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Introducao

A maconha é a droga ilicita mais usada no Brasil (Carlini et al., 2002) e em muitos paises do
mundo (UNODCCP, 2000; Hall & Solowij, 1998). , De acordo com a Organizacdo das Nacdes
Unidas para o Controle do Crime e das Drogas (UNODCCP), estima-se que, dentre os 180 milhdes
de consumidores de drogas ilicitas no mundo, nada menos que 144 milhGes sdo usuarios de
maconha. No Brasil, segundo estudo realizado pelo Centro Brasileiro de Informacgdes sobre drogas
psicotrépicas (CEBRID), ha estimativa de que 3.249.000 pessoas ja consumiram a droga, o
equivalente a 6,9% da populacdao nacional. Entre a populagdo mais jovem, dos 18 a 24 anos de
idade, 2,5% dos entrevistados relataram sintomas de dependéncia da maconha (Carlini et al.,
2002), segundo os critérios do National Household Survey on Drug Abuse (NHSDA, SAMHSA), o
que pode ser preocupante, uma vez que esta faixa etaria representa uma parcela da populagdo
economicamente ativa e que pode exercer influéncia negativa na sociedade.

Apesar da ampla utilizagdo da droga e de seus efeitos nos sistemas celular, imunoldgico,
respiratorio, reprodutivo e psiquiatrico, pouco se tem divulgado e pesquisado a respeito dos
efeitos cronicos nos usuarios cronicos desta substancia. Ademais, estudos mais antigos falharam
em detectar alteragGes neuropsicolégicas em dependentes de maconha, possivelmente levando a
populacao a acreditar que a droga nao estaria relacionada a maiores problemas no Sistema
Nervoso Central (SNC) e fungdes cognitivas.

De fato, existe ainda um debate na literatura acerca do assunto. Enquanto alguns estudos
sugerem que as alteracGes neuropsicoldgicas associadas a maconha seriam reversiveis e estariam
relacionadas ao uso recente da droga (Pope et al., 2001), ha estudos que observam a manutencao
de alteracGes cognitivas apés um periodo de abstinéncia (Bolla et al., 2002). Entretanto, ha
indicios eletrofisioldgicos de que o uso da maconha esta associado a problemas na resisténcia
cerebrovascular. Um usuario de maconha de 18-30 anos, por exemplo, tende a apresentar uma
perfusdo cerebral semelhante a de um controle normal idoso, de 60 anos de idade (Bolla & Cadet,
2002). Estes achados indicam que os usuarios crénicos de maconha podem estar em situacdo de
risco aumentado para derrame (acidente vascular cerebral, AVC).

Embora algumas pesquisas possam realmente ter falhado na deteccao de alteragdes
neuropsicoldgicas em usuarios de maconha, é provavel que tenham ocorrido problemas
metodoldgicos (Xavier et al., 2001; Carlin & O’Malley, 1996) , ou que tenham sido realizados ha
muito tempo, por exemplo na década de 70, época em que a maconha ainda continha uma
concentragdo menor de THC (A9-Tetrahidrocanabinol), que é o principal componente psicoativo da
droga (WHO, 1997). Com as modificagGes genéticas mais recentes, é provavel que os efeitos
tenham aparecido com maior evidéncia do que nas pesquisas anteriores, tornando a maconha
uma droga com potencial de abuso maior do que a encontrada ha décadas atras (Bolla et al.,
2005). Além disso, os avancos mais recentes nas técnicas de exame cerebral, que possibilitaram a
visualizagdo ndo s6 da estrutura (ex: Tomografia Computadorizada e Ressondncia Magnética),
como também do funcionamento do SNC (ex: PET, SPECT e fMRI), permitiram a detecgdo de
alteragGes mais sutis em usuarios. Informacdes sobre o funcionamento cognitivo e
neuropsicoldgico podem ser Uteis para o clinico, uma vez que determinados déficits podem tornar
o individuo mais propenso a dependéncia da substancia ou mais resistente ao tratamento (Rogers
& Robbins, 2001, Bolla et al., 2005). Além disso, com o uso disseminado droga, parece relevante
saber os reais riscos a que os usuarios desta substancia estdo expostos, uma vez que muitos
individuos ainda concebem a maconha como uma droga benigna, conceito que parece merecer
uma revisao e modificacdo efetiva (Bolla et al., 2005).

