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RESUMO

A cannabis é a droga ilicita mais consumida no planeta e o seu componente principal é
o THC. Tendo em vista o grande numero de usuarios mundialmente, tem crescido a
preocupacdo sob os possiveis efeitos adversos a saude humana. No entanto, ainda ndo ha
consenso sobre os efeitos do uso de cannabis na cognicdo, especificamente nas fungdes
executivas, um conjunto de processos que nos permitem resolver problemas, raciocinar de
forma logica e planejar acdes futuras. Na literatura, os efeitos do uso de cannabis sdo
inconclusivos. Alguns dados apontam déficits relacionados ao uso desta droga enquanto
outros ndo conseguiram encontrar esta relacdo. Nestes estudos, a maioria dos participantes
eram usudarios pesados, ou seja, usavam diariamente esta droga e apresentavam sintomas de
dependéncia. Entretanto, estudos epidemiologicos mostram que a grande maioria ndo usa esta
droga diariamente e ndo apresentam sintomas de dependéncia. Tendo em vista tal falta de
consenso na literatura em relagdo aos efeitos do uso de cannabis e a variabilidade no seu
padrdo de uso, 0 objetivo principal deste estudo foi avaliar o funcionamento executivo e seus
componentes (memdria de trabalho, flexibilidade cognitiva e inibicdo comportamental),
tomada de decisdo e impulsividade em participantes que usam cannabis em compara¢do aos
gue ndo usam esta droga. Os participantes do grupo experimental usavam cannabis de forma
moderada (ndo usavam diariamente) e tinham mais de 1 ano de uso (eram usudrios crénicos).
Além disso, ndo apresentavam sintomas de dependéncia. Participaram 60 alunos de graduacéo
da Universidade Federal de Pernambuco. Foram utilizados o Teste de Trilhas (Parte B),
Tarefa de Aposta de lwoa, Teste de Stroop, Span de Digitos Inverso, Escala de Impulsividade
de Barrat e Escala de Severidade de Dependéncia. Nos resultados, os usuarios moderados néo
apresentaram déficits em relacdo aos ndo usuarios nas medidas de fungdes executivas, tomada

de deciséo e impulsividade.

Palavras-chave: Fungdes executivas. Cannabis. Tomada de Decis&o. Impulsividade.



ABSTRACT

Cannabis is the most commonly used illicit drug on the planet and its main component
iIs THC. In view of the large number of users worldwide, concern has grown over the possible
adverse effects on human health. However, there is still no consensus on the effects of
cannabis use on cognition, specifically on executive functions, a set of processes that allow us
to solve problems, reason logically and plan future actions. In the literature, the effects of
cannabis use are inconclusive. Some data point to deficits related to the use of this drug while
others failed to find this relationship. In these studies, most of the participants were heavy
users, that is, they used this drug daily and had symptoms of dependence. However,
epidemiological studies show that the vast majority do not use this drug daily and do not
present symptoms of dependence. Considering the lack of consensus in the literature
regarding the effects of cannabis use and the variability in its use pattern, the main objective
of this study was to evaluate the executive functioning and its components (working memory,
cognitive flexibility and behavioral inhibition ), decision making and impulsivity in
participants who use cannabis compared to those who do not use this drug. Participants in the
experimental group used cannabis moderately (not used daily) and had more than 1 year of
use (they were chronic users). In addition, they had no symptoms of dependence. Participated
60 undergraduate students from the Federal University of Pernambuco. The Trail Making Test
(Part B), lowa Gambling Task, Stroop Test, Digit Span Backward, Barrat's Impulsivity Scale
and Dependency Severity Scale were used. In the results, the moderate users presented no
deficits in relation to the non-users in the measures of executive functions, decision making,

and impulsivity.

Keywords: Executive functions. Cannabis. Decision making. Impulsivity.
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1 INTRODUCAO

Funcbes executivas (FE) se referem a um conjunto de habilidades que sao
fundamentais para o funcionamento pessoal, social e profissional (BAILEY, 2007;
BORELLA ET AL. 2010; BROWN & LANDGRAF 2010; DAVIS ET AL. 2010; DUNCAN
ET AL. 2007; GATHERCOLE ET AL. 2004). Estas funcfes sdo fundamentais para processos
como tomada de decisdo, planejamento, raciocinio légico e solucdo de problemas. Assim, se
relacionam intimamente com a habilidade de organizar nossos pensamentos em

comportamentos direcionados a metas, sendo portanto fundamental para atividades dirias.

Na historia da neuropsicologia, varios modelos de funcdes executivas foram
desenvolvidos assim como instrumentos para avaliacdo dessas funcGes, seja avaliando esse
construto de forma global ou seus componentes especificos, utilizando métodos variados
como instrumentos de autorrelato, tarefas comportamentais e técnicas de neuroimagem. Com
0S avancgos neste campo de investigacdo, comecaram a se desenvolver pesquisas com relacédo
ao possivel impacto do uso de drogas nas funcdes cognitivas, pela influéncia das drogas
psicotropicas no sistema nervoso central. Assim, investigacbes comecaram a ser
desenvolvidas sobre o uso de cannabis, a droga ilicita mais utilizada no mundo (UNODC,
2018), com o objetivo de investigar os possiveis efeitos agudos e crénicos na cognicdo e
comportamento (BROYD, 2016).

No que se refere ao uso de drogas, dados do relatério mais recente do uso de drogas da
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), Worl Drug Report 2018, apontam que em 2016 cerca
de 275 milhGes de pessoas em todo o mundo usaram drogas pelo menos uma vez no ano
anterior. Observou-se um aumentou em 20 milhdes de pessoas de 2015 a 2016, provavelmente
consequéncia de um aumento no nimero global de usuarios de cannabis, na sua maior parte.
Em relacdo ao uso de drogas ilicitas, a cannabis permaneceu de longe a droga mais
amplamente consumida no mundo em 2016, com algo em torno de 192,2 milhGes usuarios do
ultimo ano (aproximadamente 3,9% da populagéo global entre 15 e 64 anos) (UNODC, 2018).
Na Figura 1 mostra-se uma estimativa do nimero de pessoas que em 2010 faziam uso

abusivo, nos ultimos 12 meses, de drogas ilicitas.
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FIGURA 1 - NUmero de pessoas nos Ultimos 12 meses que fizeram uso abusivo de
drogas ilicitas

Maconha 4.304
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Inalantes
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0 1.000 2.000 3.000 4.000 5.000
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Fonte: Sadock, Sadock e Ruiz (2017).

No estudo epidemiol6gico mais recente sobre uso de drogas realizado no Brasil, 0 uso
durante a vida de maconha nas 108 maiores cidades do pais, foi de 8,8%, com uma
prevaléncia de dependentes estimada em 0,5% dos usuarios entrevistados. A regido Sudeste
foi camped em porcentagem de uso na vida (10,3%) e teve também a maior prevaléncia de
dependentes de maconha, com 1,5% (CARLINI ET AL., 2007).

Seus efeitos decorrem da interacdo com o sistema canabindide humano e seu principal
componente € o THC. Receptores para 0s canabinodides existem em vérias partes do corpo
humano e seus efeitos psicotropicos decorrem das alteracfes do funcionamento cerebral pela
interacdo do canabindides exdgenos com esses receptores. Assim, possiveis efeitos a longo
prazo podem decorrer do uso desta substancia, notadamente durante a adolescéncia, em que
ocorre o desenvolvimento cerebral (HALL, 2015).

Com a crescente discussdo sobre o status da cannabis em varios paises do mundo
(UNODC, 2018), possivelmente observaremos um aumento no nimero de usuarios em todo o
mundo, resultando num maior nimero de pessoas que podem desenvolver problemas

decorrente deste uso. Assim, faz-se relevante investigar possiveis prejuizos do uso regular
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desta droga para a saude (HALL, 2015) e cogni¢cdo humana (BROYD, 2016), em particular as
FE (COHEN & WEINSTEIN, 2018).

Varios estudos empiricos foram publicados objetivando investigar possiveis efeitos do
uso agudo e cronico de cannabis nas fungdes cognitivas humanas, tais como memoria,
atencdo e fungdes executivas (ALMEIDA ET AL., 2008; CADET E BISAGNO, 2015;
SOLOWIJ E PESA, 2010). Déficits atencionais relacionados & memoria em tarefas de
aprendizagem verbal foram apontadas como possivelmente afetadas, em uma revisdo
sistematica recente (BROYD, 2016). Apesar disso, os dados ainda sdo inconclusivos, tanto em

relacdo a cogni¢do como em relacdo a alteracdes estruturais em usuarios de cannabis.

Um ponto fundamental quando se aborda o uso de drogas é o padrdo de uso. Nesse
sentido, estima-se que algo em torno de 10% das pessoas que usam cannabis se tornardo
dependentes. Em relacdo a frequéncia do uso, a OMS desenvolveu uma classificacdo para
facilitar a intervencgdo e pesquisa do uso de drogas. Assim, sdo considerados usuarios pesados
pessoas que utilizaram determinada droga diariamente nos dltimos trinta dias. J& o usuario
moderado utilizou drogas semanalmente, mas ndo todos os dias, durante o ultimo meés.
Finalmente, o usuario leve utilizou drogas no ultimo més, mas o consumo foi menor que uma
vez por semana (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2014).

Assim, a grande maioria dos usuarios faz uso leve ou moderado de cannabis parecem
ndo apresentar sintomas de dependéncia (HALL, 2015). Tendo em vista (i) o grande nimero
de usuarios de cannabis no mundo (UNODC, 2018), (ii) o crescente processo de legalizacédo
desta droga em varios paises (UNODC, 2018), (iii) a falta de consenso entre os estudos sobre
0s impactos no funcionamento cognitivo (BROYD, 2016), especificamente em relagéo as FE
(COHEN & WEINSTEIN, 2018), (iv) a escassez de estudos com usuarios recreativos
(COHEN ET AL, 2017; GRIFFITH-LENDERING, 2012; MORENO ET AL, 2012) e (v) 0s
resultados contraditérios destes, torna-se fundamental investigar quais os impactos nas FE em
pessoas que ndo fazem o uso diarios desta droga. Assim, o objetivo deste estudo foi investigar
possiveis déficits em usuarios moderados (ndo diarios) cronicos (no minimo um ano de uso)
de cannabis, sem sintomas de dependéncia, em tarefas que avaliam o FE e seus
subcomponentes, tomada de decisdo e tracos de impulsividade através de um estudo
transversal e quantitativo utilizando testes neuropsicologicas e instrumentos de auto relato
para avaliagdo dos construtos. A amostra se constituiu de estudantes da Universidade Federal
de Pernambuco (UFPE). As avaliagfes foram individuais e ocorreram no Laboratério de
Neurociéncia Cognitiva localizado na UFPE.
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O conteldo da presente dissertacdo esta organizado como se segue. No capitulo | serdo
delineados alguns modelos de FE que foram desenvolvidos na neuropsicologia assim como o
modelo que sera adotado no presente estudo. Além disso, serdo discutidos alguns pontos
referentes a avaliacdo das FE em adultos, principais sintomas da chamada disfungéo executiva
e também pontos a serem levados em consideracdo neste tipo de avaliacdo. No capitulo |1
serdo discutidos pontos conceituais referentes a cannabis assim como o sistema canabindide e
suas funces e as possiveis interacdes entre cannabis e o sistema canabindide. No capitulo 11
serdo apresentados os trabalhos com diferentes métodos que se propuseram a investigar 0s
possiveis impactos do uso de cannabis nas FE. No capitulo 1V serdo apresentados 0s objetivos
do presente trabalho. Finalmente, no capitulo V e VI serdo apresentados os resultados e a
discussdo, como apontamentos de hipoteses em relacao aos resultados, limitacdes do presente

estudo e sugestdes para trabalhos futuros.
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2 FUNCOES EXECUTIVAS

Nessa sessdo serdo apresentados conceitos relacionados a area de investigacdo da
neuropsicologia cognitiva, além de uma pequena discussdo sobre modelos de funcbes
executivas, neurobiologia das funcbes executivas e tdpicos relacionados a avaliacdo das

fungdes executivas.

2.1 Neuropsicologia Cognitiva

A investigacdo sobre 0s processos executivos se enquadra no ambito da
neuropsicologia cognitiva, uma abordagem da Psicologia Cognitiva, compreendida em sentido
amplo. O objetivo da neuropsicologia cognitiva € a compreensdo da cognicdo a partir da
correlacdo dos processos cognitivos e comportamento com o funcionamento cerebral. Assim,
pode-se estudar de casos com individuos que sofreram lesdes cerebrais, populacdes expostas a
fatores de risco para o neurodesenvolvimento, como uso de drogas ou exposi¢cdo a agente
neurotoxicos (EYSENCK, 2017).

Coltheart (2001) apresenta alguns pressupostos da Neuropsicologia Cognitiva. O
primeiro deles é o pressuposto da modularidade cognitiva, a ideia de que a arquitetura mental
¢ composta por modulos especificos com “fungdes” especificas. Exemplos de mddulos
cognitivos seriam modulos para reconhecimento de face, processamento de linguagem falada
ou leitura da mente. Estreitamente conectado a esse primeiro pressuposto € a assuncao da
modularidade estrutural do cérebro humano, postulando-se que determinadas &reas ou
circuitos sdo responsaveis por func@es especificas. Assim, o giro fusiforme frequentemente é
apontado como area fundamental no reconhecimento de faces e o cortex pré-frontal como
sendo fundamental para as FE. Outro ponto defendido pelos neuropsicologia cognitiva é o da
uniformidade da arquitetura cognitiva entre os seres humanos. Aqui é postulado que o0s
modulos e areas responsaveis por esses modulos sdo 0s mesmos entre os individuos, nao
havendo variagdo no nivel individual, o que tornaria impossivel a generalizagdo de estudos
com individuos lesionados para a populacdo. Finalmente, outro pressuposto fundamental € o
da subtratividade, em que se defende que a partir de lesbes componentes cognitivos séo
subtraidos e ndo retornam ou sdo adicionados novos. Assim, apesar de individuos adotarem

estratégias compensatorias quando sofrem déficits, os mddulos nédo sdo substituidos.

2.2 Modelos de Funcdes Executivas
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Em relacdo as FE, apesar de ainda ser um conceito elusivo (JURADO & ROSSELLI,
2007), existe um consenso de que essas habilidades sdo fundamentais para o funcionamento
pessoal, social e profissional (BAILEY, 2007; BORELLA ET AL. 2010; BROWN &
LANDGRAF 2010; DAVIS ET AL. 2010; DUNCAN ET AL. 2007; GATHERCOLE ET AL.
2004). Assim, em um ambiente com constante transformacdo, mudanca de perspectiva é
fundamental para adaptacéo a situacOes variadas e inibir respostas inapropriadas. Portanto, as
funcBes executivas medeiam a habilidade em organizar pensamentos em comportamentos

direcionados a metas, sendo, portanto, fundamental para o sucesso em varias areas.

No desenvolvimento da neuropsicologia, varios modelos de FE e suas relagdes com o
cortex pré-frontal foram desenvolvidos (CHAN ET AL, 2008). Assim, no modelo de Luria
(1966, 1973), o cérebro seria composto por trés unidades fundamentais. A primeira unidade
estaria localizada no tronco cerebral e se relacionaria com aspectos como vigilia e ativacdo
cortical, além de outras funcfes necessarias a sobrevivéncia. Uma segunda unidade estaria
localizada nos lobos temporais, parietais e occipitais, se relacionando com o processamento de
informac@es. Finalmente, uma terceira unidade estaria localizada no cortex pré-frontal (CPF),
se relacionando com planejamento, raciocinio e tomada de decisdo. Assim, a partir desta
teoria, € esperado que danos no cOrtex pré-frontal afete programas comportamentais
complexos e a analise e julgamento de consequéncias do préprio comportamento. Assim, uma
lesdo no encéfalo poderia levar a uma substitui¢do destes mecanismos complexos por habitos
ou programas mais béasicos e simples, com a possivel consequéncia de comportamentos

inapropriados e resultados indesejados.

No modelo de FE de Norman and Shallice (1986), o modelo do Sistema Supervisor
Atencional, existiriam dois sistemas cerebrais. O primeiro se relaciona com tarefas rotineiras,
habitos aprendidos e automaticos. J& o segundo se relacionaria com tarefas que envolvem,
segundo os autores, cinco tipos de situacbes em que a ativagcdo do comportamento rotineiro
ndo seria suficiente para um desempenho 6timos: (1) que envolvem planejamento ou tomada
de decisdo; (2) que envolvem correcdo de erros ou solucdo de problemas; (3) onde as
respostas ndo sdo bem aprendidas ou contém novas sequéncias de acgdes; (4) onde o perigo é
previsto e (5) na qual requerem a superacdo de uma forte resposta rotineira ou resisténcia a
tentacdo. Num desenvolvimento mais recente da teoria, os autores aplicaram esse modelo em
situacdes que exigem desempenho em multitarefa na vida cotidiana. Segundo eles, as oito
caracteristicas do comportamento multitarefa : (1) variadas tarefas distintas para um individuo

completar; (2) periodo de alternagdo para um bom desempenho; (3) engajamento em apenas
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uma tarefa em um intervalo de tempo especifico; (4) interrupcdes imprevistas e resultados
inesperados; (5) intencdes atrasadas para o individuo retornar a uma tarefa que ja estd em
execucdo e ndo é sinalizado diretamente pela situacdo; (6) tarefas que exigem diferentes
caracteristicas; (7) metas proprias com o0s quais o individuo decide por si préprio o que
constitui desempenho adequado e (8) nenhum feedback imediato sobre o desempenho do
individuo. De acordo com os autores, nenhuma tarefa usada em laboratorio acessa todos esses

componentes do comportamento multitarefa em casos clinicos.

