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Resumo

A cocaina e o crack (mistura de cloridrato de cocaina e bicarbonato de sodio) sé@o
drogas utilizadas em diferentes partes do mundo que se tornaram um sério problema de satde
publica. Dentre varios problemas destaca-se 0 uso por mulheres no periodo da gestacdo
resultando em diversos efeitos que acarretam em prejuizos a satde da gestante e do bebé. As
consequéncias sdo problemas psicossociais, médicos e educacionais cronicos dessas criangas
que foram expostas. Dessa forma torna-se relevante verificar o que mostra a literatura acerca
dos efeitos neurobioldgicos, cognitivos e comportamentais em recém-nascidos gerados sob a
influéncia de drogas ilicitas como cocaina e crack, pois este ja se configura como problema
de salde publica em nosso pais e em nossa cidade. Tal estudo de revisdo utilizou como
metodologia o levantamento bibliografico a partir de publicacdes de livros, periddicos e
demais documentos cientificos. Os efeitos provocados pelo uso de droga remetem ao efeito
neurotdxico produzindo o que se considera neuroplasticidade negativa, com consequéncias
em nivel celular, funcional e comportamental.
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Abstract

The cocaine and crack (cocaine hydrochloride and sodium bicarbonate) are drugs used in
different places in the world, and have been a serious public healthy problem. Among various
problems highlight the use by women during pregnancy, resulting in several negative effects
on the health of the mother and fetus. The consequences are psychosocial, health and
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educational chronicles problems of these children who were exposed. It is important to check
the literature about neurobiological and cognitive effects in newborn infants who were
generated under the influence of illicits drugs like cocaine and crack, because it already is
configured as public health problem in our country and in city.

This study reviews the methodology used as literature from publications of books, journals e
other scientific documents. The effects of drug use refer to the neurotoxic effect producing
what has been considered negative neuroplasticity, with consequences at the cellular level,
functional and behavioral.
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INTRODUCAO

A cocaina é a benzoimetilecgonina ou cloridrato de cocaina, alcaldide derivado
de folhas das plantas do género eritroxilon. Pode ser utilizada em duas formas: como
cloridrato de cocaina ou como o alcaléide de cocaina altamente purificado que € a base livre,
popularmente chamada de crack. O cloridrato de cocaina pode ser administrado por via oral,
endovenosa e através de aspiracdo, e a base livre é inalada (Rotta & Cunha, 2000). A
denominacdo crack surgiu nos Estados Unidos por volta de 1980 quando o derivado quimico
em forma de pedras era aquecido, ocasido em que estalava, originando o nome crack (Dattel,
1990, Wolpe, 1992, Singer, 1993).

De acordo com relatorio da Associacdo Brasileira de Psiquiatria (2011) a
cocaina e crack sdo consumidos por 0,3% da populacdo mundial, sendo que a maior parte dos
usuarios concentra-se nas Americas (70%) e, na Ultima década, o nimero de usuarios
aumentou. Entre os paises emergentes, o Brasil € o maior mercado na América do Sul. Os
levantamentos domiciliares nacionais, no periodo de 2001 a 2005, realizados pelo Centro de
Brasileiro de Informacgdes sobre Drogas Psicotrépicas (CEBRID), demonstraram que o
consumo de crack dobrou e que a regido sul foi a mais atingida, aumentando o uso na vida de
0,5% para 1,1%, seguida pela regido sudeste, com 0,8%. Na regido norte, observou-se 0 maior
uso de merla (1,0%), outra forma de cocaina fumada.

A cocaina é classificada como droga estimulante do sistema nervoso central (SNC), que
provoca aumento no estado de vigilia, da atividade motora e outros sintomas excitatérios. Em
doses mais elevadas chegam a produzir sintomas perturbadores do SNC, tais como delirios e
alucinagdes. A droga estimulante mais usada por jovens em situacao de rua é a cocaina e seus
derivados, como cloridrato, crack, merla etc (Carlini, 1994 apud Carlini et al., 2001). A cocaina
é utilizada em diferentes partes do mundo e tornou-se um sério problema de saude publica. Um
dos problemas mais graves é o uso de tais drogas por mulheres no periodo da gestacdo, pois a
cocaina atravessa a barreira hematoencefalica e pode afetar a formacdo do concepto. No
entanto até 1980 a cocaina ndo era considerada nociva para 0s recém-nascidos.