O objetivo deste capitulo é revisar a literatura em busca das pesquisas mais recentes sobre os
efeitos neurocognitivos do uso da maconha, assim como fornecer informagdes cientificamente
orientadas, que possam servir de base para o delineamento de servigos de tratamento e
prevengdo ao uso cronico da droga.

Efeitos cronicos da maconha nas funges neuropsicolégicas

O THC atua principalmente nos receptores canabindides denominados CB1, que se localizam
predominantemente em regides do hipocampo, amigdala e cértex cerebral (Iversen, 2003). Os
efeitos agudos do THC incluem prejuizos psicomotores, alteragdes de memoria, atengédo,
estimulacdo do apetite, além dos efeitos analgésicos e antieméticos (alivio de nduseas). Uma
proporcdo dos usuarios regulares de cannabis desenvolve tolerancia (necessidade de maiores
quantidades para obtengdo do mesmo efeito) e dependéncia a droga, caracterizada por
incapacidade de controlar ou impedir o uso da substancia (Iversen, 2003, Hall & Solowij, 1998).
Ha indicios de que filhos expostos a cannabis na vida intra-uterina possuam maiores chances de
apresentarem problemas no desenvolvimento neuropsicomotor. Quando inalada pela mae, a
maconha chega ao feto através do corddo umbilical. Apés ampla revisdo da literatura, Fried &



Smith (2001) sugeriram a presenca de alteracGes neuropsicoldgicas do desenvolvimento de
criangas expostas ao THC durante a gestacdo, principalmente apds o terceiro ano de idade.
Embora ndo tenham sido encontrados prejuizos intelectuais, ou seja, no nivel de quociente
intelectual (QI), criancas expostas a maconha no Utero materno apresentaram maiores problemas
em tarefas relacionadas a capacidade de abstracdo, atencdo, impulsividade e flexibilidade
cognitiva, que fazem parte das fungdes executivas e que sao exercidas predominantemente pelo
cortex pré-frontal (CPF) do cérebro (Fried & Smith, 2001).

Quanto aos efeitos em usuarios cronicos de maconha, a literatura recente tem evidenciado
resultados semelhantes. Em geral, os estudos mostram alteragdes em funcdes associadas
diretamente ou indiretamente ao CPF, como atencdo, memdria e fungdes executivas (Solowij et
al., 2002).

Pope et al. (2001) avaliaram 180 individuos, sendo 63 usuarios atuais pesados de maconha, 45
ex-usuarios e 72 controles, através de testes cognitivos que mediam a capacidade de atencéo,
memodéria verbal, aprendizagem, fluéncia verbal, memdria viso-espacial e fungdes executivas.
Foram observados déficits de memoria e aprendizagem, no teste de reproducdo verbal de uma
lista de 12 palavras (Buschke Selective Reminding Test), nos usuarios que se encontravam com
até uma semana de abstinéncia. Embora os autores ndo tenham encontrado correlagdo do tempo
de uso com as alteragdes cognitivas, constatou-se associacdo da concentracao de THC detectada
na urina dos usuarios com as alteragdes neuropsicoldgicas, sugerindo que quanto maior o uso
recente da droga, piores os déficits encontrados em memoria e aprendizagem.