J4 no modelo de Stuss and Benson (1986), trés sistemas interagiriam para o
monitoramento do comportamento dos individuos. O primeiro sistema se relacionaria
fundamentalmente com o estado de ativacdo cortical, assim se relacionando com o estado de
consciéncia, sendo responsavel pelo estado de vigilia. O segundo sistema seria responsavel
pelo estado de alerta por um curto periodo de tempo a estimulos externos. Finalmente, ficaria
encarregado de usar informacdes para a solucéo de problemas, tomada de deciséo e raciocinio.
As areas relacionadas respectivamente a cada um desses sistemas sdo 0 sistema de ativacao
reticular anterior (SARA), o sistema talamico de projecdo difuso e o sistema de abertura
frontotalamica. Os autores defendem que diferentes sub habilidades s&o correlacionadas com
diferentes areas, como: atencdo sustentada (area frontal direita), concentracdo (&rea cingulada)
inibicdo (cortex pré-frontal dorsolateral), flexibilidade (area pré-frontal dorsolateral e medial).
Danos nessas areas seriam semelhantes ao que poderia ocorrer com danos ao Sistema

Supervisor Atencional, no modelo de Shallice.

Outro modelo é o de negligéncia do objetivo de Duncan (1986). Segundo o autor,
objetivos ou sub objetivos sdo fundamentais para 0 comportamento humano. Assim, propoe
que o comportamento humano seja orientado por objetivos e varios sub objetivos. Tais
objetivos sdo formulados, armazenadas e verificados para um comportamento ideal frente aos
sub objetivos internos e as demandas externas do ambiente. Assim, umas das principais
funcOes dos objetivos é impor uma estrutura para 0 comportamento, controlando a ativagao ou
inibicdo de programas que facilitem a concluséo da tarefa. A importancia dos lobos frontais
no estabelecimento de metas e submetas se d& na observagdo de que frequentemente
individuos com disfuncBes executivas sdo incapazes de se organizar e controlar seu
comportamento para atingi-las, frequentemente se comportando de maneira aleatério ou

inconsequente

O modelo de memoria de trabalho de Goldman-Rakic (1992) foi desenvolvido com

base em estudos em animais. Segundo o autor, o cértex pré-frontal é a area responsavel pela
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memoria de trabalho e seria dividido em varias sub-regifes que Sd0 responsaveis por
diferentes tipos de memdria de trabalho (por exemplo, espacial e seméntica). O cortex pré-
frontal cumpre estas funcGes através de duas vias reciprocas, de inibicdo e excitacdo, que se
conectam as areas posteriores do cérebro. Como exemplo, a regido pré-frontal responsavel por
caracteristicas dos objetos esta diretamente conectada as &reas posteriores do cérebro que se
especializam no processamento das caracteristicas fisicas dos objetos, assim excitando
informacdes Uteis e inibindo informacdes desnecessarias, portanto fornecendo conhecimento

atualizado ao individuo para se adaptar a diferentes demandas do ambiente.

Ja modelo de Damasio (DAMASIO, 1995; DAMASIO, GRABOWSKI, FRANK,
GALABURDA, & DAMASIO,1994) enfatiza o papel do lobo frontal na tomada de deciséo.
Damasio (1995) apresentou a chamada hipotese dos marcadores somaticos para explicar as
deficiéncias comuns (ou seja, mudanca dramatica de personalidade, problemas emocionais e
interpessoais) visto em individuos apds danos no coértex frontal ventromedial. Segundo
Damasio, emocOes sdo mediadas pelas regides pré-frontais, através dos complicados elos

entre areas corticais e subcorticais.

O elo cortical envolve o cortex ventromedial e os elos subcorticais envolvem o nucleo
mediodorsal do tdlamo, amigdala e hipotdlamo. Segundo os autores, pacientes com danos no
cortex frontal ventromedial sdo incapazes de relacionar comportamentos inadequados com um
sinal somatico(corporal) relacionado a emocdo, mesmo que eles possam compreender as
implicacbes de tais comportamentos. Consequentemente, esses pacientes mostrardo
dificuldade em regular seus comportamentos pela incapacidade do uso de marcadores

somaticos relacionados a emocdo, apresentando uma “miopia” para consequéncias

(DAMASIO, 1995).

A hipotese dos marcadores somaticos atribui a incapacidade desses pacientes de tomar
decisdes vantajosas na vida real a um defeito em um mecanismo emocional que rapidamente
sinaliza as possiveis consequéncias de uma acgéo e, assim, auxilia na selecdo de uma resposta
vantajosa. Privados desse sinal emocional, esses pacientes ndo realizam uma analise custo-
beneficio de inimeras opcbes disponiveis, muitas vezes conflitantes, envolvendo
consequéncias imediatas e futuras. Essa deficiéncia degrada a velocidade da escolha e também
influencia a qualidade da escolha, isto €, os pacientes podem escolher de forma desvantajosa
(DAMASIO ET AL, 1996).
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Neste modelo, emocdo é definida como uma colecdo de mudancas nos estados do
corpo e do cérebro desencadeados por um determinado objeto ou evento (DAMASIO 1994,
1999). Essas modificacBes vao desde mudancas no ambiente interno e visceras, que podem
ndo ser perceptiveis para um observador (por exemplo, liberacdo enddcrina, frequéncia
cardiaca, contracdo da musculatura lisa) até alteragdes no sistema musculoesquelético que
podem ser Obvias para um observador (por exemplo, postura, expressdo facial,
comportamentos como congelamento, fuga e luta). Estados somaticos podem ser

desencadeados por indutores primarios ou secundarios.

Os indutores priméarios sdo estimulos inatos ou aprendidos que causam estados
agradaveis ou aversivos. Uma vez presentes no ambiente imediato, eles automaética e
obrigatoriamente induzem respostas somaticas. Além disso, indutores primarios também sédo
conceitos ou conhecimento que através da aprendizagem podem automaticamente e
obrigatoriamente provocar respostas, como ouvir que ganhamos ou perdemos algo. Os
indutores secundarios, por outro lado, sdo cognicdes geradas pela recordacdo de um evento
emocional pessoal ou hipotético, ou seja, pensamentos e memarias do indutor primario, que
quando trazidos para a memoria de trabalho induzem estados somaticos (BECHARA &
DAMASIO, 2005).

Para os autores, a amigdala é um substrato critico no sistema neural necessario para
desencadear estados somaticos dos indutores primarios. Ja o cortex pré-frontal ventromedial
(CPFvm) é um substrato critico no sistema neural necessario para desencadear estados
somaticos indutores secundarios. Os marcadores somaticos teriam um papel evolutivo
fundamental na sobrevivéncia da espécie e no desenvolvimento de tecnologias sociais, como
cooperacdo, que envolvem potenciais perdas e ganhos. Nesse sentido, destacou-se a
importancia das emocdes na tomada de decisdo (BECHARA & DAMASIO, 2005).

Os achados dos autores apontaram consistentemente déficits na toma de deciséo em
pacientes com lesdes no CPFvm. Em relacdo a tomada de decisdo em individuos usuarios de
drogas, evidéncias tém se acumulado de que pessoas com transtornos por uso de varias
substancias, como cocaina, heroina e cannabis apresentam um déficit nesse ambito da
cognicdo em relacdo a ndo-usuérios (KOFFARNUS & KAPLAN). No presente trabalho sera
usado esse modelo na avaliacdo da tomada de decisdo, como sera observado posteriormente.
Uma ilustracdo das areas cerebrais lesionados nos sujeitos estudados por Damaésio pode ser

observada na figura.
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FIGURA 2 - Areas lesionadas sobrepostas de pacientes estudados por Damasio.

Fonte: Bechara e Damasio (2005).

Finalmente, outro modelo é o da unidade/diversidade das FE, que sera utilizado neste
trabalho. Justifica-se a escolha desse modelo pelas evidéncias de varios estudos apontando
que o construto das FE parece ter uma natureza unitaria e diversa, encontrando-se uma
correlacdo substancial entre os trés componentes das FE, mas que néo é perfeita (FRIEDMAN
ET AL., 2011; ROSE, FELDMAN, & JANKOSWKI, 2011; VAUGHAN & GIOVANELLO,
2010).
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Em um estudo classico, que forneceram evidéncias iniciais apoiando essa perspectiva,
Miyake et al. (2000) aplicaram nove instrumentos frequentemente utilizados para avaliacéo de
FE que teoricamente avaliavam trés construtos frequentemente postulados como constituindo
as FE (inibicdo, memodria de trabalho e flexibilidade cognitiva) em uma amostra de 137
estudantes. Inicialmente, os autores realizaram uma analise fatorial confirmatoria indicou que
0s escores nos testes avaliando os trés construtos foram moderadamente correlacionadas entre
si, mas poderiam ser claramente agrupados separadamente. Além disso, realizaram uma
modelagem de equacgdes estruturais que sugeriu que as trés funcbes contribuem
diferencialmente para o desempenho em tarefas executivas complexas que requerem
processos como organizagédo e planejamento. Uma ilustracdo do modelo usado pelos autores

para analise fatorial confirmatdrio pode ser observada na Figura 3.

FIGURA 3 - Modelo usado por Miyake (2000) para analise fatorial confirmatdria e extracdo

dos fatores que compdem as FE.
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M. DE TRABALHO

Tone Monitoring

Letter Memory

Antisaccade

Stroop

Fonte: adaptado de Miyake et al (2000).

Outros estudos foram desenvolvidos utilizando os achados iniciais a partir desse
modelo (MIYAKE & FRIEDMAN, 2012) Assim, utilizando métodos da genética do
comportamento, psicologia e neurociéncia, estes estudos apresentam uma boa quantidade de
evidéncias sugerindo que as FE executivas podem ser agrupadas em trés fatores, quais sejam:

FE Comum, habilidades de mudanca especifica (flexibilidade cognitiva) e habilidades de
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atualizacao especifica (memoria de trabalho). O componente comumente chamado de controle
inibitorio esta contido no fator FE comum, mas tal fator ainda tem contribuicdes, em sua

variancia, de tarefas de flexibilidade cognitiva e memoria de trabalho.

Assim, este modelo da unidade/diversidade das FE defende a existéncia de sub
habilidades que constituem as FE e sdo necessarias para processos cognitivos mais complexos
que tem como base esses processos mais basicos. Assim, fungdes executivas (FE) sdo
definidas como um conjunto de habilidades que se relacionam com nossa capacidade de
resolver problemas, tomar decisdes e raciocinar de maneiro l6gica (DIAMOND, 2013;
MIYAKE & FRIEDMAN, 2012).

Em comum a todos os componentes das FE ha a capacidade de manter ativamente
objetivos de tarefas e informagdes relacionadas a metas e usar tais formagdes para facilitar o
processamento de nivel inferior (FE Comum) (MIYAKE & FRIEDMAN, 2012). O modelo da
unidade/diversidade das funcBes executivas € principalmente descritivo, apontando
agrupamento de escores em fatores, a partir do desempenho dos sujeitos e as correlacdes
encontradas em varias tarefas de funcionamento executivo (MIYAKE ET AL, 2000).
Entretanto, muitas pesquisas foram desenvolvidas tendo como base esse modelo, 0 que
permitiu o desenvolvimento de possiveis mecanismos de funcionamentos dos varios

componentes encontrados.

O primeiro fator, fungdes executivas comum (common executive function) reflete as
diferencas individuais na capacidade de manter e gerenciar metas e usa-las para influenciar o
processamento em andamento (FRIEDMAN ET AL., 2008; GUSTAVSON, MIYAKE,
HEWITT, & FRIEDMAN, 2015; MIYAKE & FRIEDMAN, 2012). Segundo os autores, esta
manutencdo e implementacdo de metas € um requisito geral de todas as tarefas de FE e pode
ser particularmente importante para tarefas de inibicao, nas quais o principal requisito é evitar
respostas fortes e prepotentes ou informacdes conflitantes (FRIEDMAN & MIYAKE, 2017).
Assim, esse fator, relacionado ao controle inibitorio, se refere a habilidade de controlar nossos
comportamentos, pensamentos, emocOes e atencdo com o objetivo de suplantar tendéncias
internas ou externas. Tal processo permite adequar o comportamento a diversas situacées em
gue se faz necessario. Esta relacionado, além disso, a capacidade de inibir a interferéncia
sobre algum estimulo especifico que queiramos destacar em uma miriade de estimulos e
suplantar pensamentos e memorias indesejaveis, interferéncia proativa de informagdes
adquiridas mais cedo ou interferéncia proativa de informacgdes adquiridas mais tarde
(DIAMOND, 2013).
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Em relacdo ao fator especifico de memoria de trabalho (updating), tarefas relacionadas
a esse fator exigem constantemente a substituicdo de informagdes na memoria de trabalho.
Um aspecto importante dessas tarefas € que essa atualizacdo ocorre apenas para algumas
informacdes, enquanto outras informacdes devem ser mantidas. Assim, a variancia desse fator
em estudos psicométricos pode estar relacionada a precisdo do processo de atualizagdo
(FRIEDMAN & MIYAKE, 2017). Tal processo se relaciona a capacidade de armazenar e
assimilar informacdes apresentados ou resgatar informacdes armazenadas e manipular essas
informacdes com o objetivo de utiliza-las de forma eficiente na solucdo de problemas. E
distinguida entre memoria de trabalho verbal e ndo-verbal. E necessaria para realizar a leitura
de textos, fazer operacbes matematicas de cabeca, reorganizar uma lista de compras ou fazer
uma ligacéo telefonica. Assim, a memdria de trabalho se caracteriza como um processo que
envolve manipulacdo de itens que ndo estdo presentes no ambiente para o alcance de um
objetivo (DIAMOND, 2013).

Em relacdo ao fator especifico de flexibilidade cognitiva (shifting), tarefas
relacionadas a esse fator exigem a selecdo e a aplicacdo do conjunto de regras, mas também a
substituicdo rapida destes conjuntos de regras ou metas (FRIEDMAN & MIYAKE, 2017).
Postulou-se que a velocidade dessa substituicdo de meta seja uma diferenca individual
relacionada a variacao especifica nesse fator (MIYAKE & FRIEDMAN, 2012). Além disso,
dado as caracteristicas especificas dos mecanismos propostos, observa-se que provavelmente
existird uma relacdo negativa entre FE comum e flexibilidade cognitiva, o que foi confirmado
em alguns estudos (RECENTLY ET AL, 2014).

Este processo se relaciona a capacidade de mudar nossa mentalidade em funcéo de
circunstancias mutantes em nosso ambiente que demandam uma mudanca de perspectiva ou
de estratégia para o alcance de resultados positivos e, assim, é uma fungéo relacionada a nossa
capacidade se nos adaptarmos ao nosso meio. Dois aspectos relacionados a flexibilidade
cognitiva se referem a habilidade de alterar mentalmente a visualizagdo de um objeto
(visualizar mentalmente algum objeto de outro ponto no espaco) e também com a habilidade
de sentir empatia com outros individuos se colocando no lugar deles (“enxergar pelos olhos de
outras pessoas”). Tal capacidade ¢ estreitamente relacionada com as duas citadas
anteriormente pois € necessaria a supressdo de determinadas informacdes (inibi¢do cognitiva)
e 0 acesso a novas formas de solucdo de problemas (memoria de trabalho) para que ocorra
flexibilidade cognitiva (DIAMOND, 2013).



25

Em estudos genéticos utilizando o modelo de Friedman (2011) no nivel de variaveis
latentes, encontrou-se que todos os componentes das FE apresentam altos indices de
herdabilidade (acima de 75%), tanto no nivel das FE Comuns como dos componentes
individuais (FRIEDMAN ET AL., 2008). Além disso, encontrou-se que medidas puramente
cognitivas de FE utilizando esse modelo predizem comportamentos clinica e socialmente
importantes, notadamente o componente de controle inibitério (FRIEDMAN ET AL., 2007,
2011; YOUNG ET AL., 2009). Estudos longitudinais com esse modelo sugerem uma grande
estabilidade nessas habilidades, com uma abrangéncia de até 14 anos (FRIEDMAN ET AL.,
2011; MISCHEL ET AL., 2011; MOFFITT ET AL., 2011).

Varios autores diferenciam o conceito de FE como sendo constituido de um grupo de
FE frias (como memoria de trabalho e planejamento, por exemplo) e um grupo de FE quentes
(que envolvem situacdes de julgamento e tomada de decisdo em situacGes de risco, por
exemplo) (ZELAZO AND CUNNINGHAM, 2007; ZELAZO ET AL., 2010). Além disso, na
literatura sobre FE aponta-se que, além dos componentes basicos desses processos (memdria
de trabalho, flexibilidade cognitiva, inibicdo do comportamento), existe também uma classe
de FE complexas, como tomada de decisdo, planejamento e raciocinio l6gico (DIAMOND,
2013).

