long Term Storage; CLTR = Consistent Long Term Retrieval; RLTR = Randomic Long Term Refrieval.

« Teste t de Student para amostras independentes
** p<0,05
***t ndo péde ser calculado porque os desvios padrdo de ambos os grupos séo iguais a 0

demonstrado que a cocaina atua e promove alteragdes em
regides hipocampais, modificando o mecanismo de Long-Term
Potentiation (LTP), envolvido no processo de formacédo de novas
memorias.’® A diminuigdo na disponibilidade de dopamina e
serotonina nestas areas, durante a abstinéncia, tem sido asso-
ciada com déficits de aprendizado e memdria. Resultados
semelhantes quanto aos déficits de memoria e aprendizagem ja

foram descritos na literatura internacional,’® e estas alte-
ragdes podem prejudicar significativamente a capacidade do
paciente incorporar estratégias necessarias para a prevencao
de recaidas.”.10

Este estudo foi capaz de detectar déficits neuropsicoldgicos
descritos na literatura, como nas areas de atengéo, linguagem,
memodria, aprendizagem e fungdes executivas. Apesar do cuida-



Rev Bras Psiquiatr 2004;26(2):103-6

Alteragdes neuropsicolégicas em dependentes de cocaina/crack / Cunha PJ et al

do no delineamento dos critérios de inclusdo e excluséo dos
participantes, utilizagdo de grupo controle pareado e controle
da abstinéncia (regime de internagédo), ha limitagfes nesta
pesquisa. A primeira consiste no tamanho relativamente ainda
restrito da amostra. A segunda,refere-se a necessidade de um
controle mais rigoroso quanto a existéncia de sintomas neu-
ropsiquiatricos que possam influenciar os resultados. Por
exemplo, acredita-se que a analise quanto a presenca prévia do
diagnostico de Transtorno do Déficit de Atengdo/Hiperatividade
(TDAH), em cada um dos participantes, podera fornecer mais
evidéncias quanto a causalidade das alteragdes encontradas.
Outra informagdo que deve ser mais bem investigada é a pre-
senca e gravidade de sintomas depressivos e ansiosos nos indi-
viduos. Além disso, o prdprio delineamento do estudo, do tipo
transversal, impede a visualizagdo prospectiva dos déficits cog-
nitivos aqui encontrados e se eles persistem ou ndo no decor-
rer da abstinéncia.

Estes dados realgam a importancia da realizagdo de mais estu-
dos nessa area, envolvendo amostras maiores, controle ainda
mais rigido das varidveis que possam influenciar os resultados
e acompanhamento monitorado dos individuos.

Conclusoes

0s resultados preliminares desta investigacdo mostraram pre-
juizos neurocognitivos em dependentes de cocaina/crack quan-
do comparados a individuos normais. Foram encontradas alte-
racfes em testes de atencdo, fluéncia verbal, meméria visual,
memoria verbal, capacidade de aprendizagem e fungdes execu-
tivas. Estes dados mostram evidéncias de que 0 abuso de cocai-
na estd associado a déficits neuropsicolégicos significativos,
semelhantes aos que ocorrem em transtornos cognitivos, pos-
sivelmente relacionados a problemas em regides cerebrais
pré-frontais e temporais. 0 conhecimento de danos neuropsi-
coldgicos especificos pode ser util no planejamento de progra-
mas de prevencdo e tratamento mais efetivos para abuso de
cocaina/crack.
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