Em outro estudo, Bolla et al. (2002) observaram a presenca de déficits de memaria, fungées
executivas, velocidade psicomotora e destreza manual, possivelmente relacionados a alteragdes
em regides do CPF dos usuarios da substancia. Além disso, foi encontrada correlacao da
quantidade de baseados (cigarros de maconha) fumados na semana e a piora do desempenho
neuropsicoldgico, indicando forte evidéncia do papel importante da droga na producado destes
sintomas. Outra pesquisa, que utilizou teste neuropsicoldgico classico (teste de Stroop) e exame
de neuroimagem funcional (PET150), revelou diferencas no modo como os usuarios tendem a
processar as informagdes cognitivas. Abusadores de maconha ativaram regides do CPF e dos
hipocampos de forma anormal durante a execugao da tarefa, representando possivelmente um
mecanismo compensatorio cerebral devido a acao da cannabis no SNC (Eldreth et al., 2004). De
acordo com os autores, prejuizos no processamento de informacdes e CPF estariam associados a
problemas nas fungdes executivas, importantes para a resolugdo de problemas.

Mais recentemente, o grupo de Baltimore avaliou mais 11 usudrios de maconha e os comparou a
11 ndo usuarios, em um teste novo de tomada de decisdes (Iowa Gambling Task) e através de
exame de neuroimagem (PET) cerebral (Bolla et al., 2005). Os pesquisadores observaram que o0s
usuarios pesados da droga apresentaram ativagdo anormal de regiGes especificas do cérebro,
principalmente cerebelo e CPF, associada a falhas na capacidade de tomada de decisdes (incluindo
sensibilidade exacerbada aos efeitos imediatos da maconha, como ficar “chapado”), o que tornaria
estes individuos mais propensos ao abuso da droga e resistentes ao tratamento.

Uso crénico de maconha, prejuizos intelectuais (QI) e repercussdo negativa na aderéncia ao
tratamento

Embora o assunto ainda se mantenha em discussdo na literatura, ha evidéncias fortes de que
exista uma associacdo entre o uso de cannabis e pior desempenho em testes envolvendo o nivel
de inteligéncia geral (QI) . Fried et al. (2002) avaliaram dados de um estudo de seguimento de
individuos desde o nascimento, para examinar o impacto da maconha no quociente de inteligéncia
(QI). Quanto aos resultados, observaram que o uso recente de maconha esteve correlacionado
com declinio no nivel de QI ao longo da faixa etaria estudada, ou seja, dos 9-12 anos até os 17-20
anos de idade, mas somente para os usuarios pesados da droga (ao menos cinco baseados por
semana).

A pesquisa realizada por Pope et al. (2003), que avaliou 122 usuarios de maconha e 87 sujeitos-
controle, observou rebaixamento do QI verbal de usuarios da droga de inicio precoce (antes dos
17 anos) e inicio tardio (aos 17 anos ou posteriormente), mas ndo chegou a uma conclusao
quanto a causalidade destas alteracGes (Pope et al., 2003).

Independentemente da causalidade, é fato que a presenga de déficits neuropsicoldgicos e na
capacidade intelectual podem repercutir negativamente na vida dos individuos usuarios da
maconha, incluindo a vida escolar (Fergusson et al., 2003) . Além dos prejuizos na escola,
alteragbes nas fungdes cognitivas podem influenciar negativamente em varios aspectos do
tratamento e tornar o processo de abstinéncia ainda mais dificil (Rogers & Robbins, 2001, Bolla et
al., 2005).

Aharonovich et al. (2004) estudaram 18 pacientes dependentes de maconha, que foram avaliados
através de uma bateria de avaliacdo neuropsicoldgica e submetidos a tratamento baseado na
terapia cognitivo-comportamental (TCC), com énfase em prevengdo a recaida e entrevista
motivacional (EM). Apds 13 sessGes de tratamento, os pesquisadores observaram que os
pacientes que completaram o tratamento apresentavam maior preservagao das funcdes cognitivas
desde o inicio do processo de acompanhamento, evidenciando que determinadas habilidades
neuropsicoldgicas (ex: fungdes executivas) sdo importantes para a aderéncia, aprendizagem de



estratégias e para a geragdo de alternativas em relagdo ao uso da maconha, ao longo do processo
de recuperacao.