Um construto intimamente relacionado ao de FE, segundo alguns autores, é o de
impulsividade (Bickel, 2007). Assim, a impulsividade se relaciona com comportamentos que
sdo expressos de forma prematura, riscos indevidos, pouco planejados e resultam em
consequéncias indesejadas. Em pesquisas sobre este construto, pode-se concebé-lo como
sendo multidimensional, se constituindo de desinibi¢cdo do comportamento, impulsividade por
déficit de atencdo, impulsividade por reflexo e escolha impulsiva (PATTON ET AL., 1995).
Conceitualmente, observa-se o contraste entre a definicdo de impulsividade e FE, podendo-se
defender que tais construtos sdo antipodas (BICKEL, 2007), constituindo-se como um

continuo impulsividade-controle cognitivo.

A impulsividade é um traco que estd presente em Varios transtornos, notadamente
transtornos de personalidade, transtorno bipolar e transtornos por uso de substancias. Nesse
sentido, sugeriu-se que 0 mesmo mecanismo neurobioldgico estaria alterado em todos estes
transtornos. A impulsividade pode ser avaliada usando instrumentos de autorrelato ou tarefas
comportamentais (MOELLER et al, 2001). Nos seus estudos sobre esse traco, Patton et al
(1995) encontrou que os componentes da impulsividade podiam ser agrupados como

impulsividade por ndo planejamento, impulsividade motora e impulsividade cognitiva
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(MALLOY-DINIZ, 2000). Dois neurotransmissores relacionados a impulsividade foram a
dopamina e a serotonina, o que pode se relacionar a alteragdes neuroquimicas que ocorrem em
varios transtornos psiquiatricos, como os supracitados (ARCE E SANTISTEBAN, 2006).

Nesse sentido, defendeu-se que componentes da impulsividade podem ser entendidos
como antagbnicos a componentes das FE. Assim, dimensdo da impulsividade/desinibi¢do do
comportamento pode ser compreendida como oposta a componente inibicdo do
comportamento impulsividade por déficit de atencdo pode ser compreendida como antagbnico
do componente de atencdo. Ja a impulsividade por reflexo pode ser compreendida como
oposta ao componente planejamento e, finalmente, escolha impulsiva pode ser entendida
como antag6nica a componente valoracdo de eventos futuros. A compulsividade, um traco
relacionado a impulsividade, parece ser antagdénico de flexibilidade cognitiva (BICKEL,
2007). Alguns estudos empiricos encontraram correlagcbes negativas nos resultados de
medidas de impulsividade e desempenho executivo (MALLOY-DINIZ ET AL. 2007; CF.
WEATHERLY AND FERRARO 2011), apoiando essa perspectiva. Assim, quanto melhor era
desempenho dos individuos em tarefas que visavam avaliar o funcionamento executivo,
menor eram os niveis de impulsividade dos sujeitos avaliados. Um resumo dos modelos de FE
pode ser visto no Quadro 1, assim como seus autores e os testes derivados diretamente da

teoria, quando foi o caso.

Quadro 1 - Modelos de fungdes executivas.

Autor (Ano) Modelo Instrumentos
Luria (1966, 1973) Teoria das trés unidades Fist-Edge-Palm Teste o
cerebrais Reciprocal Motor

Programme Test.

Norman and Shallice (1986) | Sistema Supervisor Atencional Six Elements Test e 0
Hayling Sentence
Completion Test.

Stuss and Benson (1986) | Sistemas de Monitoramento do | ROtman-Baycrest Battery to

Comportamento Investigate Attention
Duncan (1986) Negligéncia do Objetivo Goal-Management Training
Goldman-Rakic’s (1992) Memoria de trabalho | = --mmemeeeee-

Damasio Hipdtese dos Marcadores Iwoa Gambling Task
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Somaticos

Myiake (2000) Unidade/Diversidade | = ——oommoeemv

Fonte: o autor (2020)

2.3 Neurobiologia das Fungdes Executivas

Varios modelos de funcionamento dos lobos frontais foram desenvolvidos em décadas
de pesquisas em neuropsicologia, inicialmente com pacientes lesionados e posteriormente
com estudos de neuroimagem (CHAN ET AL, 2008). Por um longo tempo, o lobo frontal foi
identificado como a area que correspondia ao substrato neural das habilidades cognitivas
(JURADO & ROSSELI, 200). Areas frontais frequentemente relacionadas as funcoes
executivas sdo ilustradas na Figura 4. Entretanto, apesar dessas areas serem bastante
importantes para um bom funcionamento executivo, varios trabalhos de revisdes sistematicas,
metanalises e estudos experimentais apontaram outras areas que se correlacionavam com as
habilidades executivas, incluindo areas parietais e subcorticais (ALVAREZ & EMORY,
2006; CHUNG ET AL, 2008; COLLETE & VAN DER LINDEN; COLLETE ET AL, 2006;
NOWRANGI ET AL, 2014; SALMON & COLLETE, 2005; WAGER & SMITH, 2003;
WAGER ET AL 2004). Como podemos observar na Figura 5, ndo se pode restringir

unicamente aos lobos frontais o substrato neural do funcionamento executivo.
FIGURA 4 - Areas relacionadas as FE.
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FIGURA 5 - Conex0es de areas frontais com outras areas corticais e subcorticais.
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Com o objetivo de investigar as bases neuroanatdmicas das FE, Chung, Weyandt &
Swentosky (2014) realizaram uma revisdo sistematica. Assim, em relacdo a estudos de
neuroimagem estruturais, destacaram que varias areas frontais e parietais foram
correlacionadas ao funcionamento executivo. Na maioria dos estudos revisados, encontrou-se
que uma maior ativacdo do cortex pré-frontal dorsolateral (CPFDL) e em &reas parietais (por
exemplo, giro superior parietal) foram associadas a um melhor desempenho executivo em
tarefas como Stroop, tarefas de memoria de trabalho e Wisconsin Card Sorting Test (WCST).

Ainda em relacdo a estudos estruturais, Yuan e Raz (2014) realizaram uma metanalise
sobre a relacdo entre as FE e o cortex pré-frontal, num total de 41 estudos e 3272 sujeitos. Em
seus resultados, os autores encontraram que um maior volume e espessura do cortex pré-
frontal foram associados a um melhor desempenho nas tarefas de funcionamento executivo.
Além disso, tamanhos de efeitos estatisticamente significativos foram encontrados nas areas
laterais e mediais, mas nao nas areas orbitais. Assim, estes resultados apontam para “quanto
mais, melhor”, em relagdo a densidade e volume frontal, no seu relacionamento com o

funcionamento executivo (YUAN & RAZ, 2014).
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Estudos de neuroimagem funcional (GOETHALS ET AL., 2004; LAZERON ET AL.,
2000; MORRIS, AHMED, SYED, & TOONE, 1993) utilizando tarefas como Teste de Cartas
de Wisconsin, Torre de Handi, Torre de Londres e Teste de Stroop demonstraram uma grande
ativacdo no CPFDL, cértex cingulado anterior (CCA), giro supramarginal (GSM) e angular e
cortex pré-frontal (CPF) direito e esquerdo, sugerindo que estas areas estariam relacionadas as
FE.

Além de estudos sobre o funcionamento geral das FE, realizou-se também uma revisédo
em relacdo as areas relacionada aos diversos componentes das FE (inibicdo, memoria de
trabalho e flexibilidade cognitiva) (CHUNG ET AL, 2014). Tais pesquisas se propuseram a
investigar os correlatos neurais das sub habilidades executivas (inibicdo, memoria de trabalho
e flexibilidade cognitiva) utilizando o método de subtracdo baseado em tarefas.

Na inibicdo encontrou-se que diferentes areas se correlacionaram a diferentes tarefas
de inibicdo comportamental, o que converge com a conceituagédo de alguns pesquisadores que
definem a inibicdo como se constituindo varios processos, como inibicdo motora, inibicédo
cognitiva, controle de interferéncia e inibicdo motivacional (FRIEDMAN & MIYAKE, 2004).
Areas comuns a todas as tarefas de inibicdo foram o cortex pré-frontal ventrolateral e giro
frontal inferior (CHUNG ET AL, 2014).

No caso da a memdria de trabalho, varias areas frontais (principalmente o CPFDL) e
areas parietais se correlacionaram com o desempenho em vérias tarefas (BLEDOWSKI ET
AL., 2010). Em uma metanalise, o cdrtex parietal posterior parecia estar implicado com todas
as tarefas que demandavam essa funcdo (WAGER E SMITH, 2003).

Em relacdo a flexibilidade cognitiva, encontrou-se que varias regides frontais, parietais
e subcorticais foram relacionadas a este componente. Em resumo, varias areas parecem estar
implicadas com essa habilidade, ndo sendo viavel correlaciona-la com uma area especifica.
Entretanto, frequentemente € citado a ativacdo do coOrtex parietal nessas tarefas (GURD ET
AL., 2002; WAGER, JONIDES, & READING, 2004; ZAKZANIS ET AL., 2005). Em uma
metanalise (WAGER, JONIDES, & READING, 2004) que utilizou 31 estudos, encontrou-se
que o cortex pré-frontal medial, cortex pré-motor, sulco bilateral posterior intraparietal, sulco
bilateral anterior intraparietal e regido occipital esquerda foram associados a flexibilidade

cognitiva.

Collete et al (2005), a partir do modelo de Myiake et al (2000), utilizaram tomografia
por emissdo de pdsitrons com analises de conjungdes para componentes das FE. Nos
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resultados, encontraram que areas ativadas em todas as tarefas foram o sulco direito
intraparietal, o giro superior parietal esquerdo e o cortex pré-frontal lateral esquerdo. Memoria
de trabalho se correlacionou com rede neural bilateral, incluindo areas cerebrais anteriores e
posteriores. Flexibilidade cognitiva se relacionou com ativacdo parietal e com atividade no
giro medial esquerdo e giro inferior frontal. Algumas areas pré-frontais foram especificamente

associadas com processos inibitorios.

Em relacdo aos neurotransmissores envolvidos no FE, Logue e Gould (2014) fizeram
uma revisdo sobre quais os envolvidos no funcionamento executivo, analisando 0s
componentes de atencdo, inibicdo, aprendizagem reversa e flexibilidade cognitiva. A
dopamina parece influenciar os processos cognitivos relacionados as FE de diferentes
maneiras dependendo de qual area e neurocirtuitaria do cértex pré-frontal medial (CPFm) e do
cortex orbitofrontal (COF) ela atua. No CPFm se relaciona a flexibilidade cognitiva e atencéo,
como niveis maiores deste neurotransmissor se relacionando com melhor desempenho em
varias tarefas. J& no COF, ndo mostrou implicagdo com inibi¢&o de resposta ou aprendizagem
reversa (HERSHEY ET AL. 2004; ZAVITSANOU ET AL. 1999). A Figura 6 ilustra a

inervacdo dopaminérgica em um cérebro de primata.

FIGURA 6 - Inervacdo dopaminérgica no cortex pré-frontal em um cérebro de primata.
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Fonte: Fuster (2015).
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Ao contrario da funcéo especifica da dopamina no CPFm e COF, a norepinefrina (NE)
ou adrenalina parece exercer um papel em todos os processos envolvendo o funcionamento
executivo, nessas areas. Esses achados podem relacionar-se a funcdo de excitacdo e
estabelecimento de um nivel de ativacdo basico do cértex, conectados a dopamina. Além
disso, encontrou-se que os receptores de NE que sé&o ativados dependem do estado de ativagao
do individuo, o que condiciona o efeito otimizador deste neurotransmissor ao ambiente e
estado do individuo (COOLS ET AL., 2008; VAZQUEZ-BORSETTI ET AL, 2011).

Em relacdo a serotonina, encontrou-se que no COF ela foi implicada na inibicdo do
comportamento e aprendizagem reversa. Baixos niveis deste neurotransmissor tiveram
conexdo com déficits de desempenho nessas habilidades. JA no CPFm a serotonina ndo parece
desempenhar um papel na flexibilidade cognitiva e atencdo (CLARKE ET AL. 2004;
CLARKE ET AL. 2005; CLARKE ET AL. 2007; LAPIZ-BLUHM ET AL. 2009).

Ja 0s neurotransmissores colinérgicos, que exibem duas classes de receptores
(nicotinicos e muscarinicos) encontrou-se que exerciam um papel na atencdo, inibicdo do
comportamento, flexibilidade cognitiva e aprendizagem reversa, em humanos e animais. Tais
efeitos foram encontrados em funcdo da interacdo destes neurotransmissores e 0s sistemas
dopaminérgicos, serotoninérgicos e o da epinefrina, tanto no CPFm quanto no COF
(DECAMP ET AL. 2011; DEMETER AND SARTER 2013; LEVIN ET AL. 2006).

2.4 Avaliacao das Fungdes Executivas em Adultos

Instrumentos frequentemente utilizados pelos neuropsicélogos para avaliacdo das FE
incluem ferramentas psicométricos, como por exemplo escalas de autorrelato sobre fungdes
como memoria ou funcionamento executivo, tarefas comportamentais e ferramentas de
neuroimagem. Os instrumentos de autorrelato podem ser respondidos pelos probandos ou por
terceiros. A Escala de Avaliagdo de DisfuncBes Executivas de Barkley e Questionario de
Falhas Cognitivas sdo usadas com essa finalidade. As tarefas comportamentais incluem testes
como o Teste de Stroop, Teste dos Cinco Digitos, Teste de Cartas de Wisconsin. A
ferramentas de neuroimagem podem ser estruturais ou funcionais, sdo exemplos a ressonancia

magnética funcional e tomografia por emissdo de pdésitrons.

Pontos relevantes em relagdo aspectos psicométricos da avaliacdo das FE sdo

levantados por Strauss et al. (2006). O primeiro deles se refere ao reconhecimento de que,
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apesar de serem fundamentais para as FE, os lobos frontais ndo séo as Unicas areas importante
para um bom funcionamento executivo, assim é incorreto classificar testes de FE como testes
de avaliacdo frontais. Outro ponto se refere a validade de construto dos testes
neuropsicoldgicos. Nesse contexto, a chamada “impureza da tarefa” se refere a incapacidade
de qualquer teste neuropsicoldgico avaliar somente um processo cognitivo isolado, pois estes
sdo totalmente relacionados. Além disso, fatores como estratégias de resolucdo de tarefas
diferentes e estado motivacional também influenciam no desempenho nestas tarefas. Outro
ponto, relacionado a chamada validade de construto, se refere a falta de estudos
especificamente com testes neuropsicoldgicos para a avaliagdo da magnitude em que estes
testes avaliam o que se propde a avaliar. Finalmente, outro ponto relacionado a validade séo
as baixas correlacdes obtidas com a aplicacdo de versdes diferentes de um mesmo teste em

momentos diferentes.

Outro ponto importante levantado pelos autores (STRAUSS ET AL. 2006) se refere a
confiabilidade dos testes neuropsicoldgicos. Nesse sentido, é apontado pelos autores a baixa
correlacdo em estudos de teste-reteste destes instrumentos, o que pode se dever justamente
pela natureza dos processos executivos (adaptacdo a novas situagdes). Entretanto, esta baixa
correlacdo limita a utilidade dos testes de FE em estudos longitudinais. Além disso, estas
baixas correlagdes limitam a aplicacdo destes instrumentos na realizacdo de diagnésticos, 0s
estabelecimentos de relacBes entre variados testes neuropsicologicos e a avaliacdo de
mudancas no desenvolvimento assim como também mudancas relacionadas a intervencées

neuropsicoldgicas.

Ainda em relacdo a avaliacdo das FE em adultos, Burgess (2003) apresenta uma
discussdo interessante sobre este topico. Segundo os autor, pesquisadores e clinicos levam em
conta variados aspectos quando realizam a avaliacdo das FE, que sdo o tempo, propriedades
psicométricas dos testes, expectativas, observacdes e teorias. Assim, o tempo é uma variével
que deve ser levado em conta na aplicacdo dos testes pois frequentemente é limitado, entdo
deve-se equilibrar o melhor custo beneficio em relagdo aos instrumentos utilizados e o0s
objetivos do estudo ou avaliagdo. Em relacdo as propriedades psicométricas dos instrumentos,
0 avaliador pode se basear principalmente neste aspecto (como correlagdo teste-reteste) para a
escolha dos testes. Ja em relacdo as expectativas, o avaliador pode escolher os instrumentos
utilizados em relacéo ao que ele espera encontrar de acordo com seus objetivos e a variavel de
interesse (como uma populagéo especifica, por exemplo). Outro ponto que pode ser levado em

conta pelo avaliador € o relato de terceiros sobre a condi¢do dos individuos, o que € bastante
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dificil de ser realizado em pesquisa, mas pode ser factivel com uso de alguns instrumentos
padronizados para este fim. Finalmente, as teorias sobre os determinados processos cognitivos
sdo o0 que mais frequentemente embasam a escolha do arsenal do neuropsicologo. Em um
estudo sobre os principais instrumentos utilizados pelos neuropsicologos clinicos na avaliagcdo
das FE (RABIN ET AL., 2005), obteve-se um resultado heterogéneo com diferentes
porcentagens de preferéncia, como pode-se observar na Quadro 2.

