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			Prefácio


			O consumo que a humanidade faz de drogas psicoativas remonta a tempos imemoriais. O homem, desde sempre, buscou alívio para as dores de seu viver, encontrando na natureza drogas cujos efeitos, na maioria das vezes descobertos ao acaso, foram muito bem-vindos e ativamente buscados. Serendipidade é o termo utilizado para essas descobertas ocasionais, conforme nos explica Ana Paula Herrmann no Capítulo 5, sobre antipsicóticos. Esse termo é uma tradução da palavra inglesa serendipity, que tem sua origem no conto persa escrito em 1754 por Horace Walpole sobre as peripécias dos três príncipes de Serendip (antigo Ceilão, hoje Sri Lanka), que, frequentemente, esbarravam em descobertas que nem estavam buscando ou esperando fazer, mas que os levavam, com observação aguda e olhar perspicaz, a encontrar soluções para vários problemas e enigmas. 


			Os efeitos dessas drogas estimularam os homens a estudá-las. Foi dessa forma que muitas delas serviram de base para futuros desenvolvimentos científicos, que trouxeram resultados cada vez mais úteis e significativos para a medicina. Hoje não é possível imaginar a psiquiatria sem a inestimável ação terapêutica dos psicotrópicos. 


			Na Paris de meados do século XIX, existia o Club des Hashischins (1844-1849), onde os famosos da elite intelectual francesa, como Victor Hugo, Alexandre Dumas, Charles Baudelaire, Honoré de Balzac, entre outros, se reuniam para experimentar os efeitos de drogas psicoativas, particularmente o haxixe. Ali já estava presente a ciência da farmacologia, representada pelo psiquiatra francês Jacques-Joseph Moreau. Pioneiro nas pesquisas dessas drogas, foi ele que fez e documentou o primeiro estudo sistematizado sobre as drogas com efeitos no sistema nervoso central. De lá para cá, atravessando os séculos, a ciência não parou mais de pesquisar, descobrir e colocar à disposição da humanidade as mais variadas medicações para aplacar as doenças e os sofrimentos por elas causados. 


			O século XXI, com sua cultura narcísica, o desmonte das relações familiares, a diminuição das distâncias e a instantaneidade das comunicações, tem produzido crianças e adultos cujas necessidades exigem gratificações imediatas. