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Resumo

Aadicgdo € caracterizada como uso compulsivo da droga e € analisada neste artigo, sob o prisma do
condicionamento classico. Tolerancia e desejo compulsivo pela droga, “craving” ndo sio somente
fendmenos neurobiologicos, mas também respostas condicionadas (CRs), resultantes de reagdes
antecipatdrias do organismo, eliciadas por sinais do contexto associados, previamente, ao efeito da
cocaina. Este artigo pontua que tolerancia e “craving” sdo respostas, pelo menos em parte, extra-
farmacologicas. Também, o contexto nao é mera reprodugio de propriedades fisicas, mas envolve
atribui¢do de sentidos no processo da adicgdo.. Assim, a compreensao dos processos psicologicos

em humanos pode ter relevancia clinica, vez que pode apontar para diferengas individuais de
vulnerabilidade da adicgdo a cocaina.

Abstract

Drug addiction is characterizes by compulsive drug taking and it is discussed under of classical conditioning.
Tolerance and craving are not only neurological phenomena, but also conditioning responses (CRs), resultant
from an anticipatory reaction of the organism, elicited by drug-paired cues (CS), previously associated with
past drug effects. This paper points that tolerance and craving are “learned” responses and they are, at least
inpart, nonpharmacological responses. The conditionality, to addict is related to what context’s drug means,

in the life of cocaine addicts. Thus, the comprehension of the psychological process in humans may be
clinically relevant and reveal individual differences in vulnerability to cocaine addiction.
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Introducdo

Aadicgdo, sindnimo de dependéncia, € entendida como uso compulsivo da droga e tem sido objeto
de discussoes para diferentes modelos tedricos. Para Deroche et al (1999), a tolerancia seria respon-
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savel pelo processo da adicg@o. A tolerancia a droga é caracterizada como diminui¢@o de um efeito
(euforia no caso da cocaina), havendo a necessidade do aumento da dose, para atingir o mesmo efeito
anterior. A explicagdo farmacologica da tolerancia esta ligada a alteragdes neuroquimicas e, nesses

processos, poderiam estar envolvidos mecanismos farmacocinéticos e ou farmacodinamicos (GRAEFF
& GUIMARAES, 1999).

Outra explicagdo para a adicg@o esta baseada no modelo de reforgo, cujo conceito, € baseado na
idéia de que a conseqiiéncia (evento) contingente ao comportamento, faz com que este comporta-
mento aumente a probabilidade de ocorrerem circunstincias semelhantes. A cocaina produz reforgo
por sua habilidade de aumentar niveis sindpticos no circuito mesolimbico. Ela bloqueia o transportador
da recaptagdo da dopamina (DAT). A euforia tem como substrato neural a via dopaminérgica
mesoaccumbens, , efeito reforcador da propria droga para o aumento da auto-administragdo da
cocaina (HYMAN, 1996). Assim, através de sua ag¢do sobre poderosos centros endogenos de re-
compensa, produz intensa euforia que reforga seu uso subseqiiente. A explicagdo da agdo refor¢adora
negativa esta baseada no fato de que, no decorrer do tempo, a presenga da droga promoveria alte-
ra¢des neuronais, e sua retirada geraria desconforto. Este estado afetivo negativo seria aliviado pelo
uso subseqiiente da cocaina. Assim, a ingestao de cocaina seria aumentada para retirar este descon-
forto, funcionando, assim, como refor¢o negativo (KOOB, 1996). Por isso € que ambos o0s
reforgamentos, positivo e negativo, sdo apontados como responsaveis pela adicgao.

O modelo de reforcamento da adicgdo a cocaina tem como explicagdo a agdo farmacoldgica da
droga emrelagdo a euforia (reforgo positivo), desconforto(reforgo negativo), bem como a tolerancia
aos efeitos subjetivos de prazer. Esse modelo apresenta falhas como, por exemplo, uma explica¢do
circular, no caso do reforgo positivo: o aumento da freqiiéncia da auto-administragdo da drogaé
explicado pelo efeito da droga (euforia), entfo a droga é um estimulo reforgador e o estimulo reforgador
por sua vez, € explicado pelo aumento da freqiiéncia da resposta, entdo resposta refor¢ada; em relagao
apropriedade de reforgamento negativo, a retirada, da cocaina nfo ¢ geradora de sintomas de abstinén-
cia tdo marcadamente como o alcool e heroina e, no entanto, tem grande potencial de adicgao.