Quadro 2 - Principais instrumentos usados pelos neuropsicologos

Ranking Instrumento Porcentagem de
respondentes
1 WCST 75.5
2 ROCF 42.0
3 Halstead Category Test 40.1
4 Trail Making Test 39.8
5 COWAT 23.5
6 WAIS-R/WAIS-I11/WASI Block 22.8
Design
7 WAIS-R/WAIS-I1I 17.0
8 Stroop Test 16.8
9 WAIS-R/WAIS-III Picture 11.9
Arrangement
10 Porteus Maze Test 11.6

Fonte: Rabin et al. (2005)

Em outro estudo (BURGESS & ROBERTSON, 2006) os principais sintomas citados
pelos cuidadores e pacientes diagnosticados com disfuncdo executiva foram os apresentados
no quadro 3. Tais sintomas podem ocorrer isoladamente, mas € mais provavel que ocorram
conjuntamente, pela natureza interconectada dos varios sistemas cerebrais e pela frequente
necessidade de recrutamento de varios processos em variadas tarefas. Exemplos de
instrumentos utilizados pelos psicdlogos sé@o o Behavioural Assessment of the Dysexecutive
Syndrome (BADS) (WILSON ET AL., 1998), Cambridge Neuropsychological Test Automated
Battery (CANTAB) (ROBBINS ET AL., 1994), Cognitive Estimates Test (SHALLICE &
EVANS, 1978), Hayling and Brixton tests (BURGESS & SHALLICE, 1997), Multiple
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Errands Test (MET) (SHALLICE & BURGESS, 1991) e o lwoa Gambling Task (IGT)
(BECHARA ET AL, 1994).

Quadro 3 - Frequéncia de 20 dos sintomas mais comuns de disfuncdo executiva

Ranking Frequéncia

Pensamento abstrato pobre

Impulsividade

Confabulagéo

Planejamento pobre

Euforia

Sequenciamento temporal pobre

Falta de insight

Apatia

O©| O N| o o & W N

Desinibicéo social

10 Motivacéo variavel

11 Afeto superficial

12 Agressdo

13 Falta de preocupacao

14 Perseveracao

15 Inquietacao

16 Incapacidade de inibir respostas
17 Dissociacdo saber-fazer

18 Distraibilidade

19 Tomada de decisdo pobre

20 Falta de respeito pelas regras sociais

Fonte: adaptado de Burgess & Robertson (2006).

O BADS (WILSON ET AL., 1998) é uma bateria de testes destinada a prever as
dificuldades do dia-a-dia decorrentes da chamada sindrome disexecutiva. E constituido por
seis testes e um questionario que possui duas versdes, uma para ser preenchida pelo paciente e
uma por um avaliador. Estes testes foram projetados para ter alta validade ecolégica. O
CANTAB (ROBBINS ET AL., 1994), é uma bateria informatizada de 13 testes que avaliam
varios dominios cognitivos. No entanto, contém dois testes que avaliam FE, o ID/ED Shift e o
Stockings of Cambridge test. O Cognitive estimates test (SHALLICE & EVANS, 1978), €
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uma tarefa em que aos pacientes sdo questionadas 15 perguntas sobre magnitudes cotidianas.
O Hayling and Brixton tests (BURGESS & SHALLICE, 1997) sdo compostos por dois testes.
No primeiro, os probandos devem completar 30 sentencas em que a ultima palavra foi
omitida. Na primeira metade (condicdo de iniciacdo), eles completam as frases com uma
palavra que faz sentido. Ja na segunda metade (condicdo de inibicdo) eles tém que fornecer
uma palavra que ndo faz sentido no contexto da frase. No segundo teste, mostra-se ao
examinando um livro de estimulo de 56 paginas, uma pagina de cada vez. Todas contém 10
circulos com mesmo arranjo basico. Apenas um circulo é preenchido em cada pagina e o
paciente tem que prever onde sera a proxima posicdo preenchida, com base no que eles
observaram nas paginas anteriores. O lowa Gamblig Task (BECHARA ET AL, 1994) foi
desenvolvido com o objetivo de avaliar a tomada de deciséo, inicialmente em pacientes com
lesbes na area ventromedial do cortex pre-frontal (CPFVm), baseando-se na teoria dos
marcadores somaticos (DAMASIO ET AL, 1996). Os autores se fundamentaram na
observacdo de alteragdes no comportamento social e tomada de decisdo em pacientes com
lesdo no CPFVm que ndo apresentavam déficits em testes padrdes de inteligéncia, memoria de

trabalho e outros processos cognitivos.

Especificamente no Brasil, subtestes da Escala de inteligéncia Wechsler Para Adultos
(WAIS) (NASCIMENTO, 2005), Teste de Cartas de Wisconsin (WCST) (CUNHA et al.,
2005), Figuras Complexas de Rey (OLIVEIRA & RIGONI, 2010) e Teste dos Cinco Digitos
(OLIVEIRA et al., 2014) sdo bastante utilizados na avaliacdo neuropsicoldgica de FE de
adultos. A Escala de Inteligéncia de Weschler para Adultos (WAIS-111) (NASCIMENTO,
2005), é um dos mais importantes instrumentos para avaliacdo clinica de capacidade
intelectual de adultos. Contém varios subtestes que avaliam diversos dominios cognitivos,
inclusive processos executivos, entre eles memoria de trabalho, avaliada com o subtestes Span
de Digitos, no qual o probando precisa repetir uma série de digitos que é lida pelo avaliador,
primeiro na ordem ouvida e depois na ordem inversa. O WCST (CUNHA et al., 2005), é uma
simulacdo de jogo de cartas em que o examinando tem que entender as regras para ganha
dinheiro. Esse teste requer a habilidade de desenvolver e manter uma estratégia adequada de
resolucdo de problemas para atingir um objetivo futuro, avaliando diversos processos, entre
eles, a flexibilidade cognitiva. Nas Figuras Complexas de Rey (NASCIMENTO, 2005), o
examinando € requisitado a copiar uma figura e depois de alguns segundo reproduzi-la em
uma folha. Este teste avalia construtos como organizacdo perceptual, memoria visual e

processos executivos como organizagdo. Ja no Teste dos Cinco Digitos (OLIVEIRA et al.,
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2014) o examinando ¢é solicitado a ler digitos em quadrados, mas na ultima deve contar 0s
digitos, que sdo incongruentes com a quantidade de digitos apresentados. Esse teste avalia a
velocidade de processamento cognitivo, a capacidade de focar e reorientar a atencdo. Além

disso, pode-se calcular escores para flexibilidade cognitiva e controle inibitorio.

Em uma revisdo de instrumentos neuropsicolégicos utilizados na avaliagdo das FE,
Chan et al (2008) apontam ainda outros pontos relevantes: funcionalidade, validade ecoldgica
e validade etolégica. Em relacdo a funcionalidade, conceito se refere a participacdo do
individuo em na comunidade, na familia ou no trabalho. Assim, torna-se fundamental a
avaliacdo do FE executivo nestas dimensfes fundamentais na vida diaria dos individuos,
partindo da premissa que estes déficits podem ndo ficar evidentes em uma avaliagdo de tarefas
laboratoriais. Sobre a validade ecoldgica das tarefas e testes desenvolvidos, a importancia de
desenvolver tarefas que tenham semelhanca com os desafios enfrentados pelos individuos no
seu funcionamento diario. Finalmente, na questdo da validade etoldgica, torna-se fundamental
o reconhecimento do caréater evolutivo do cérebro, o que nos capacitou a sobrevivéncia no
ambiente ancestral. Assim, os modulos cognitivos que podemos ter desenvolvidos na histéria
evolutiva da espécie se relacionam com esse passado e serdo ativados de diferentes maneiras,

dependendo de pistas ambientais.

3 CANNABIS

Nessa sera apresentada uma visdo geral da cannabis, assim como um breve histérico do
uso de cannabis e uma pequena discussdo sobre epidemiologia do uso da cannabis. Além
disso, sera introduzido o sistema endocanabindide, a relacdo entre cannabis e o sistema

canabinoide e, finalmente, a relacdo entre canabinoides exdgenos e neurodesenvolvimento.

3.1 Viséo geral da Cannabis

Cannabis é a denominacédo atualmente aceita pela comunidade cientifica da espécie da
planta que a maconha é derivada. Tal espécie pode ser encontrada na variedade de trés
subespécies: cannabis indica, natural dos altos da montanha do Nepal, podendo alcancar trés

metros; cannabis ruderalis, natural da Mongdlia e sul da Sibéria, podendo alcangar um metro
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e meio e cannabis sativa, natural nas savanas africanas, podendo chegar a cinco metros. Em
todas as subespécies 0s sexos sdo separados, mas 0s principios ativos da planta, 0s
canabindides sdo mais facilmente encontrados nas plantas femininas (MARCHEL-LOPEZ &

RIBEIRO, 2007). Uma ilustracdo da cannabis sativa pode ser observada na Figura 7.

FIGURA 7 - llustracdo de cannabis sativa.
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Fonte: Sadock, Sadock e Ruiz (2016).

O delta-9-tetraidrocanabinol (delta-9-THC) é o principal canabindide responsavel
pelos efeitos psicoativos da cannabis. Apesar disso, existem varios outros canabindides nesta
planta (HONORIO, ARROIO E DA SILVA, 2006), como pode-se observar no Quadro 4.

Quadro 4 - Diferentes classes de canabindides e quantidade desses compostos na cannabis

sativa.

Classe de canabindide NuUmero de compostos encontrado na
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planta

Canabigerol (CBG)

Canabicromeno (CBC)

Canabidiol (CBD)

A (9)-THC

A(8)-THC

Canabiciclol (CBL)

Canabielsoin (CBE)

Canabinol (CBN)

Canabinodiol (CBND)

Canabitriol (CBT)

W N O W W N O N & O

Outros canabindides

13

Fonte: adaptado de Honério, Arroio e da Silva (2006).

figura apresenta a estrutura quimica do THC.

FIGURA 8 - Estrutura quimica do THC.

Tais principios ativos encontram-se em maior concentracdo na rezina produzida pelas
folhas das plantas, principalmente nos brotos mais altos e nas inflorescéncias A poténcia das
preparacdes de maconha aumentou nos Ultimos anos devido a melhora das técnicas de
agricultura usadas no cultivo, assim as plantas podem conter até 20% de THC. O receptor
canabindide é um membro da familia de receptores ligados a proteina G, mais
especificamente proteina G inibitoria, que por sua vez estd ligado a adenilciclase de forma
inibitdria. Tais receptores se encontram de forma mais densa no cerebelo, ganglios da base e
hipocampo, com uma densidade menor no cortex cerebral. Estudos experimentais sugerem

que os canabindides afetam neurbnios de monoaminas e GABA (HOWLETT et al., 2002). A
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ATHC

Fonte: Hondrio, Arroio e da Silva (2006).

Atualmente, muitos pesquisadores estdo investigando quais as possiveis aplicacGes
terapéuticas da cannabis assim como quais 0s possiveis danos associados ao seu uso. Em
relacdo as aplicacOes terapéuticas, componentes da cannabis tém sido investigados como
possiveis antidepressivos, ansioliticos, antieméticos, analgésicos e neuroprotetores
(MARCHEL-LOPEZ & RIBEIRO, 2007). Em relacdo aos possiveis danos do uso frequente,
uma revisdo apontou que o uso na adolescéncia estava associado com um maior risco de
afastamento da escola, desenvolvimento de esquizofrenia, déficits cognitivos e um maior
nimero de acidentes de carro ap0s 0 uso. Encontrou-se também prejuizo no sistema
cardiovascular e uma possivel relacdo com cancer de pulmao, que ainda precisa ser mais
replicada (HALL, 2015).

3.2 Histoérico do Uso de Cannabis

A historia do uso da maconha pelos seres humanos remonta a milhares de anos, tendo
varios objetivos, como recreativos, fabricacdo de tecidos e medicinais (ZUARDI, 2006).
Existem evidéncias do uso desta planta para a fabricagdo de fibras ha 4000 antes da era
comum e de uso medicinal 2700 antes desta era. Na China, sugere-se que o0 uso desta planta
pelas propriedades psicotrépicos estava associadas ao xamanismo. Ja na india as propriedades
psicotropicos e medicinais da cannabis eram conhecidas e existem evidéncias do uso desta
planta para diversos fins ha 1000 antes da era comum. Além disso, anda antes da era comum,
existem evidéncias do uso de cannabis no Tibete, Pérsia e Europa. No comeco do século
XVIII, a cannabis era usada de forma medicinal na india e em varios outros paises da Asia e

Africa. Na América do Sul, sugere-se que seu uso recreativo tenha sido introduzido através
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dos escravos que traziam mudas para serem plantadas nos novos paises. J& na Europa, 0 uso

se fazia na fabricacdo de fibras, sem documentacdo de usos medicinais (TOUW, 1981).

Nos séculos XIX e XX o uso medicinal de cannabis na Europa foi introduzido pelo
médico irlandés Willian B. O’Shaughnessy e pelo psiquiatra francés Jacques-Joseph Moreau
que fizeram contribuicfes em relacdo a aplicacOes terapéuticas da planta. Em meados do
século XX, recomendacdes terapéuticas para 0 uso de cannabis incluiam usos como sedativo
ou hipnético, analgésico e outros usos. Entretanto, ja no inicio do século XX o uso medicinal
de cannabis comecou a diminuir, pela criacdo de novas vacinas e medicamentos e pela
dificuldade de atestar a eficacia dos produtos a base desta planta (FANKHAUSER, 2002).

Além disso, restri¢des legais para o uso foram criadas em paises como os EUA. Foi no
fim dos anos 60 que houve um grande crescimento do uso de cannabis para fins recreativos
além disso um novo interesse da comunidade cientifica pela cannabis, pela maior
compreensdo que se obteve da composicdo quimica da planta. Desde essa década, varios
grupos de pesquisa ao redor do mundo se dedicam ao estudo das propriedades psicotrdpicas e
terapéuticas da cannabis assim como varios paises comecaram a regulamentar e legalizar o
uso desta para fins recreativos (ALDRICH, 1997).

3.3 Epidemiologia do Uso da Cannabis

No que se refere ao uso de drogas, dados do mais recente relatério do uso de drogas da
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), Worl Drug Report 2018, apontam que em 2016 cerca
de 275 milhdes de pessoas em todo o mundo usaram drogas pelo menos uma vez no ano
anterior. Esse nimero corresponde a 5,6 por cento da populacdo global com idades entre os 15
e 0s 64 anos (o0 que é significa aproximadamente 1 de cada 18 pessoas). Destaca-se no
relatorio um aumentou em 20 milhdes de pessoas de 2015 a 2016, provavelmente
consequéncia de um aumento no namero global de usuarios de cannabis, na sua maior parte.
Ainda de acordo com este relatério, é estimado que 1 em cada 10 pessoas que usam drogas
sofram de transtornos por uso de substancias. Este nimero cresceu a cerca de 30,5 milhGes de
pessoas em todo o mundo em 2016 ou 0,62 % da populacdo global entre 15 e 64 anos
(UNODC, 2018).

Em relacdo ao uso de drogas ilicitas, a cannabis permaneceu de longe a droga mais
amplamente consumida no mundo em 2016, com algo em torno de 192,2 milhdes usuarios do
ultimo ano (aproximadamente 3,9% da populacdo global entre 15 e 64 anos). Um aumento

anual em relacdo a 2015 da prevaléncia de uso foi observado no Africa Central e Ocidental
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(13,2 por cento), América do Norte (12,9 por cento) e Oceania (11,0 por cento). Além disso, 0
uso também continua a aumentar na America do Norte e em muitos paises da América Latina.
Finalmente, observou-se que o consumo continua alto na Europa Ocidental e Central, com o
uso estabilizando-se em paises que apresentam alta prevaléncia, enquanto varios outros paises
que historicamente tiveram uma baixa prevaléncia de consumo estdo agora relatando um
aumento (UNODC, 2018). Um resumo comparativo do nimero de usudrios de drogas ilicitas

pode ser observado na Figura 9.

Figura 9 - Namero de usuarios nos Gltimos 12 meses.

cannabis

“scstasy” opiates cocaine

Fonte: UNODC (2018).

No mundo, a cannabis € a droga ilicita mais utilizada tanto entre a populacdo geral
como entre 0s jovens. Uma estimativa global, com base em dados de 130 paises, sugere que
13,8 milhdes de jovens entre 15 e 16 anos usaram pelo menos uma vez nos ultimos 12 meses
em 2016, o equivalente a 5,6% da populacdo nesta faixa etaria. O uso anual de pessoas de 15 e
16 anos de idade foi ligeiramente maior do que entre a populacdo geral com idade entre 15 e
64 anos. Além de ser a droga ilicita mais consumida no mundo, ela também é a mais
amplamente produzida. No periodo 2010-2016, o cultivo foi relatado em 145 paises
localizados em variadas regides. Nestes paises residem 94% da total populagdo mundial
(UNODC, 2018).