De acordo com Mayes (1994) o desenvolvimento do sistema nervoso € complexo e
dinamico. Ele é sensivel a intervencBes externas como exposicdo as substancias toxicas como
drogas estimulantes, e as consequéncias na formacdo do feto estdo relacionadas ao tempo de
uso da droga e a fase de exposicao.

Pouco se reconhece a respeito dos efeitos da exposi¢do pré-natal a cocaina ao longo do
desenvolvimento das criancas e 0s poucos estudos publicados até o momento sdo
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inconclusivos e com falhas metodoldgicas (Rotta & Cunha, 2000). Além de diversos efeitos
negativos na salde da gestante e do bebé, estudos demonstram aumento dos custos neonatais
em até dez vezes quando ocorreu exposicdo, problemas psicossociais, médicos e educacionais
cronicos das criangas expostas Calhoun & Watson (1991), Phibbs et al., (1991).

Em face do exposto, torna-se relevante verificar o que mostra a literatura acerca dos
recém-nascidos gerados sob a influéncia de drogas ilicitas como cocaina e crack, pois este ja se
configura como problema de saide publica em nosso pais e em nossa cidade. Tal estudo de
revisdo utilizou periddicos da base de dados Medline, Bireme e Scielo e Portal CAPES. As
palavras-chave utilizadas na busca foram: Cocaina, crack, cocaina na gestacdo e recém nascido
e seus similares em inglés.

DESENVOLVIMENTO

Perfil da Gestante Usuaria

O perfil das mulheres usuarias na maioria das vezes € de baixo nivel sdcio-econdmico,
geralmente ndo brancas, com idade média de 25 anos, polidrogadas, com antecedentes
familiares e pessoais de uso de drogas, de encarceramento por roubos, prostituicdo, violéncia.
Apresentam diminuicdo de religiosidade e sexualidade precoce. Do ponto de vista
comportamental sdo mulheres verborragicas inquietas e excitadas, com alucina¢des visuais ou
tateis, delirantes, com fases de depressdo e que podem ser levadas ao suicidio. Tém
antecedentes psiquiatricos e condutas parandides, comportamento bizarro e, por vezes, perdas
de consciéncia (Corradini, 1996). As gestantes usuérias de cocaina negligenciam o
acompanhamento pré-natal e os fetos que foram expostos a essa substancia apresentam apds o
nascimento comprometimento da estatura e do ténus muscular (Valinetti & Simonetti, 1992).

Prevaléncia de Gestantes Usuarias de Droga

De acordo com Hans (1999) estudos epidemioldgicos desenvolvidos em varios paises
desde a década de 1980, demonstraram que a exposicdo pre-natal a cocaina ndo sé ocorre,
como apresenta altas prevaléncias, dependendo dos métodos e das populacdes estudadas,
podendo chegar a taxas de 50% de recém-nascidos expostos.

Desde 1985 quando a taxa de exposicdo pré-natal a cocaina era de 15%, ocorreu
significativo decréscimo, sendo que no ano de 1996 foi de 3%. No entanto, esse decréscimo foi
observado apenas em populacdes fora dos grupos de risco (AAP, 1998). Em estudo realizado
por Cunha et al., (2001) por meio de entrevista para uso de cocaina no periodo da gestacéo
verificou-se que das 739 mées, 16 (2,4%) eram usuarias. Para Costa et al., (1998) no Hospital
Universitario da Universidade de Sdo Paulo (HU/USP) a frequéncia do consumo de drogas de
abuso pelas gestantes e ou pelos seus parceiros tem aumentado.

De acordo com Cecatti & Aquino (1998) as principais drogas ilicitas utilizadas por
gestantes no Brasil sdo cocaina e seus derivados volateis (crack), a maconha e a anfetamina.
Nas gestantes viciadas em cocaina, a maior incidéncia de natimortos deve-se aos efeitos da
droga sobre a circulacdo Utero-placentaria, principalmente de mortes consequentes a
ocorréncia de descolamento prematuro de placenta mais frequente entre mulheres usuarias
dessas substancias.