Existe recuperacdo das alteracdes apos periodo de abstinéncia?

Conforme exposto anteriormente, os estudos mais recentes mostram alteragdes cognitivas
relacionadas ao uso da maconha, mas a recuperagao destes déficits ainda é assunto de debate na
literatura. Poucas pesquisas estudaram os dependentes de maconha apos periodo mais
prolongado de abstinéncia (Bolla et al., 2002), mais precisamente dois estudos bem controlados.
O primeiro, conduzido por Pope et al. (2001), que avaliou usuarios pesados de maconha desde o
inicio da abstinéncia, ndo evidenciou diferencas estatisticamente significantes entre o desempenho
de usuarios pesados de cannabis e 0s que ndo eram usuarios pesados, apds o periodo de um més
(28 dias) de abstinéncia a droga. Com estes dados, os pesquisadores sugeriram que as alteracdes
causadas pela maconha durariam uma semana, e que o periodo de um més seria suficiente para
que ocorresse a reversibilidade dos déficits encontrados inicialmente. Entretanto, houve varias
limitagdes neste estudo, que devem ser mencionadas. A primeira corresponde ao teste de
memoria (Buschke Selective Reminding Test) utilizado, que foi repetido em varias sessdes de
avaliagOes (dias 0, 1, 7 e 28 de abstinéncia). De acordo com a literatura, a repeticdo do mesmo
instrumento tende a gerar um efeito de aprendizagem, culminando no “feito de teto” (ceiling
effect) que poderia explicar a inexisténcia de diferengas estatisticamente significantes apds um
més de abstinéncia (42 repeticdo do instrumento). Além disso, deve-se considerar o fato de que o
estudo de Pope et al. (2001) avaliou, em seu grupo controle, pessoas que haviam usado maconha,
de uma a cinqlienta vezes na vida. Entretanto, a literatura mostra que uma Unica exposicao a
droga pode ser suficiente para a modificagdo da plasticidade neural em regides hipocampais e em
nlcleo accumbens, responsaveis pelos sistemas de meméria, aprendizagem e sistema de
recompensa.

Ja o outro estudo que avaliou usuarios de maconha, conduzido por Bolla et al. (2002), detectou
alteragGes em meméria visual, memaria verbal, funcionamento executivo, velocidade psicomotora
e destreza manual em usuarios da droga, mesmo apos 28 dias de abstinéncia. Os déficits ndo
estiveram relacionados a duracao do uso, mas a quantidade de baseados consumidos durante a
semana. Quanto maior o nimero de baseados, piores as alteracdes encontradas nos usuarios de
maconha. Estes dados sdao corroborados pelos achados de Eldreth et al. (2004), que observou a
manutengdo de alteragdes funcionais cerebrais em usuarios de maconha com 25 dias de
abstinéncia a droga.

Ainda assim, acredita-se que faltam estudos mais amplos e bem controlados, que envolvam a
utilizagdo de técnicas de neuroimagem, para melhorar o entendimento das repercussées
cognitivas do uso cronico da maconha e sua possivel recuperagdo ao longo do processo de
abstinéncia (Rogers & Robbins, 2001).

Conclusdes

As pesquisas mais recentes tém demonstrado alteragGes no funcionamento cerebral e
neuropsicoldgico dos usuarios cronicos de maconha, mais especificamente em atengdo, memoria,
aprendizagem, fungles executivas, tomada de decisbes, funcionamento intelectual e fungdes
psicomotoras, mesmo apos um més de abstinéncia. Problemas no funcionamento
neuropsicoldgico, especialmente das fungGes executivas, mediadas pelas regides pré-frontais do
cérebro, podem influenciar negativamente na motivagdo para o tratamento e aderéncia ao
programa de recuperacao, aumentando as chances de recaida. Apesar dos avancos alcancados,
sdo necessarias mais pesquisas em neuropsicologia, que possam auxiliar na melhor compreensao
das consequéncias deletérias do uso cronico da cannabis e suas repercussées no tratamento.
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