42

No mais recente estudo epidemioldgico sobre uso de drogas realizado no Brasil, 0 uso
durante a vida de maconha nas 108 maiores cidades do pais, foi de 8,8%, com uma
prevaléncia de dependentes estimada em 0,5% dos usuarios entrevistados. A regido Sudeste
foi camped em porcentagem de uso na vida (10,3%) e teve também a maior prevaléncia de
dependentes de maconha, com 1,5% (CARLINI ET AL., 2007).

3.4 O Sistema Endocanabinoide

O sistema endocanabinbide é um sistema neuromodulatério envolvido no
desenvolvimento do sistema nervoso, plasticidade sinéptica e reposta a estressores enddgenos
e exogenos. Compde-se de receptores canabindides, canabindides enddgenos
(endocanabinoides) e enzimas responsaveis pela sintese e degradacdo dos endocanabinoides.
Este sistema tem um papel importante no processo de neurodesenvolvimento e maturacao,

processos especialmente prevalentes durante a adolescéncia (CURRAN ET AL, 2016).

Os endocanabindides sdo lipidios bioativos produzidos endogenamente que ativam 0s
receptores canabindide. O ser humano produz dois tipos de endocanabindides: N-
araquidonoiletanolamina (anandamida) e o 2-araquidonoilglicerol (2-AG). A anandamida foi
descoberta primeiramente no cérebro de porco e depois em cérebros de outros animais, ja o 2-
AG foi primeiramente isolado em um intestino canino. Uma caracteristica dessas moléculas é
que elas mimetizam parcialmente os efeitos de moléculas de cannabis no sistema nervoso
central. Diferentemente de outros neurotransmissores, essas moléculas sdo produzidas sobre
demanda para serem liberadas. Além disso, apresentam diferentes niveis de afinidades com os
receptores canabindides (CB 1 e CB2): enquanto o 2-AG ¢é um agonista de alta eficacia para
os receptores CB1 e CB2, a anandamida € um agonista de baixa eficacia nos receptores CB1 e
um agonista de eficacia muito baixa nos receptores CB2 (HOWLETT et al., 2002). Apesar das
semelhancas na estrutura quimica, estes canabindides sdo sintetizadas e degradadas por
diferentes caminhos enzimaticos, que conferem diferentes papéis fisiologicos e

fisiopatoldgicos para estes dois endocanabindides (LU e MACKIE, 2016).

Os receptores canabindides, CB1 e CB2, sdo receptores acoplados a proteina G.
Receptores CB1 existem em alta densidade no cérebro exceto em alguns centros do tronco
cerebral. Assim, sdo particularmente densos no cértex cerebral, hipocampo, ganglios basais e
cerebelo. Eles também sdo expressos em nervos sensoriais e sistema nervoso autbnomo. Por

sua vez, os receptores CB2 sdo abundantemente expressos em células hematopoiéticas
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(precursores da medula 6ssea vermelha) e no sistema imunologico, incluindo bago, amigdalas,
medula 6ssea e leucdcitos. Acreditava-se que esses receptores ndo existiam no cérebro mas
foram identificados posteriormente em areas como células endoteliais cerebrovasculares,
microglia e neurénios pés-sinapticos. As enzimas metabolizadoras de endocanabindides sao
principalmente duas: &cido graxo amido hidrolase (AGAH) para anandamida e 2-AG e
monoacilglicerol lipase (MAG lipase) para 2-AG. Estas enzimas hidrolisam anandamida em
acido araquidonico e etanolamina e 2-AG em acido araquidonico e glicerol, que séo
reciclados para formar fosfolipidios que pode integrar-se na membrana celular (LU &
ANDERSON, 2017). Na Figura 10 pode-se observar a estrutura quimica da anandamida e do
2-AG.

Figura 10 - Estrutura quimica da anandamida e do 2-AG.
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/
/
/
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2-glicerol araquidonil (2-AG)

Fonte: Hondrio, Arroio e da Silva (2006).

Vérios fatores sugerem que os endocanabinOides sdo mensageiros retrogrados,
incluindo a localizagdo pré-sindptica dos receptores CB1, sua habilidade de inibir a
transmissdo sinaptica, a localizagcdo pos-sindptica de algumas enzimas sintetizadoras de
canabindides além da observacdo de que a atividade pos-sinaptica aumenta a producdo de
canabindides. Trés formas basicas de plasticidade sindptica mediada por endocanabindides

atuando como mensageiros retrogrados foram descritas: supressao da inibi¢ao/excitagdo
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induzida por despolarizacdo, supressdo da inibi¢do/excitacdo induzida por metabotropicos e

depressdo de longo/curto prazo mediada por endocanabinoides (LU e MACKIE, 2016).

A supressdo da inibicdo/excitacdo induzida pela despolarizacdo é encontrada em
muitos neurdnios. E a supressdo transitria do input inibitorio/excitatério em um neurdnio
apos a forte ativacdo (potencial de agdo repetido ou uma despolariza¢ao gradual) que dura por
algumas dezenas de segundos. Da mesma forma, a supresséo da inibi¢do/excitacdo induzida
por metabotrépicos € uma forma similarmente onipresente de plasticidade sinaptica de curto
prazo mediada por endocanabindides. Ja& depressdo de longo prazo (DLP) é uma forma
onipresente de inibicdo duradoura da forcga sinaptica e é provocada por multiplos mecanismos.
Os endocanabintides podem induzir DLP homossinéptica e heterossinaptica. A primeira
ocorre na sinapse que estd sendo estimulada enquanto a segunda ocorre nas Sinapses
adjacentes as sinapses estimuladas (KANO ET AL, 2009). Uma visdo geral do sistema

canabindide em uma sinapse pode ser observada na Figura 11.

Figura 11 - Visdo geral do sistema endocanabindide em uma sinapse.
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Fonte: Lu e Mackie (2016).
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3.5 Cannabis e o Sistema Canabinéide

Os canabindides exdgenos, como o tetraidrocanabinol (THC), produzem seus efeitos
através de suas interacfes com os receptores canabindides. Assim, como 0 consumo de
canabindides exogenos afeta o funcionamento deste sistema, é bastante plausivel que o
consumo crénico no inicio da adolescéncia influencie o neurodesenvolvimento (CURRAN ET
AL, 2016). Em relacdo ao THC e anandamida, ambos s&o ambos definidos como agonistas de
baixa eficacia. Em condicGes de baixa densidade de receptores, podem agir como antagonistas
dos efeitos do 2-AG na sinalizacdo de CB1. Apesar disso, em outros sistemas, THC e
anandamida sdo agonistas de receptores CB1 (LU e MACKIE, 2016).

Evidéncias sobra a atuacdo do THC como agonista e antagonista dos receptores vém
de estudos em que repetidas doses de rimonabante, um antagonista CB1, atenua
modestamente as medidas de “viagem” dos usuarios. Do mesmo modo, rimonabante nao
elicia sintomas de abstinéncia em pessoas submetidas a doses moderadas de THC em
ambientes controlados. Entretanto, o oposto acontece com roedores submetidos a altas doses
de THC. Estes resultados podem ser explicados pela baixa eficacia do THC, juntamente com
sua ocupacdo esparsa, € podem assim estar relacionados aos pequenos efeitos agudos
encontrados em amostras da populacdo, em comparacdo com estudos experimentais (LU e
MACKIE, 20186).

Em estudos com modelos animais de dependéncia de cannabis, encontrou-se que,
assim como outras drogas, 0 uso de canabindides desencadeia a ativacdo de neurdnios
dopaminérgicos na area mesolimbica, com suas caracteristicas reforcadoras. Além disso,
sintomas de abstinéncia estdo relacionados a alteragbes de fatores liberadores de
corticotrofinas nesta mesma area (MALDONADO & FONSECA, 2002).

Em relacdo aos mecanismos neurobiologicos responsaveis pelos déficits cognitivos
encontrados em varios estudos com usuarios de cannabis, Mizrahi, Watts e Tseng (2017)
desenvolveram uma revisdo da literatura para investigar essa questdo. Nos seus resultados,
encontraram que a ativacdo do cortex pre-frontal em tarefas de memoria de trabalho segue
uma curva de “U” invertido. Ou seja, mudangas para a esquerda na curva de atividade
acontecem quando a demanda excede a capacidade funcional e a ativacdo cortical diminui.

Nesse sentido, padrbes de atividade encontrados em usuarios de cannabis pode refletir maior
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ativacdo em tarefas pouco demandantes cognitivamente e mudancas fracas relacionadas as
demandas das tarefas. Além disso, recrutamento de areas adicionais parecem se relacionar
com mecanismos compensatorios. Em relacdo aos possiveis déficits relacionados as tarefas,
eles parecem desaparecer apds um periodo de abstinéncia e recuperacdo de densidade de
receptores sinapticos. Entretanto, outras alteraces parecem poder persistir, mesmo apds um
periodo de abstinéncia (MIZRAHI, WATTS E TSENG, 2017).

3.6 Canabinoides Exdgenos e Neurodesenvolvimento

Variadas pesquisas apontam o possivel envolvimento do sistema endocanabindide em
variados processos cognitivos como memoria, aprendizagem, sono e atencdo e outros
processos que sdo produto da maturacdo cerebral, mas o papel especifico deste sistema ainda
estd para ser elucidado. Assim, estudos comecaram a ser desenvolvidos com o objetivo
especifico de estudar o possivel impacto dos canabindides no neurodesenvolvimento, ambos
em humanos e em animais (SUNDRAM, 2006). Na figura 12 temos um exemplo de areas

cerebrais onde os canabinéides atuam.

Figura 12 - Areas cerebrais em que canabindides atuam.
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Fonte: Hondrio, Arroio e da Silva (2006).

Dois estudos de longitudinais de coortes estendidos, com inicio em 1978 e 1982,
avaliaram variaveis comportamentais e cognitivas de criancas expostas no utero a cannabis. O

Estudo Prospectivo Pré-natal de Ottawa (OPPS, na siga em inglés) (FRIED, 2002) e o Projeto
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de Desenvolvimento Infantil e Praticas Maternas (MHPCDP, na siga em inglés) (DAY ET
AL., 1992). Tais estudos relataram anormalidades como hipertelorismo e epicanto em filhos
de usuarias pesadas, um aumento de cinco vezes de caracteristicas semelhantes a sindrome
alcoolica fetal e reducbes consistentes no peso de nascimento (aproximadamente 100 g),
tamanho e comprimento da cabeca nestes bebés. Nestes dois estudos, foram apontados déficits
em memoria, aprendizagem e raciocinio nas criancgas aos 3 anos e dificuldades no raciocinio
visuoespacial aos 12 anos. Finalmente, encontrou-se maiores sintoma de comportamento

antissocial, sintomas de depressao e uso de drogas em posteriores avaliacGes.

Outra linha de pesquisa investiga diferencas no tecido cerebral de fetos expostos a
cannabis e fetos que ndo foram expostos (WANG ET AL., 2003). Em relagdo aos segundos,
estudos com fetos de 20 semanas encontraram que a distribuicdo do RNAm do receptor CB1
nessa idade é muito diferente do padrdo adulto com um grande nivel de expressdo nas regides
CA2 e CA3 do hipocampo e no complexo nuclear basal da amigdala. Em contraste com o
tecido cerebral do adulto, onde a distribuicdo de RNAmM do CB1 e niveis de proteina sdo
altamente presentes no cerebelo, ganglios basais e outras regiGes corticais, pouco sinal foi
encontrado no tecido dos fetos, nestas regides. Ja com relacdo ao tecido cerebral de fetos
expostos a cannabis, observou-se uma redugdo no RNAm do receptor de dopamina D2 no
complexo nuclear basal da amigdala com uma pequena reducdo no nucleo accumbens (mas

apenas para homens).

Ja em estudos com animais expostos no periodo pré-natal (VIVEROS ET AL., 2005),
encontrou-se que altera¢Ges substanciais no sistemas dopaminérgicos e opioides e alteracGes
menores nos sistemas serotoninérgicos, gabaérgicos, glutamatérgicos e de canabindides
enddgenos Tais alteracBes se refletem em impactos na atividade motora, comportamento,

memoria, interagéo social e funcionamento neuroendocrino de animais adultos.
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4 FUNCOES EXECUTIVAS E CANNABIS

No que concerne aos estudos objetivando analisar o impacto do uso de cannabis,
varios estudos foram desenvolvidos. Schreiner e Dunn (2012) realizaram duas metanalises
com o objetivo de investigar possiveis déficits cognitivos em usuérios de cannabis. Como
resultado, encontraram déficits no grupo de usuarios, relativos a ndo usuérios, em todos 0s
dominios cognitivos analisados. O tamanho do efeito encontrado neste estudo foi bastante
pequeno (-0,29), entretanto, tornando dificil estimar os possiveis impactos clinicos
decorrentes do consumo. Estes resultados ndo foram encontrados quando 0os mesmos autores
fizeram uma nova metanéalise em que incluiram apenas estudos em que participantes estavam
h& mais de 28 dias sem fazer uso da droga, o que exclui possiveis efeitos de abstinéncia e
efeitos residuais da droga no corpo (SCHREINER & DUNN, 2012). Em consonancia com
estes resultados, Schulte et al. (2014) em uma revisao sistematica de estudos longitudinais que
utilizaram variadas ferramentas de avaliacdo neuropsicoldgica, com o objetivo de investigar
uma possivel recuperacdo neurocognitiva depois da abstinéncia sustentada em individuos

dependentes de variadas drogas, ndo encontraram déficits cognitivos em usuarios de cannabis.

Uma revisdo sistemética recente (Broyd, 2016) investigou quais possiveis sub
habilidades executivas estariam afetadas pelo uso de cannabis. As sub habilidades executivas
investigadas revelam possiveis déficits na memoria de trabalho de usuérios crénicos em
tarefas de lembranca imediata (FRIED, WATKINSON & GRAY, 2005), raciocinio verbal
(WADSWORTH, 2005), n-back verbal (HERZIG, NUTT & MOHR, 2014) mas ndo em
tarefas de memoria de trabalho verbal (BECKER, COLLINS & LUCIANA, 2014; GRANT
ET AL, 2012) ou digit span (MACHER & EARLEYWINE, 2012; GRUBER ET AL, 2012).

Em contrapartida, a inibicdo do comportamento mostrou resultados inconclusivos
(CRANE, SCHUSTER, GONZALEZ, 2013; DOUGHERTY, 2013; GONZALEZ et al., 2012;
GRANt et al., 2012; GRIFFITH-LENDERING, 2012; LISDAHL & PRICE, 2012; MORENO
et al., 2012; VIVAS et al., 2012), enquanto que na flexibilidade cognitiva, planejamento,
raciocinio, solucdo de problemas e controle de interferéncia, o uso de cannabis ndo resultou
em impacto no funcionamento executivo dos usuarios (COUSIIN ET AL, 2013; FISK &
MONTGOMERY, 2008; HARVEY ET AL, 2007; HERZIG, NUTT & MOHR, 2014,
HOOPER, WOOLLEY & DE BELLIS, 2014; LISDAHL & PRICE, 2012; TAIT,
MACKINNON & CHRISTENSEN, 2011). Entretanto, outros estudos sugeriram declinio

executivo em usuarios, em comparagcdo com ndo usuarios (GRUBER ET AL, 2012;
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SCHOLES & MARTIN-IVERSON, 2010; WHITLOW ET AL, 2004; FONTES ET AL,
2011).

A tomada de decisdo, um processo cognitivo em que se utiliza as sub habilidades
executivas (DIAMOND, 2013), também foi investigada na sua relagdo com o uso de drogas
(BECHARA, DOLAN & HINDES, 2002). Neste dominio, os resultados também s&o mistos.
Vaérios estudos que avaliaram tomada de decisdo, utilizando tarefas como lwoa Gambling
Task e Cambridge Gamble Task, os usuérios de cannabis mostraram desempenho reduzido
(BECKER, COLLINS & LUCIANA, 2014; FRIDBERG ET AL, 2010; GRANT ET AL,
2012; MORENO ET AL, 2012; SOLOWIW ET AL, 2012; WHITLOW ET AL, 2004).
Entretanto, em outros estudos, 0s ndo encontraram tais déficits
(DOUGHERTY, 2013; GILMAN ET AL, 2012; GONZALEZ ET AL, 2012; HERMANN ET
AL, 2009; SHANNON ET AL, 2010; VERDEJO-GARCIA ET AL, 2007). Um resumo destes

estudos pode ser observado no quadro 5.

pesquisadores

Quadro 5 - Resumo dos estudos sobre o impacto do uso de cannabis nas funcgdes executivas.

Autor Ano Tipo de Amostra Resultados

Estudo

Schreiner & Dunn 2012 Metanalise

Participantes
com Varios

padrdes de uso

Diferencas
estatisticamente
significativas entre
0S grupos em
varios dominios
cognitivos
(resultado néo
encontrado com
usuarios

abstinentes)

Schulte et al.

2014

Revisao
sistematica
de estudos

longitudinais

Participantes da

comunidade

Sem diferencas
estatisticamente
significativas entre
0S grupos em
varios dominios

cognitivos
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Becker, Collins &
Luciana; Fried,
Watkinson & Gray; Grant
et al; Gruber et al;
Macher & Earleywine;
Wadsworth.