Uma outra questdo em relag@o a explicagao farmacoldgica diz respeito a tolerancia farmacologica.
Apesar do grande avango de pesquisas neuroquimicas, muitos questionamentos continuam sendo um
desafio, por exemplo: em que momento ocorre a transi¢ao entre tolerancia e adicgao?; por que alguns
usudrios tornam-se adictos e outros apenas tolerantes e nao adictos? Além disso, ha um outro fator
que diz respeito ao tratamento do adicto, o qual aponta para uma realidade que ultrapassa a estrita
acdo farmacoldgica da droga, que consiste no aumento da freqiiéncia de recaidas dos adictos mesmo
apds permanéncia em clinicas ou hospitais para tratamento de desintoxicag@o. Se a alteragdo
comportamental se devesse apenas ao componente farmacologico, apds a internag@o nao haveria
compulsdo pela droga e conseqiientemente recaida, em fungdo do tempo decorrido da ndo ingestao
da cocaina. No entanto, as recaidas ocorrem, muitas vezes, depois de anos de abstinéncia, quando o
adicto volta ao seu contexto habitual do uso de drogas. Entdo, a euforia poderia ser um importante
fator de controle da ingestdo da droga, porém nao necessariamente explicaria por si s6 a adicgo.

Assim, ao lado do papel farmacoldgico da droga, € possivel que haja um outro, que aponta para uma
acdo extra-farmacologica.

Agdo extra -farmacoldgica da droga: tolerancia e “craving”.

Resultados obtidos em laboratorio, utilizando modelo animal, com tolerancia a drogas, bem como estu-
dos emrelagio ao “craving” (desejo compulsivo pela droga), com humanos dependentes de cocaina,
apontam para a a¢do extra farmacoldgica da droga, tendo o contexto como critico neste processo.

Em relacdo a trabalhos em laboratério, com ratos, Siegel (1989) concluiu que sinais exteroceptivos e
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interoceptivos podem se tornar associados com os efeitos da droga e mediar a tolerancia. Estes
trabalhos apontam para a possibilidade de a tolerancia ser um resultado, pelo menos em parte, modu-
lado por um ambiente especifico. Apos treino de aquisigdo de tolerancia quando realizado em um
ambiente especifico mostrou ser mais expressivo nesse ambiente, do que quando realizado em um
outro. Os sinais presentes no contexto, no momento da administragéo da droga, poderiam adquirir,
para o animal, propriedades informativas da sua chegada, eliciando respostas antecipatorias do or-
ganismo, influindo no seu efeito. Dessa forma, a tolerancia, como resposta antecipatoria do organismo,
para a vinda da droga, seria uma resposta condicionada. Esses resultados apontam para a adequagao
ao modelo tedrico do condicionamento classico. O procedimento pavloviano consistiu em parear um
estimulo inicialmente neutro, por exemplo, uma campainha com alimento. O alimento elicia salivagdo
no animal. A campainha, pareada consistentemente com o alimento, adquire a propriedade de eliciar
salivagdo, mesmo na auséncia do alimento. Assim, um estimulo que prediz a ocorréncia do segundo ¢
denominado estimulo incondicionado (UCS). Neste experimento de Pavlov, o estimulo incondicionado
foi 0 alimento. Respostas eliciadas pelo UCS (salivagio pelo alimento) sdo denominadas respostas
incondicionadas (UCRs). O estimulo sinalizando a apresentagdo do UCS é inicialmente neutro (ex.
campainha) e denominado estimulo condicionado (CS) ap6s consistentes pareamentos com o UCS. A
resposta deste pareamento (salivacao) € a condicionada (CR). Utilizando entdo a terminologia
pavloviana, os sinais do contexto seriam estimulos condicionados (CSs), para a droga, um estimulo
incondicionado (US) e o efeito, euforia, uma resposta incondicionada (UCR) e tolerancia, uma res-
posta condicionada (CR). A analise do condicionamento pavloviano de tolerancia enfatiza a contribui-
¢3o de pistas ambientais associadas a droga (WOLGIN & HUGHES, 1997; FILLMORE & VOGEL,
1996; Seeley et al., 1996) e outros como Ramos et al. (2001) examinaram a relagdo entre a tolerancia
aprendida a drogas e aprendizagem complexa.

Emrelagdo a pesquisas com humanos, estudos mostram que usuarios de cocaina freqiientemente
experimentam “‘craving " quando se deparam com sinais do contexto associados com cocaina e na
suaauséncia. “Craving” induzido por sinais € acompanhado muitas vezes por um numero de sinto-
mas semelhantes aos efeitos da propria cocaina, incluindo uma generalizada excitagdo, aumento de
batimentos cardiacos e até euforia. O organismo aprende a responder a estimulos associados a droga
mesmo na sua auséncia. Essas respostas eliciadas por imagens podem ser manifestadas ndo somente
- porrelatos subjetivos como também por ativagdo de diferentes circuitos cerebrais como revelaram
trabalhos com técnica de neuro imagem (CHILDRESS etal., 1999).