No Brasil os estudos para verificar a relagdo quantitativa entre gestantes usuarias de
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cocaina/crack e de recém-nascidos nestas condigdes sdo escassos, apesar do pais estar entre
0S que mais consomem a droga. Dos estudos encontrados destacamos Cunha et al., (2001)
que realizaram estudo quantitativo por meio de entrevista com 739 mées. Foram
diagnosticadas 16 mées de recém-nascidos expostos a cocaina, que correspondeu a 2,4%. No
entanto por meio da testagem de 738 mec6nios, foram obtidos 25 recém-nascidos expostos,
correspondendo a 3,4%, demonstrando que os resultados baseados apenas em entrevista ndo
sdo confidveis uma vez que houve omisséo de informacéo por parte das maes.

Drogas Estimulantes e o SNC

As substancias classificadas como estimulantes do SNC séo capazes de provocar
blogueio da inibicdo ou poderosa excitacdo neuronal, com consequente aumento da atividade
cerebral (Goodman & Gilman, 2007). No contexto deste trabalho, o termo “droga estimulante
do SNC” ¢ referente as substancias de abuso (psicoestimulantes), que sdo aquelas usadas para
distorcer o funcionamento cerebral, causando modificagdes no estado mental, com
consequente alteracdo cognitiva e comportamental.

\Volpe (1992) relata que a cocaina se destaca como potente estimulante do SNC e seus
efeitos farmacologicos ocorrem por meio de mecanismos basicos. 1- Impede a recaptacdo da
adrenalina e noradrenalina nas terminagdes nervosas pré-sinapticas, o que provoca a ativacao
dos efeitos adrenergicos e causa 0s principais sintomas fisiolégicos como hipertensao,
taquicardia e vasoconstricdo. 2- Impede a recaptacdo da dopamina por meio da ligagdo com o
carreador, em consequéncia leva ao acumulo de dopamina nas fendas sinapticas e ativacdo do
sistema dopaminérgico. Neste caso a consequéncia fisiologica é euforia, pois ativa-se tanto
vias mesolimbicas como mesocorticais. Com o0 uso cronico, no entanto, ocorre diminuicao da
dopamina nas terminagdes nervosas, causando disforia e a constante necessidade da droga. 3-
Impede a homeostase da serotonina por meio do bloqueio do triptofano (seu precursor) e da
propria serotonina, levando a alteracdes fisiologicas como alteragdes no sono. 4- Atua no
sistema nervoso periférico, bloqueando o aumento da permeabilidade ao sédio e, desta forma,
a propagacao dos impulsos nervosos.

Drogas como alcool, cocaina, sedativos e hipnéticos afetam o SNC do feto, pois
atravessam a barreira hematoencefalica, sdo lipofilicas e de baixo peso molecular o que
permite a sua passagem pela placenta, principalmente pelas vias intravenosas, pois nédo
passam pelo sistema hepatico da gestante indo diretamente para a circulagdo fetal (Silva &
Tocci, 2002).

Formacao do Sistema Nervoso

Ha diferentes teorias em relacdo ao nlimero de fases envolvidas no processo, mas
todas sdo concordantes que o desenvolvimento deste sistema ocorre em diferentes etapas e
eventos (Volpe, 1992, Mayes, 1994, Kolb & Whishaw, 2002).

Kolb & Whishaw (2002) categorizaram sete estagios no desenvolvimento cerebral:
nascimento das células (neurogénese e gliogénese), migracao celular, diferenciacdo celular,
maturacdo celular (crescimento de dendritos e axodnios), sinaptogénese, morte celular,
mielogénese. Enquanto para Volpe (1992) o desenvolvimento ocorre em 3 fases: a primeira
fase é proliferativa, dos primeiros 2 a 4 meses para 0s neurdnios, e entre 5 meses de gestacdo
a 1 ano pos-natal para as células gliais; a segunda fase é a migracéo celular, do 3° ao 5° més
de gestacdo; e a terceira fase € de organizacdo e remodelamento que ocorre a partir do 6° més
de gestacdo e se estende na vida pds-natal por varios anos, quando ha sinaptogénsese e morte
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celular do sistema nervoso. Esta Gltima fase é considerada uma das mais criticas para o
desenvolvimento final dos circuitos cerebrais perdurando até os 4 anos, mas mudancas na
mielinizac&o e &reas corticais continuam por toda a vida.