2014, 2005,
2012, 2012,
2012, 2005

Estudos
transversais
quase-

experimentais

Participantes
com VArios

padrdes de uso

Resultados mistos
encontrados em
relagdo & memoria
de trabalho

Crane, Schuster,
Gonzalez; Dougherty;
Gonzalez et al; Grant et
al; Griffith-Lendering;
Lisdahl & Price; Moreno

et al; Vivas et al.

2013, 2013,
2012, 2012,
2012, 2012,
2012, 2012

Estudos
transversais
quase-

experimentais

Participantes
com varios

padrdes de uso

Resultados mistos
encontrados em
relacdo a inibicdo

do comportamento

Cousijn et al; Fisk & 2013, 2008, Estudos Participantes Resultados mistos
Montgomery; Harvey et | 2007, 2014, | transversais com varios encontrados em
al; Herzig, Nutt & Mohr; | 2014, 2014, quase- padrdes de uso relacdo a

Hooper, Woolley & de 2011, 2012, | experimentais flexibilidade
Bellis; Lisdahl & Price; | 2010, 2004, cognitiva
Tait, Mackinnon & 2011
Christensen; Gruber et al;
Scholes & Martin-
Iverson; Whitlow et al;
Fontes et al.

Becker, Collins & 2014, 2010, Estudos Resultados mistos
Luciana; Fridberg etal; | 2012, 2012, | transversais encontrados em
Grant et al; Moreno et al; | 2012, 2004, guase- relacdo a tomada de
Solowij et al; Whitlow et | 2013, 2012, | experimentais decisao

al; Dougherty; Gilman et | 2012, 2009,
al; Gonzalez et al; 2010, 2010

Hermann et al; Shannon

et al; Verdejo-Garcia etal.

Fonte: o autor (2020).

Fatores como como idade de inicio do uso da droga, frequéncia do uso, interacdo com

outras substancias e forma de uso, parecem ser fundamentais em relacdo aos possiveis

impactos do uso de cannabis (BROYD, 2016). Assim, em relagdo a dependéncia, estima-se

que 10% tornem-se dependentes de cannabis (HALL, 2015). Segundo a OMS, usuéarios

pesados sdo aqueles que usaram de forma diarias nos Gltimos trinta dias. Neste sentido,
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poucos pesquisadores se propuseram a estudar usuarios que tinham um padrdo moderado de
uso e que ndo apresentavam sintomas de dependéncia (COHEN ET AL, 2017; GRIFFITH-
LENDERING, 2012; MORENO ET AL, 2012), que se constituem como a maioria dos

usuarios de cannabis.

Especificamente entre usuarios moderados, Moreno et al (2012) investigaram
impulsividade, tracos de busca de sensaces, tomada de decisdo impulsiva e controle
inibitorio entre usuérios recreativos de cannabis, bebedores compulsivos e ndo usuérios de
drogas. Nos resultados, apontou que 0s uso de cannabis parece estar associado a disfuncdes

em varias facetas do comportamento impulsivo.

Com uma amostra de participantes como este mesmo padrdo de uso, Griffith-
Lendering, (2012) investigou o controle inibitdrio e a impulsividade, avaliados com tarefas
computadorizadas e uma escala de auto relato (BIS-11). Nas tarefas computadorizadas, 0s
Usuérios recreativos se mostraram com menor inibicio em uma tarefa que envolvia
componentes emocionais e ndo mostraram déficits em uma tarefa de inibicdo cognitiva. Na
escala de autorrelato, os usuarios apresentaram maior impulsividade em situacGes cotidianas.
Nas suas conclusdes, 0s autores apontaram que fatores contextuais podem afetar o

desempenho em tarefas que avaliam o mesmo construto.

Cohen et al (2017) investigou possiveis déficits em FE entre usuarios de canabindides
sintéticos, usuérios recreativos de cannabis e ndo usuérios. Nos resultados, os autores
apontaram que prejuizos na memoria de trabalho, memodria de longo prazo e inibicdo de
resposta foram observados entre os usuarios de canabindides sintéticos comparados a usuarios
recreativos de cannabis e ndo usuérios, ndo encontrando diferengas no desempenho executivo
entre usuarios recreativos de cannabis e ndo usuarios. Um esquema com o0s estudos e resumo

dos resultados pode ser observado na tabela 4.

Um construto intimamente relacionado FE é impulsividade (BICKEL, 2007), um traco
presente em varias psicopatologias (Kulacaoglu & Kose, 2018), incluindo transtornos por uso
de substancias (De Wit, 2009). Em estudos investigando este traco de personalidade em
usuarios de cannabis, estudos apontaram ndo existir déficits em tarefas de inibicdo (GRUBER
ET AL, 2012), enquanto outros estudos encontram maiores niveis de impulsividade em
usuarios, em medidas de autorrelato (GRUBER ET AL, 2011; SILVERE ET AL, 2011;
CHURCHWELL, 2010).
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Tendo em vista tal literatura, nossas hipdteses foram existiriam diferencas entre
usuarios e ndo-usuarios nos componentes especificos das FE, na impulsividade e na tomada

de decisao.
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5 OBJETIVOS

Geral:

e Investigar os efeitos do uso crénico moderado de cannabis no
funcionamento executivos em adultos jovens.

Especificos

e Avaliar o desempenho nas medidas neurocognitivas de controle inibitorio,
mem©ria de trabalho, flexibilidade cognitiva e tomada de decisdo em usuarios
de cannabis e 0s ndo usuarios.

e Comparar o desempenho nas medidas de controle inibitério, memoria de
trabalho, flexibilidade cognitiva e tomada de decisdo entre em usuarios de
cannabis e ndo usuarios.

e Investigar os niveis de impulsividade entre em usuarios de cannabis e ndo
USUArios.



54

6 METODO

Nesta secdo sera apresentada a amostra utilizada no estudo, os critérios de inclusdo e
exclusdo utilizados, instrumentos empregados no trabalho, os procedimentos realizados e,

finalmente, anéalises estatisticas realizadas.

6.1 Amostra

A populacdo estudada foi constituida por alunos de graduacdo maiores de 18 anos da
Universidade Federal de Pernambuco. A amostragem de conveniéncia (ndo-aleatoria) incluiu
30 participantes usuarios de cannabis e 30 participantes ndo usuarios. Com relacdo aos dados
socios demograficos, no grupo de usuarios, 17 foram do sexo masculino e 13 do feminino, ja
no grupo de ndo-usuarios, 18 foram do grupo masculino e 12 do grupo feminino, com idade
média de 22 e desvio padrdo de 2,2 entre 0s usuarios e 22 anos e desvio padrao de 4,1 anos no
grupo controle.

6.2 Critérios de Inclusdo e Exclusao
Os critérios de incluséo foram:
Grupo de usuarios
e Ter de 18 a 31 anos de idade;
e Ser usuario de cannabis por no minimo 1 ano;
e N&o apresentar tracos de dependéncia de cannabis;
e N&o ser usuario de nenhuma droga ilicita;

e Nao apresentar nenhum tipo de lesdo ou disfuncdo neuroldgica (traumatismo
cranioencefalico, epilepsia, acidente vascular encefalico) ou psiquiatrico

(transtorno bipolar, esquizofrenia, ciclotimia);

e N&o usar nenhum tipo de substancia estimulante no dia da avalicdo

neurocognitiva;
e Na&o usar cannabis 24 horas antes da avaliagcdo neurocognitiva.

Grupo de ndo-usuarios:
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e Terde 18 a 31 anos de idade;
e Nao ser usuario de cannabis;
e Na&o ser usuario de nenhuma droga ilicita;

e Nao apresentar nenhum tipo de lesdo ou disfungdo neuroldgica (traumatismo
cranioencefalico, epilepsia, acidente vascular encefélico) ou psiquiatrico

(transtorno bipolar, esquizofrenia, ciclotimia);

e N&o usar nenhum tipo de substancia estimulante no dia da avaliacdo
neurocognitiva.

6.3 Instrumentos

Utilizou-se tal bateria de testes por serem testes com um tempo razodvel de execucgdo, por
avaliaram componentes especificos das FE e por possuirem bons indices psicométricos na

populacdo brasileira.
Questionario sociodemografico e sobre padréo de uso de drogas (veja-se Anexo B)

Este questionario foi desenvolvido para coletar informagdes sobre dados
sociodemogréaficos e padrdo de uso de drogas (cannabis, nicotina, alcool e outras drogas

ilicitas) dos sujeitos (frequéncia do uso, tipo de drogas, quantidade, idade de inicio do uso).
Escala de Severidade de Dependéncia — SDS (veja-se Anexo C)

A Escala de Severidade de Dependéncia foi usada para avaliar possiveis tracos de
dependéncias de substancias, baseando-se nos critérios do DSM-V (CUENCA-ROYO ET
AL., 2012). E composta pelos itens “Vocé acha que o seu uso de maconha esta fora de
controle?”, “A ideia de ndo ter maconha o deixa ansioso ou preocupado? ”, “Vocé se preocupa
com o seu uso de maconha? ” e “Quao dificil vocé acha ficar sem maconha? ”. Esta escala

pode ser observada no apéndice.
Escala de Ansiedade de Beck — BAS (veja-se Anexo D)

A Escala de Ansiedade de Beck foi utilizada para avaliar tracos de ansiedade para a
populacdo brasileira (CUNHA, 2001). E composta por itens que avaliam sintomas ansiosos
nos Ultimos sete dias, numa escala Likert (Absolutamente nédo, Levemente, Moderadamente e
Gravemente). Exemplos de itens: “Dorméncia ou formigamento”, “Sensa¢ao de Calor”,

“Tremores nas Pernas” e “Incapaz de Relaxar”. Esta escala pode ser observada no apéndice.
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Escala de Depressédo de Beck- BDS (veja-se Anexo E)

A Escala de Depressdao de Beck foi utilizada para avaliar tracos de depressédo
(CUNHA, 2001). E composta por itens que avaliam sintomas depressivos nos Gltimos sete
dias passados, cada item é uma afirmacdo que pode variar em gradacdo. Exemplos de um
item: “Nao me sinto triste”, “Eu me sinto triste”, “Estou sempre triste € ndo consigo sair
disto” e “Estou tao triste ou infeliz que nao consigo suportar”. Esta escala pode ser observada

no apéndice.
Span de Digitos Inverso

Na segunda parte desta tarefa, que visa avaliar memoria de trabalho, uma série de digitos é
lida e o probando é solicitado a repeti-la de forma inversa. Assim, sdo contabilizados o

namero de digitos que o probando consegue repetir de forma inversa corretamente.
Teste de Trilhas (Parte B) (TMT-B) (veja-se Anexo H)

Na segunda parte desta tarefa (parte b), que objetiva avaliar flexibilidade mental, €
solicitado aos probandos que liguem circulos, em uma folha de papel, de forma alternada,
contendo letras e nimeros, medindo-se o tempo de execucdo. Este teste pode ser observada no
apéndice.

Teste de Stroop (Versao Victoria) (veja-se Anexo G)

Nesta tarefa, que avalia atengdo e inibicdo do comportamento, os probandos s&o
solicitados a falarem em voz alta, o mais réapido possivel, observando uma cartela entregue a
eles, cores de um conjunto de letras “x”, de palavras e de palavras contendo nomes de cores,
respectivamente. No Gltimo caso, 0s nomes das cores contrastam com a cor em que a palavra
estd escrita. Com este instrumento, mede-se 0 tempo de execucdo e o numero de erros

cometidos néo corrigidos (KULAIF, 2005). Este teste pode ser observada no apéndice.
Tarefa de Aposta de lwoa (IGT) (BECHARA, 1994) (veja-se Anexo I)

Esta ¢ uma tarefa computadorizada que visa analisar a tomada de decisdo dos
probando através de uma simulacdo de jogos de cartas em que o individuo tem o objetivo de
ganhar o méaximo possivel de dinheiro, com as jogadas que tem disponivel. Assim, tém-se
quatro baralhos em que nos dois primeiros (A e B) ganha-se mais dinheiro e perde-se mais, a

longo prazo e nos dois ultimos ganha-se menos dinheiro a curto prazo e perde-se menos, a
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longo prazo. Neste caso, contabiliza-se 0 nimero de jogadas em cada baralho e o padréo de

escolha em cinco blocos de 20 jogadas cada, totalizando cem jogadas, no total.

Escala de impulsividade de Barrat — BIS 11 (PATTON, STANFORD & BARRATT,
1995) (veja-se Anexo F)

A Escala de Impulsividade de Barrat € uma escala que visa avaliar tragos de
impulsividade, foi validada e adaptada para o Brasil por Malloy-Diniz et al. (2010),
apresentando bons indices psicométricos para a populacdo brasileira. E uma escala Likert
(Raramente/Nunca, As vezes, Ocasionalmente e Quase sempre/Sempre). E composta pelos
fatores impulsividade motora, por ndo-planejamento e desatencdo. Exemplos de itens: “Eu
planejo tarefas cuidadosamente”, “Eu fagco coisas sem pensar”’, “Eu tomo decisdes

rapidamente” e “Eu sou despreocupado (confio na sorte, “desencanado’).
6.4 Procedimentos
Tipo de estudo

Apbs o estudo ser aprovado pelo comité de ética da instituicdo (UFPE) (comprovante
n° 141627/2017), participantes foram recrutados por meio de redes sociais € no campus da
universidade, através de panfletos que foram deixados em varios departamentos e através de
um post no grupo do Facebook da Universidade (UFPE Oficial). Nos panfletos os
interessados a entraram em contato por WhatsApp e no Facebook o contato era feito pelo
aplicativo Messenger. Nesse contato inicial, eram esclarecidas duvidas e explicados os como
era feita a avaliacdo. Tendo sanada todas duvidas, os participantes escolhiam o dia e a hora
mais adequada para eles. Os horérios disponiveis eram de 9 horas até as 17 horas de segunda a

sexta-feira.

Antes da avaliacdo, foi assinado o termo de consentimento livre e esclarecido. As
avaliacdes foram realizadas individualmente no Centro de Filosofia e Ciéncias Humanas
(CFCH-UFPE), no Laboratério de Neurociéncia Cognitiva (LNeC), com duracdo de 45
minutos. Para a avaliacdo, foi solicitado que os participantes usuarios ficassem 24 horas, no
minimo, sem usar cannabis e a todos os participantes que ndo tomassem nenhum estimulante
antes da avaliacdo (cafeina, Coca-Cola). As avaliagbes foram todas individuais, com a

realizacdo de uma avaliacdo com cada participante.

Inicialmente foram aplicados o questionario socio demografico, BAS e BDS. A partir

destas informacdes foram excluidos: 1) diagndstico psiquiatrico ou neurologico, 2) uso de
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medicamentos psiquiatricos ou neuroldgicos, 3) usuarios diarios de cannabis, 4) usuarios de
alcool, nicotina ou outras drogas de forma moderada e 5) score acima do nivel leve na BAS e
BDS (>19) e 6) usuarios com escores elevados na SDS (>7). No total, 6 pessoas foram
excluidas por uso de medicamentos psiquiatricos, diagndstico psiquiatrico e scores alto de
ansiedade ou depressdo. Os instrumentos para avaliagdo das FE foram alternados de forma
aleatdria para diminuir a possibilidade de influéncia da ordem dos testes no desempenho dos

participantes.
6.5 Analises Estatisticas

O programa SPSS 23.0 foi utilizado para a tabulacdo dos dados e analises dos
resultados. Inicialmente foram usadas estatisticas descritivas para apresentacdo dos dados
sociodemogréficos dos participantes, sobre padrdo de uso dos usuérios de cannabis e
resultados dos testes e escalas. ApoOs essa etapa, o utilizou-se o teste Kolmogorov-Smirnov
para analisar a distribuicdo dos dados. Assim, utilizou-se o teste t de student para os dados
distribuidos normalmente e o teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney para a comparagao
entre os grupos quando os dados foram normalmente distribuidos (AGRESTI & FINLAY,
2012). Para a analise da consisténcia interna da escala utilizada utilizou-se o Alfa de

Conbrach. Finalmente, foi estimado o tamanho do efeito (Cohen, 1968).
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7 RESULTADOS

Nesta secdo, serdo apresentados os dados sociodemograficos da amostra, assim como
0 padrdo de uso dos usuarios. Além disso, serdo apresentados o resultados da andlise da

normalidade dos dados e, finalmente, resultado dos testes comparativos realizados.

7.1 Dados Sociodemograficos e de Padréao de Uso

O resumo dos dados sociodemogréaficos, uso de alcool e nicotina e escores de
depressdo e ansiedade para os dois grupos sdo apresentados na Tabela 1. Os participantes
usaram cannabis, em média, 12,86 ocasides nos ultimos trinta dias com uma média de 1,76
cigarros por ocasido. A idade media do inicio do uso foi de 17,79 anos com o tempo médio

sendo de 4,2 anos.

Tabela 1 - Dados descritivos sobre padrdo de uso de alcool, nicotina e drogas ilicitas e escores

de depressao e ansiedade participantes com os desvios padrdes entre parénteses.