Childress et al. (1999) testaram se regides relacionadas ao sistema limbico (amigdala, cingulado anterior,
lobo temporal, hipocampo e cortex Orbito frontal) podem ser diferentemente ativadas no decorrer do “craving”
induzido por sinais associados a cocaina em humanos. Essa experiéncia implicou na medigdo do fluxo
sangiiineo destas regides cerebrais (CBF) em 14 dependentes de cocaina, do sexo masculino e 6 inexperientes
durante videos relacionados com droga e ndo droga em uma tinica sessao de tomografia com emissio de
pésitrons (PET) e condigdes de repouso como linha de base. Os resultados mostraram que, durante o video
de cocaina, os usuarios experimentaram “‘craving ” (desejo intenso) e também um modelo de aumento do
fluxo sangiiineo nas regides cerebrais limbicas (CBF), amigdala e cingulado anterior, diferindo do grupo de
sujeitos inexperientes de cocaina. Porém, dois grupos, usuarios e inexperientes de cocaina, ndo apresenta-
ram diferengas (CBF) quando foram comparados os padrdes de respostas relacionadas com a apresenta-
¢ao de video ndo droga. O “craving”, desejo compulsivo pela droga, induzida por sinais da cocaina, sem
apresenca da droga, aponta para uma resposta condicionada e fortalece a visdo de que o fendmeno
neurobioldgico e experiéncias estdo fortemente ligados tendo o contexto um papel fundamental como esti-
mulo condicionado ( CS), para a cocaina, estimulo incondicionado (US).

Cocaina e contexto

Ouso de droga e adicgao nao sdo componentes extremos do processo da adic¢do em que, na linha
do tempo, cada um (uso e adicgdo ) simplesmente se situa em uma extremidade (LESHNER, 1997).
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O autor chama ateng¢éo para uma maneira simplista de olhar o fendmeno da adicgio, como se o
individuo, na trajetdria de sua historia com a droga, tivesse uma iniciagdo e aumentasse a freqiiéncia e
dose no decorrer do tempo, tornando-se dependente. Bueno (1997) aponta para o fato de o
processamento de estimulos ligados aos sinais do contexto esta fortemente ligado a dimensdes decor-
rentes das associagdes positivas da experiéncia com a droga.

Inumeros trabalhos relacionam drogadigdo e contexto. Higgins (1997), baseando-se em uma revisao
de estudos experimentais com modelo animal e experiéncias com humanos, aponta varios fatores
presentes no processo de drogadic¢do. Destaca entre eles a questdo da forte associagdo entre
drogadicg¢@o e contexto, dizendo que o grau de controle comportamental que a cocaina exerce como
refor¢ador € maleavel e dependente do contexto.

Hinson e Siegel (1982) citam, como exemplo, registros mostrando que o indice de recaida de militares,
dependentes de opidide, durante a guerra do Vietnd, e que haviam se desintoxicado 14 mesmo, antes
de retornar aos Estados Unidos, foi mais baixo do que individuos dependentes de opidde tratados em
programas de governo federal.

Paljj et al. (1996) realizaram um estudo para identificar fatores que predizem uso diario de cocaina..
Analises de regressdo mostraram que diversos fatores foram relatados no uso diario da cocaina, tais
como “craving” (desejo intenso da droga), dias da semana foram preditores significantes, sabado teve
maior uso € domingo menor.

Hamilton et al. (1998) realizaram estudos com 11 sujeitos do sexo masculino com diagnostico primario
de dependéncia de cocaina.. Sujeitos do grupo experimental segurava uma quantia de dinheiro,
“cash” e 0 do grupo controle apenas imaginavam segurando a quantia e fazendo orgamento com ele.
Os sujeitos avaliaram seu sentimento relacionado com “craving” antes e depois de cada tarefa.
Dados apontaram que “craving” induzido por segurar “cash” € poderoso e pode ser atenuado,
pelo menos num curto espago de tempo, usando processos de extingdo do condicionamento classico.

Pelos exemplos citados acima, ha necessidade de se pensar na adicgdo de forma mais abrangente,
além dos fendmenos neuroquimicos pontuais.

Podemos concluir, embasados nos resultados dos trabalhos citados aqui, que pesquisas de laborato-
rio possibilitam aumentar a efetividade de elaboragio de procedimentos na clinica para lidar com
processos de adicgdo. A psicologia interessa-se por examinar se o controle do comportamento verifi-
cado em laboratdrio, utilizando modelo animal, pode ser encontrado em humanos. No entanto, ha
diferengas que precisam ser levadas em conta, quando se trata de realizar uma abordagem compara-
tiva. Por exemplo, o aspecto sdcio-cultural, especialmente saliente nos processos de adaptagio dos
seres humanos e a questo de significados atribuidos pelos humanos aos estimulos eliciadores do uso
e manutencio da droga. E provavel que a aprendizagem envolvida na tolerancia e “craving”, como
respostas condicionadas pavlovianas, portanto aprendidas, tenha um importante lugar no mosaico
dos fatores que tém sido implicados no processo da adicgao. Porém nesse processo de aprendizagem
estdo presentes mecanismos cognitivos e de significados do que se esta representando nas associa-
¢Oes entre os sinais do contexto e droga. Parece provavel que o modo como se representa € como
representa o contexto/droga tem relagdo com a construg@o da biografia histéria de vida do adicto.
Assim, um modelo de analise qualitativa, obtida pelo relato verbal do adicto, das suas experiéncias do
seu contexto do uso de droga poderia oferecer subsidios para uma intervengao clinica mais eficaz.
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