Efeitos Pré-Natais em Roedores

Campillo et al., (2004) ao estudar ratas prenhas expostas a cocaina verificaram
diminuicdo do ganho de peso materno sem mortalidade materna significativa, manutencéo do
nimero médio de fetos por ninhada, reducdo do peso dos fetos, ndo alteracdo do peso da
placenta e reducdo do peso do SNC do feto, sendo que as maiores taxas de morte fetal
ocorreram nos animais expostos a droga durante toda gestacao.

Sugere-se que a cocaina influencia no desenvolvimento do sistema nervoso por meio
também da alteracdo na organizacdo tecidual, como exemplo no processo de migracdo dos
neurbnios. McCarthy et al., (2011) verificaram em ratos que a cocaina pode alterar o0 processo
de migracdo neuronal bem como a expressdo de BDNF (Fator Neurotrofico Derivado do
Cérebro), pois numa determinada fase do desenvolvimento embrionario houve diminuigédo
desta substancia. Lee et al., (2011) relataram alteracOes citoarquiteturais no neocortex
embrionario de ratos expostos a cocaina, sendo que um dos achados importantes foi inibi¢ao das
células progenitoras da area ventricular, aléem da interrupcdo da migracdo radial de neurénios
glutamatérgicos e gabaérgicos do neocortex.

Frankfurt et al., (2011) estudaram ratas expostas a cocaina e verificaram que, tanto o
tratamento com cocaina quanto o estado reprodutivo (virgem e prenha) influenciaram a
densidade de espinhas sinapticas em diversas regides do cérebro. Os autores demonstraram que
ambas as ratas mostraram aumento na densidade de espinhas na area CA1 do hipocampo e na
amigdala medial (MeA) mas apenas as ratas prenhas aumentaram a densidade de espinhas na
regido do cortex pré-frontal (PFC). A densidade de espinhas foi afetada pelo estado reprodutivo,
que parece ter aumentado a resposta morfologica ao tratamento com cocaina em algumas areas
cerebrais. O estrogénio elevado no periodo prenhe produz um cérebro mais sensivel a cocaina,
observacOes essas que extrapoladas, podem ter importantes implicacdes clinicas.

Efeitos Pré-Natais em Humanos

O uso da cocaina pode afetar o desenvolvimento do feto em diferentes formas. Na fase
pré-natal a cocaina influencia o desenvolvimento fetal diretamente por meio da organogénese,
incluindo o desenvolvimento cerebral, e indiretamente por meio dos efeitos da cocaina sobre
0 suprimento sanguineo da placenta. Em consequéncia aos efeitos vasoconstritores da
noradrenalina durante a gravidez a ingestdo de cocaina resulta descréscimo do suprimento
sanguineo uUtero-placental, hipertensdo maternal e vasoconstriccdo fetal (Moore et al., 1986;
Woods et al., 1987).

Os efeitos teratogénicos sdo raros porém podem ser considerados graves em fetos
expostos a cocaina e até 0 momento ndo se conhece qual 0 mecanismo ou mecanismos
basicos causadores desses efeitos denominados como: anormalidades urogenitais,
deformidades distais, defeitos cardiacos e malformacdes do SNC, mas supBe-se que
hipoxemia, alteracdes na sintese do &cido desoxirribonucléico (DNA) em algumas regides
cerebrais, e alteragdes nos neurotransmissores possam estar envolvidas (Cunha et al, 2001).

N&o se pode descartar a relagdo entre os efeitos teratogénicos ao poder vasoconstritor
das drogas estimulantes. Segundo Chasnoff, et al apud Corradini (1996) a isquemia e anoxia
Arquivos do MUDI, v15 (1/2/3), 2011
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podem levar a teratogenia por involugdo de estruturas, geralmente no terceiro trimestre,
quando os vasos fetais estdo mais capacitados a se contrairem.