Variavel Usuarios Controle
Alcool (30 dias) 3,27 (4,2) 1,7(1,9
Nicotina (30 9,7 (12,8) 0,03

dias) (0,183)
Drogas ilicitas 0,87 (2,9) 0,03
(30 dias) (0,183)
BAS 93(6,4)  95(6,8)
BDS 10,0 (9,3) 9,4 (7,8)

Fonte: o autor (2020)
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Tabela 2 - Dados descritivos sobre escores de dependéncia e padrao de uso de cannabis entre

0s usudrios. Os desvios padrdes estdo entre parénteses.

Variavel Usuario
SDS 2,3
Cannabis (30 12,4
dias) (10,2)
Cigarros (por 1,7
ocasido) 0,8)
Idade de inicio 17,8
do uso (2,3)

Tempo médio 4,2
de uso 2,7)

Fonte: o autor (2020)

7.2 Anélise da Normalidade dos Dados

Em relacdo a normalidade dos dados, o teste de Kolmogorov-Sminorv indicou que 0s
dados nao se distribuiam normalmente (p<0,05) assim usou-se estatistica ndo-paramétrica. A
excecdo foram os dados da escala de impulsividade que apresentou uma distribuicdo normal

(p =0,2) e assim utilizou-se um teste paramétrico.
7.3 Resultado dos  Testes
Span de Digitos Inverso - SDI

Em relacdo a memoria de trabalho, ndo foi encontrado diferencas significativas entre
0S grupos de usuarios e ndo-usuarios nesta tarefa (U = 422,0; z = -0,440; p = 0,660; r = -
0,056).

Teste de Trilhas Parte B (TTB)

Em relagdo a flexibilidade cognitiva, também ndo se encontrou diferencas
significativas entre 0s grupos de usuarios e ndo usuarios nesta tarefa (U = 363,5;z =-1,279; p
=0,201; r =-0,165).

Teste de Stroop



61

Em relacdo a inibicdo do comportamento, diferencas significativas ndo foram
apontadas entre 0s grupos de usuarios e ndo usuérios nesta tarefa, no cartdo 1(segundos: U =
416,5; z = -0,498; p = 0,618; r =-0,06; erros ndo corrigidos: U = 437,0; z = -0,345; p = 0,730;
r =-0,04), cartdo 2 (segundos: U =377,5; z =-1,077; p = 0,281; r =-0,13; erros ndo corrigidos:
U =435,0; z = -0,463; p = 0,644; r =-0,05;) ou cartdo 3 (segundos: U = 325,0; z =-1,855; p =
0,064 ; r =-0,23; erros néo corrigidos: U =437,0; 2=-0,285; p=0,775; r =-0,03).

Tarefa de Aposta de Iwoa (IGT)

Em relacdo a tomada de decisdo, ndo foram encontradas diferencas significativas nas
escolhas dos baralhos A (U =336,0; z = -1,690; p =,091; r =-0,21), B (U = 399,0; z = -0,757;
p =0,449; r =-0,09), C (U =365,5; z = -1,253; p = 0,210; r =-0,16) ou D (U = 354,000; z =-
1,423; p =0,155; r = -0,18). Em relacdo a tendéncia em blocos de 20 escolhas, também néo se
encontrou diferengas nos blocos 1 (U = 404,5; z = -,683; p = 0,495; r =-0,08), 2 (U =388,5; z
=-,921; p =0,357; r =-0,11), 3 (U =448,5; z =-,210; p =0,982; r =-0,02), 4 (U =436,0; z =-,210;
p =0,834; r =-0,02) ou 5 (U =414,0; z =-,537; p =0,591; r =-0,06). Na tendéncia geral, 0s
resultados também n&o apontaram diferencas (U =447,5; z =-,037; p =0,970; r =-0,004).

Escala de Impulsividade de Barrat (BIS 11)

A andlise da confiabilidade da escala utilizada apresentou um valor baixo (Alfa de
Cronbach = 0,320). Em relagdo aos escores, ndo foram encontradas diferencas significativas
na impulsividade geral (t = 0,599, p =0,605 d = 0,155), atencional (t =-0,576, p = 0,567, d =-
0,133) ou por ndo planejamento (t = -0,759, p = 0,451, d = -0,196). No fator de impulsividade
motora, encontrou-se uma diferenca estatisticamente significativa (t =2,186, p = 0,033) com

um efeito moderado (d = 660).

TABELA 3 - Andlise estatistica e escores obtidos pelos dois grupos de participante no Span
de Digitos, Teste de Trilhas (parte B), Teste de Stroop, Teste de Aposta de Iwoa e Escala de
Impulsividade de Barrat.

Instrumentos Usuario Controle Significancia

SDI 5(0,9) 5 (1,0) p= 0,660

TMB 79,03 (41,7) 83,03 (26,3) p= 0,201
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STROOP
Cor (tempo) 15,60 (4,1) 15,8 (3,3) p=0,618
Cor (erros) 0,13 (0,3) 0,13 (0,4) p=0,730
Palavra (tempo) 15,40 (3,1) 16,40 (3,9) p=0,281
Palavra (erros) 0,13 (0,5) 0,30 (1,4) p = 0,644
Cor-palavra (tempo) 22,10 (6,4) 24,50 (5,5) p = 0,064
Cor-palavra (erros) 0,40 (1,1) 0,50 (1,9) p=0,775
IGT
Escolhas Baralho A 22,90 (5,2) 20,30 (6,5) p =0,091
Escolhas Baralho B 28,40 (5,5) 29,30 (6,4) p = 0,449
Escolhas Baralho C 24,0 (4,7) 23,50 (7,2) p=0,210
Escolhas Baralho D 24,60 (5,3) 26,80 (7,3) p =0,155
Tendéncia geral bloco -1,80 (4,5) -2,07 (5,9) p =0 ,495
1 (1-20)
Tendéncia geral bloco -0,80 (5,3) 1,73 (6,2) p =0,357
2 (21-40)
Tendéncia geral bloco -0,53 (5,1) -0,13 (6,6) p = 0,982
3 (41-60)
Tendéncia geral bloco 0,27 (4,2) 1,0 (5,6) p=0,834
4 (61-80)
Tendéncia geral bloco 0,47 (5,3) 0,33 (5,1) p=0,591
5 (81-100)
Tendéncia Geral -2,27 (14,3) 0,80 (16,9) p=0,970
BIS 11
Impulsividade Motora 19,5061 17,6364 p = 0,033
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Impulsividade 17,0875 17,4833 p = 0,567
Atencional
Impulsividade por Nao 26,2242 26,9152 p=0,451

Planejamento

Impulsividade Geral 67,5 (6,4) 66,6 (5,4) p = 0,605

Fonte: o autor (2020)
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8 - DISCUSSAO

Neste estudo, investigou-se o funcionamento executivo de usuérios de cannabis a
partir dos seus subcomponentes (memoria de trabalho, flexibilidade cognitiva e inibicdo do
comportamento), além de uma funcéo executiva complexa, a tomada de decisdo, envolvendo
componentes emocionais, e tracos de impulsividade. Além do diferencial de investigar cada
subcomponente das FE, este estudo avaliou usuarios moderados cronicos de cannabis que ndo
apresentavam tracos de dependéncia, 0 que representa a maioria dos usuarios desta droga
(HALL, 2015). Nao se encontrou diferengas estatisticamente significativas nas varidveis
investigadas.

Em relacdo a inibicdo do comportamento, ndo foram encontradas diferencas
significativas entre os grupos, na tarefa de Stroop, com um desempenho similar tanto no
tempo de execugdo como no de erros ndo corrigidos, resultado encontrado em estudos com
usuarios com varios padrdes de uso (Crane, Schuster, Gonzalez, 2013; Gonzalez et al, 2012;
Grant et al, 2012; Vivas et al, 2012) e especificamente usuérios recreativos (GRIFFITH-
LENDERING, 2012; COHEN ET AL, 2017). Em relacdo a memdria de trabalho, também
ndo foram encontradas diferencas no desempenho dos usuérios, em comparacdo com nao
usuérios, ambos obtendo médias similares no numero de digitos repetidos, também
concordando com varios estudos com usuarios de cannabis (BECKER, COLLINS &
LUCIANA, 2014; GRANT ET AL, 2012), inclusive alguns estudos com usuarios de cannabis
que utilizaram a mesma tarefa para avaliar memoria de trabalho utilizada neste estudo, o digit
span (COHEN ET AL, 2017; MACHER & EARLEYWINE, 2012; GRUBER ET AL, 2012).
Em relacdo a flexibilidade cognitiva, da mesma forma ndo foram encontrados déficits no
desempenho dos usudrios, com o tempo de execuc¢do sendo similares entre os grupos no TMT-
B, resultados encontrados em outros estudos com usuarios de cannabis com varios padrdes de
uso (COUSIIN ET AL, 2013; FISK & MONTGOMERY, 2008; HARVEY ET AL, 2007;
HERZIG, NUTT & MOHR, 2014; HOOPER, WOOLLEY & DE BELLIS, 2014; LISDAHL
& PRICE, 2012; TAIT, MACKINNON & CHRISTENSEN, 2011).

Em relagdo a tomada de deciséo, ndo foram encontradas diferengas entre as médias das
escolhas ou significancia estatistica destas diferencas entre grupos nas escolhas entre os
baralhos mais vantajosos (C e D) e desvantajosos (A e B), tendéncia por bloco ou tendéncia
geral de escolhas, resultados encontrados em outros estudos com usuarios de cannabis
(DOUGHERTY, 2013; GILMAN ET AL, 2012; GONZALEZ ET AL, 2012; HERMANN ET
AL, 2009; SHANNON ET AL, 2010; VERDEJO-GARCIA ET AL, 2007).
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Em relacdo estes resultados, Solowij e Pesa (2010) apontaram variaveis que podem
impactar os resultados deste tipo de estudo. Assim, em estudos com usuérios cronicos,
associacfes com frequéncia de uso sdo mais propensos a refletir os efeitos residuais de
intoxicacdo subcronica (em usuarios pesados), associacbes com dose de exposicdo podem
refletir efeitos residuais ou cumulativos e associa¢des com a durac¢do podem indicar alteracfes
mais persistentes relacionadas & cannabis. Entretanto, estudos longitudinais robustos, com
amostras da comunidade com variados padrdes de uso, sugerem que um padrdo de frequéncia
de uso moderada ndo afeta o funcionamento executivo, quando controlada variaveis
importantes (GONZALEZ et al, 2017). Assim, nesta revisdo de 7 estudos longitudinais, 0s
autores ndo encontraram evidéncias de impacto do uso desta droga na cognicdo e FE dos
participantes. Ainda nesta direcdo, Cohen e Weinstein (2018) apontaram que, em estudos
investigados FE em usuarios de cannabis e canabindides sintéticos, déficits consistentes
foram encontrados apenas em relacdo ao uso dos Ultimos, majoritariamente em estudos
experimentais animais. Da mesma forma, em revisdes e metanalises realizadas com usuérios
em abstinéncia, resultados nulos foram encontrados (SCHREINER & DUNN, 2012;
SCHULTE ET AL., 2014).

Em relacdo a impulsividade, que foi avaliada em nosso estudo com um instrumento de
autorrelato, ndo se encontrou diferencas significativas nos fatores de impulsividade
atencional, impulsividade por ndo planejamento e impulsividade geral, resultados também
encontrados em um estudo transversal com usuérios de cannabis pesados (GRUBER ET AL,
2012). Entretanto, encontrou-se uma diferenca significativa no fator de impulsividade motora,
com um efeito de tamanho moderado apesar de que as médias neste fator foram semelhantes
(19,5 e 17,6) e que o valor p ficou préximo do estabelecido (0,05), o que enfraquece estes
resultados. Além disso, a consisténcia interna da escala foi baixa, 0 que torna temerario
afirmacdes com esses scores (Alfa de Cronbach = 0,320). Em relacdo a Escala de
Impulsividade de Barrat, Gruber et al (2012) sugerem que alguns itens desta escala parecem
que sdo mais representativos do que normalmente entende-se por impulsividade e que itens de
alguns fatores (como o motor) medem também outras formas de impulsividade, que ndo séo

primariamente ou somente motoras, o que pode ter influenciado nesta baixa consisténcia.

Em relagdo aos resultados mistos encontrados nos estudos transversais, um ponto
importante € que o tipo de amostras recrutadas e a maneira pela qual a exposi¢cdo previa a
cannabis é quantificada afetam a interpretacdo dos achados para efeitos agudos e cronicos

(Broyd, 2016). Ainda segundo o autor, estudos que apontaram déficits em usuérios utilizaram
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amostras mais velhas do que estudos que apontaram ndo haver diferencas entre os grupos, o
que foi o caso do nosso estudo. Uma hipdtese é que a disfuncdo executiva se torna mais
evidente depois do periodo de maturacdo dos lobos frontais, refletindo uma perturbagdo no
neurodesenvolvimento. Em conclusdo, os resultados encontrados em nosso estudo sugerem
que o uso moderado de cannabis parece ndo afetar as FE, a tomada de decisdo e a
impulsividade de forma global.

Este estudo apresentou algumas limitagdes. A primeira delas se refere utilizacdo do
autorrelato dos voluntarios em relacdo ao uso de drogas, em relacdo a frequéncia, inicio do
uso e ultima ocasido de uso. Outro ponto se refere a amostra, que foi um guantitativo limitado
e constituido de estudantes de graduacdo, o que limita a generalizacdo para populacGes com
caracteristicas muito distintas. Outra limitagdo se refere aos instrumentos utilizados, que
podem ndo ter sido sensiveis para alteracdes sutis. Em particular, instrumentos de autorrelato
podem carrear vieses como desejabilidade social e dificuldades de auto avaliacdo e influenciar

na resposta dos voluntarios.

Para futuros estudos com participantes com padrdo de uso de cannabis moderado,
recomenda-se 0 uso de protocolos mais amplos com outros instrumentos que visam avaliar 0s
mesmos construtos, o que se faz importante na avaliacdo de um construto complexo como o
das FE. Técnicas de neuroimagem também podem ser uUteis em captar diferencas no
funcionamento cerebral, o qual podem ndo se manifestar no dominio cognitivo. Se faz
importante, ademais, amostras maiores e mais diversificadas, que aumentam o poder
estatistico do estudo e permitem um maior grau de generalizacdo para outras populagdes.
Finalmente, estudos longitudinais se fazem necessarios, com o devido controle de variaveis

que podem interferir nos resultados, para o estabelecimento de relagdes causais.
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9 - CONSIDERACOES FINAIS

O objetivo deste estudo foi investigar quais 0s possiveis impactos do uso moderado de
cannabis nas FE, tomada de decisdo e impulsividade. Nao se encontrou diferencas
estatisticamente significativas entre 0s grupos, 0 que converge com varios trabalhos da
literatura. Ressalta-se que a importancia deste estudo se refere principalmente ao padréo de
uso da amostra recrutada que foi composta por participantes usuarios moderados sem
sintomas de dependéncia. Além disso, a bateria utilizada para avaliar cada componente das FE
também é importante no sentido de fornecer maior consisténcia para a avaliacdo, tendo em
vista a complexidade deste construto. Finalmente, o uso de instrumentos de desempenho e de
autorrelato também foi importante no sentido de combinar variados métodos de coleta de
dados, aumentando a robustez na testagem de hipoteses. Assim, defende-se que este estudo foi
uma boa contribuicdo para o estudo dos possiveis efeitos do uso de cannabis nas funcGes

executivas.

A importancia deste tipo de estudo mostra-se em relacdo ao grande numero de
usudrios atuais e o possivel aumento deste nimero com o processo de legalizacdo do uso de
cannabis. Estes resultados podem informar melhores politicas publicas em relacdo a
regulamentacdo ou legalizacdo do uso desta droga, assim como é possivel o delineamento de
planos de intervencdo para pessoas que sofrem algum tipo de déficit decorrente do uso, caso
em gue podem ser reabilitados com o instrumental da reabilitacdo neuropsicoldgica, terapia

cognitivo comportamental ou outras intervengdes.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE FILOSOFIA E CIENCIAS HUMANAS
DEPARTAMENTO DE PSICOLOGIA - GRADUACAO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO

(PARA MAIORES DE 18 ANOS OU EMANCIPADOS -
Resolugéo 466/12)

Convidamos o (a) Sr. (a) para participar como voluntario (a) da pesquisa Fungdes
Executivas e o Uso Cronico Leve de Cannabis Sativa que estd sob a responsabilidade do
pesquisador Jonas Caio Costa Porfirio, residente na Rua Marechal Manuel Luis Osério, Edificio
Nigéria, n® 331, 1° Andar, apto 202 Recife, PE 50740450, Brasil, e-mail costa.psygmail.com,
telefone para contato: (81) 9 9503-3981, e esta sob a orientagdo de Renata Toscano Lyra, telefone:
(81) 9 9668-0300, e-mail rm_toscano@yahoo.com.br

Caso este Termo de Consentimento contenha informacdes que ndo lhe  sejam
compreensiveis, as dividas podem ser tiradas com a pessoa que esta lhe entrevistando e apenas ao
final, quando todos os esclarecimentos forem dados, caso concorde com a realizacdo do estudo
pedimos que rubrique as folhas e assine ao final deste documento, que estd em duas vias, uma via
Ihe serd entregue e a outra ficard com o pesquisador responsavel.

Caso ndo concorde, ndo havera penalizagdo, bem como seré possivel retirar o consentimento
a qualquer momento, também sem nenhuma penalidade.

INFORMAGCOES SOBRE A PESQUISA:

1) Objetivos:

e Geral: Investigar o funcionamento executivo de usuarios crénicos leves
(recreativos) de cannabis e posteriormente comparar tal funcionamento com
um grupo de ndo-usuarios (grupo controle), com o objetivo de investigar
possiveis déficits nesse dominio do funcionamento cognitivo em usuarios
desta substancia.

e Epecificos:

Correlacionar o tempo de uso cronico de cannabis com o
funcionamento executivo de usuarios.

Correlacionar o inicio do uso crénico de cannabis com o funcionamento
executivo dos usuarios.

Investigar os niveis de impulsividade entre usuarios cronicos de
cannabis em comparacdo com ndo-usuarios.

A orientacdo desta pesquisa tera uma abordagem quantitativa. Sera utilizado, como
método, a aplicacdo de instrumentos neuropsicoldgicos constituindo-se com de tarefas a serem
realizadas com lapis e papel e tarefas informatizadas. Sua realizagdo se dard no Laboratério de
Neurociéncia Cognitiva (SPA), vinculado a Universidade Federal de Pernambuco (UFPE).

Os dados serdo coletados pelo pesquisador Jonas Caio Costa Porfirio. O critério de inclusdo
em nosso estudo serd o de ser estudante da Universidade Federal de Pernambuco e usuério de cannabis
sativa.


mailto:rm_toscano@yahoo.com.br

80

"1 RISCOS diretos para o voluntario (prejuizo, desconforto, constrangimento, lesdes que podem
ser provocados pela pesquisa).

v Possivel cansaco por realizar tarefas neuropsicologicas.

v" Possivel constrangimento por responder perguntas sobre 0 uso de cannabis sativa.

71 BENEFICIOS diretos e indiretos para osvoluntarios.

Todas as informacfes desta pesquisa serdo confidenciais e serdo divulgadas apenas
em eventos ou publicac6es cientificas, ndo havendo identificacdo dos voluntarios, a ndo ser entre
0s responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participagdo. Os dados
coletados nesta pesquisa (gravacoes e anotacgdes), ficardo armazenados em computador pessoal,
sob a responsabilidade do pesquisador , no endereco acima informado, pelo periodo de minimo 5
anos.

Nada Ihe sera pago e nem sera cobrado para participar desta pesquisa, pois a aceitagdo €
voluntéaria, mas fica também garantida a indenizacdo em casos de danos, comprovadamente
decorrentes da participacdo na pesquisa, conforme deciséo judicial ou extra-judicial. Se houver
necessidade, as despesas para a sua participacdo serdo assumidas pelos pesquisadores
(ressarcimento de transporte e alimentagao).

Em caso de davidas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar o
Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no endereco: (Avenida da
Engenharia s/n — 1° Andar, sala 4 - Cidade Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.:
(81) 2126.8588 — e-mail: cepccs@ufpe.br).

Jonas Caio Costa Porfirio

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA
COMO VOLUNTARIO (A)

Eu , CPF ., apés a leitura (ou ouvir a
leitura) deste documento e de ter tido a oportunidade de conversar e ter esclarecido as minhas ddvidas com o
pesquisador responsavel, concordo em participar do estudo_Funcdes Executivas e 0 Uso Crdnico Recreativo de
Cannabis Sativa, como voluntario (a). Fui devidamente informado (a) e esclarecido (a) pelo(a) pesquisador (a) sobre
a pesquisa, os procedimentos nela envolvidos, assim como os possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha
participa¢do. Foi-me garantido que posso retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a
qualquer penalidade.

Local e data

Assinatura do participante:
Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e 0
aceite do voluntario em participar. (02 testemunhas ndo ligadas a equipe de
pesquisadores):



mailto:cepccs@ufpe.br

81

APENDICE B - QUESTIONARIO SOCIODEMOGRAFICO

| Questionario Sécio demografico |

Escolaridade: Idade: Sexo: Data:

| Questionario de uso de cannabis |

Frequéncia de wuso nos ultimos 30 dias Frequéncia do wuso por semana

Quantidade de cigarros por uso

Idade do inicio do uso de cannabis Tempo de uso

| Questdes sobre alcool e nicotina

Frequéncia de uso de alcool nos altimos 30 dias Quantidade consumida por uso
Frequéncia de uso de cigarros de nicotina nos Ultimos 30 dias Quantidade de cigarros por
uso

| Questdes sobre outras drogas |

Vocé usa alguma droga ilicita? Sim Néo

Qual droga? Frequéncia de uso nos ultimos 30 dias

Quantidade consumida por uso
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TRANSTORNOS PSIQUIATRICO

J& foi diagnosticado com algum diagndstico psiquiatrico, como depressao, ansiedade ou

esquizofrenia?
J& fez tratamento psiquiatrico?

J& foi hospitalizado? Qual 0 motivo?

MEDICAMENTOS
Usa alguma medicacdo psiquiatrica no momento? Qual (is)?
O paciente ja usou anteriormente algum medicamento de forma prolongada?

Qual (is)? Quando encerrou seu uso? Qual o motivo do

encerramento?




ANEXO A - ESCALA SDS

Nome: Data:

Escala SDS

Nos ultimos 3 meses:

1. Vocé acha que o seu uso de maconha esta fora de controle?

2.

[ | NUNCA / QUASE NUNCA 0

3.

| [NUNCA / QUASE NUNCA o

B

|| NUNCA/QUASE NUNCA o

5.

|| NADA DIFICIL 0

NUNCA / QUASE NUNCA 0

AS VEZES 1
FREQUENTEMENTE 2

SEMPRE OU QUASE SEMPRE 3

AS VEZES 1
FREQUENTEMENTE 2

SEMPRE OU QUASE SEMPRE 3
Vocé se preocupa com o seu uso de maconha?

AS VEZES 1

|| FREQUENTEMENTE 2

SEMPRE OU QUASE SEMPRE 3
Vocé gostaria de parar?

AS VEZES 1
FREQUENTEMENTE 2

SEMPRE OU QUASE SEMPRE 3
Quao dificil vocé acha ficar sem maconha?

UM POUCO DIFICIL 1
MUITO DIFICIL 2
IMPOSSIVEL 3

6. Que idade experimentou maconha pela primeira vez?
ESCORE SDS: /15

A idéia de ndo ter maconha o deixa ansioso ou preocupado?

Entrevistador:

anos

ANEXO B - ESCALA DE ANSIEDADE DE BECK
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Nome:

Data:

Estado Civil: Idade: Sexo:

Ocupagio:

Escolaridade:

Abaixo estd uma lista de sintomas comuns de ansiedade. Por favor, leia cuidadosamente cada item da lista. Identifique
0 quanto vocé tem sido incomodado por cada sintoma durante a tiltima semana, incluindo hoje, colocando um “x” no
espaco correspondente, na mesma linha de cada sintoma.

1. Dorméncia ou formigamento.
2. Sensacao de calor.

3. Tremores nas pernas.

4. Incapaz de relaxar.

5. Medo que aconteca o pior.

6. Atordoado ou tonto.

7. Palpitagao ou aceleragdo do corag@o.
8. Sem equilibrio.

9. Aterrorizado.

10. Nervoso.

11. Sensag@o de sufocag@o.

12. Tremores nas maos.

13. Trémulo.

14. Medo de perder o controle.
15. Dificuldade de respirar.

16. Medo de morrer.

17. Assustado.

18. Indigestdo ou desconforto no abdémen.

19. Sensacgao de desmaio.
20. Rosto afogueado.
21. Suor (ndo devido ao calor).
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Nome:

Ocupagio:

Data:

Estado Civil: Idade: Sexo:

Escolaridade:

Este questiondrio consiste em 21 grupos de afirmacdes. Depois de ler cuidadosamente cada grupo, faca um circulo em torno
do mimero (0, 1, 2 ou 3) préximo a afirmagéo, em cada grupo, que descreve melhor a maneira que vocé tem se sentido na
dltima semana, incluindo hoje. Se vérias afirmages num grupo parecerem se aplicar igualmente bem, faga um circulo em
cada uma. Tome o cuidado de ler todas as afirmacdes, em cada grupo, antes de fazer a sua escolha. -

{1 0 Nao me sinto triste. 8 0 Ni&o me sinto de qualquer modo pior que os outros.
1 Eu me sinto triste. 1 Sou critico em relagfo a mim por minhas fraquezas
2 Estou sempre triste € ndo consigo sair disto. ou erros.
3 Estou tdo triste ou infeliz que ndo consigo suportar. 2 Eu me culpo sempre por minhas falhas.
3 Eu me culpo por tudo de mal que acontece.
2 0 Nio estou especialmente desanimado quanto ao
futuro. 9 0 Ndo tenho quaisquer idéias de me matar.
1 Eu me sinto desanimado quanto ao futuro. 1 Tenho idéias de me matar, mas ndo as executaria.
2 Acho que nada tenho a esperar. 2 Gostaria de me matar.
3 Acho o futuro sem esperancga e tenho a impressio 3 Eu me mataria se tivesse oportunidade.
de que as coisas nio podem melhorar.
10 ¢ Néo choro mais que o habitual.
3 0 Nao me sinto um fracasso. 1 Choro mais agora do que costumava.
1 Acho que fracassei mais do que uma pessoa comum. 2 Agora, choro o tempo todo.
2 Quando olho para trds, na minha vida, tudo o que 3 Costumava ser capaz de chorar, mas agora ndo
posso ver é um monte de fracassos. €onsigo, mesmo que o queira.
3 Acho que, como pessoa, sou um completo fracasso.
41 o N&o sou mais irritado agora do que j4 fui.
4 0 Tenho tanto prazer em tudo como antes. 1 Fico aborrecido ou irritado mais facilmente do que
1 Nio sinto mais prazer nas coisas como antes. costumava.
2 Nio encontro um prazer real em mais nada. 2 Agora, eu me sinto irritado o tempo todo.
3 Estou insatisfeito ou aborrecido com tudo. 3 N&o me irrito mais com coisas que costumavam me
irritar.
5 0 Ngo me sinto especialmente culpado.
1 Eu me sinto culpado grande parte do tempo. 12 o Nio perdi o interesse pelas outras pessoas.
2 Eu me sinto culpado na maior parte do tempo. 1 Estou menos interessado pelas outras pessoas do que
3 Eu me sinto sempre culpado. costumava estar.
2 Perdi a maior parte do meu interesse pelas outras
6 © Nao acho que esteja sendo punido. pessoas.
1 Acho que posso ser punido. 3 Perdi todo o interesse pelas outras pessoas.
2 Creio que vou ser punido.
3 Acho que estou sendo punido. 13 ¢ Tomo decisdes tdo bem quanto antes.
1 Adio as tomadas de decisdes mais do que
7 0 Nio me sinto decepcionado comigo mesmo. costumava.
1 Estou decepcionado comigo mesmo. 2 Tenho mais dificuldades de tomar decisdes do que
2 Estou enojado de mim. antes.
3 Eu me odeio. 3 Absolutamente ndo consigo mais tomar decisoes.
Subtotal daPdginal ~ CONTINUACAO NO VERSO
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14 o Ndo acho que de qualquer modo pareco piordoque |19 o Néo tenho perdido muito peso se € que perdi
antes. algum recentemente.
1 Estou preocupado em estar parecendo velho ou sem 1 Perdi mais do que 2 quilos e meio.
atrativo. 2 Perdi mais do que 5 quilos.
2 Acho que hd mudangas permanentes na minha 3 Perdi mais do que 7 quilos.
aparéncia, que me fazem parecer sem atrativo.
3 Acredito que pareco feio. Estou tentando perder peso de propésito,
comendo menos: Sim Nio
15 o Posso trabalhar tio bem quanto antes.
1 E preciso algum esforgo extra para fazer alguma 20 o Nao estou mais preocupado com a minha satde
coisa. do que o habitual.
2 Tenho que me esforgar muito para fazer alguma 1 Estou preocupado com problemas fisicos, tais
coisa. como dores, indisposicdo do estdbmago ou
3 Nao consigo mais fazer qualquer trabalho. constipac@o.
2 Estou muito preocupado com problemas fisicos e
é dificil pensar em outra coisa.
16 © Consigo dormir tfo bem como o habitual. 3 Estou tdo preocupado com meus problemas fisicos
1 N&o durmo tdo bem como costumava. que ndo consigo pensar em qualquer outra coisa.
2 Acordo 1 a2 horas mais cedo do que habitualmente
e acho dificil voltar a dormir. 21 o Naio notei qualquer mudanca recente no meu
3 Acordo vérias horas mais cedo do que costumava e interesse por sexo.
ndo consigo voltar a dormir. 1 Estou menos interessado por sexo do que
costumava.
17 o Néo fico mais cansado do que o habitual. 2 Estou muito menos interessado por sexo agora.
1 Fico cansado mais facilmente do que costumava. 3 Perdi completamente o interesse por sexo.
2 Fico cansado em fazer qualquer coisa.
3 Estou cansado demais para fazer qualquer coisa.
18 o O meu apetite ndo estd pior do que o habitual.
1 Meu apetite ndo é tdo bom como costumava ser.
2 Meu apetite é muito pior agora.
3 Absolutamente ndo tenho mais apetite.
Subtotal da Pégina 2

Subtotal da P4gina 1

Escore Total.

ANEXO D - ESCALA DE IMPULSIVIDADE DE BARRAT
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ESCALA DE IMPULSIVIDADE DE BARRAT - BIS 11

1 2 3 4
Raramente/Nunca As vezes Ocasionalmente Quase sempre/Sempre

1. Eu planejo tarefas cuidadosamente

2. Eu faco coisas sem pensar

3. Eu tomo decisdes rapidamente

4. Eu sou despreocupado (confio na sorte, “desencanado’)

5. Eu néo presto atencéo

6. Eu tenho pensamentos que se atropelam

7. Eu planejo viagens com bastante antecedéncia

8. Eu tenho autocontrole

9. Eu me concentro facilmente

10. Eu economizo (poupo) regularmente

11. Eu fico me contorcendo na cadeira em pecas de teatro ou palestras

12. Eu penso nas coisas com cuidado

13. Eu faco planos para me manter no emprego (eu cuido para nao perder o
emprego)

14. Eu falo coisas sem pensar

15. Eu gosto de pensar em problemas complexos

16. Eu troco de emprego

17. Eu ajo por impulso

18. Eu fico entediado com facilidade quando estou resolvendo problemas
mentalmente

19. Eu ajo no “calor” do momento

20. Eu mantenho a linha de raciocinio (“nao perco o fio da meada”).

21. Eu troco de casa (residéncia)

22. Eu compro coisas por impulso

23. Eu s6 consigo pensar em uma coisa de cada vez

24. Eu troco de interesses e passatempos (“hobbys”)

25. Eu gasto ou compro a prestacdo mais do que ganho

26. Enguanto estou pensando em uma coisa, € comum que outras ideias me
venham a cabeca ao mesmo tempo

27. Eu tenho mais interesse no presente do que no futuro

28. Eu me sinto inquieto em palestras ou aulas

29. Eu gosto de jogos ou desafios mentais

30. Eu me preparo para o futuro




ANEXO E - CARTELAS DO TESTE DE STROOP
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XXXXXXX  XXXXXXX XXXXXXX
XXXXXXX  XXXXXXX  XXXXXXX
XXXXXXX  XXXXXXX XXXXXXX
XXXXXXX XXXXXXX  XXXXXXX
XXXXXXX  XXXXXXX  XXXXXXX
XXXXXXX  XXXXXXX  XXXXXXX
CADA  NUNCA TUDO NUNCA
NUNCA  TUDO NADA NADA
CADA NADA
NADA  NUNCA TUDO  NUNCA
NADA
NADA CADA TUDO
AMARELO AZUL VERDE
VERDE  AMARELO AZUL
AZUL AMARELO VERDE
AZUL VERDE AMARELO
VERDE  AMARELO  AZUL
AMARELO  AZUL VERDE



ANEXO F - TESTE DE TRILHAS PARTE B

D)
<
A
D,
12)
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o @ ® |
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® D
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ANEXO G - IMAGEM INICIAL DO TESTE DE APOSTA DE IWOA

X Interomper

’5 Dinheiro

F$0,00

Empréstimo
R$0,00

F$1.000,00

R$1.000,00

o
R
R
D
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR

S o
SR
R
SR
R
S S S
R
S S S
R
SR o
R
S S
R
S S
R
S o
R
R

R$2.000,00

F$3.000,00
1

F$4.000,00
1

F$5.000,00
1

R$2.000,00

T
R$3.000,00

Escolha uma carta.

T
F$4.000,00

T
R$5.000,00

W
R
R
D
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR
R
SR

S o
SR
R
SR
R
o S S
R
o S S
R
SR
R
o S
R
o S S
R
S S,
R
R

F$6.000,00

R$6.000,00