Corradini (1996) descreve que 0s recém-nascidos sdo geralmente: prematuros, de
baixo peso, apresentam retardo de crescimento intra-uterino, tem menos gordura e menor
massa corporea e menor perimetro cefalico. H4 aumento da frequéncia cardiaca e pressdo
arterial. A ictericia é mais frequente, assim como a Sindrome da dificuldade respiratoria,
possivelmente relacionada com prematuridade. Febre, reducdo do sono, irritabilidade,
excitacdo, sudorese, tremores, convulsdes, vomitos, diarréia, hiperfagia, escoriacdes na pele,
alteracdo no tempo de emissdo e no timbre do choro, sdo fatores devidos & acdo no SNC da
cocaina, dopamina, serotonina, como também a acdo de outras substancias, constituindo-se
em sindrome de abstinéncia, que se inicia no segundo dia.

De acordo com Martins et al, (2008) entre 0s recém-nascidos de mae
toxicodependente (principalmente opidceos) avaliados no periodo de 2000 a 2006, 56%
apresentaram coriza, baixo peso, houve 2% de O6bitos, 71% desenvolveram sindrome de
abstinéncia. Os sinais apresentados foram: choro gritado, trémulo, tonus aumentado e
dejecdes liquidas. O acompanhamento destas criancas até os 3 anos pareceu demonstrar
crescimento e desenvolvimento adequados.

Kronbauer et al., (1995) ao estudar fetos expostos a cocaina relataram efeitos em
varios orgdos, todos relacionados ao alto poder de vasoconstricdo e as relagdes vasculares
produzidas pela droga, provocando no neonato comprometimentos cognitivos como
dificuldade de atencdo e malformac6es em diferentes 6rgéos.

Efeitos Cognitivos

Os estudos que tratam da relacdo entre exposicdo a cocaina/crack durante a gestacéo e
consequéncia cognitiva no exposto (prejuizos no desenvolvimento neuropsicomotor,
comportamento, memoria, inteligéncia, atencdo e linguagem) sdo escassos e inconsistentes.
Pode-se apontar como resposta ao problema um fator crucial na vida pés-natal, a interacdo do
individuo com o meio ambiente, ou seja, a relacéo bioldgico e social.

A literatura aponta efeitos negativos entre uso de cocaina durante a gestacdo e
prejuizos do funcionamento cognitivo e comportamental, com probabilidade de déficit
cognitivo. Morrow et al., (2003) verificaram que criancas expostas possuem menos
habilidades de linguagem do que as ndo expostas, e 0s resultados persistiram estaveis ao
longo dos trés primeiros anos de vida.

Singer et al., (2004) estudaram criancas aos 6,5 e 12 meses de idade e verificaram que
as expostos a cocaina apresentaram memaria visual mais pobre aos 12 meses e as criancas de
6,5 meses apresentaram resultados considerados altamente suscetiveis a desenvolver atraso de
desenvolvimento.

Em estudo de Bada et al., (2007) com criangas em diferentes idades, 3, 5 e 7 anos a
exposicdo prenatal a cocaina teve um impacto negativo sobre o comportamento na infancia.
Chiriboga et al., (2007) analisaram criancas de 6 meses de idade que foram expostas a
cocaina na fase fetal, e evidenciaram que, do ponto de vista neuroldgico houve aumento da
anormalidade do ténus muscular indicado pela postura extensora coerente com o aumento do
nivel da droga. Os resultados sugerem também que na idade avaliada ocorre menor senso de
orientacéo.

Em outro estudo a interacdo entre a exposicao intra-Utero a cocaina e a qualidade do
ambiente da gestante foi acompanhada durante quatro anos, ndo sendo encontrada diferencga
nos indices gerais de inteligéncia e desempenho cognitivo entre os grupos estudados (recém-
nascidos expostos e ndo expostos a cocaina). No entanto, o grupo de individuos expostos
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apresentou mais prejuizos cognitivos (desempenho verbal, atencdo e teste de Ql/aritmética,
aquisicdo de novos conhecimentos (Singer et al., 2002).

CONSIDERACOES FINAIS

Os diversos estudos consultados remetem ao efeito neurotéxico das drogas (cocaina e
crack) durante o periodo gestacional, produzindo o que se considera neuroplasticidade
negativa, com consequéncias em nivel celular, funcional e comportamental. Além disto, ha
outro fator agravante, o pais que tem um dos maiores consumos de drogas esta também entre
0s menores produtores de conhecimento acerca dos efeitos dela, indicando que h& poucos
grupos de pesquisa no Brasil trabalhando com o tema. Este fator é preocupante e merece
atencdo, pois se trata de crescente e agravante problema de sadde publica.
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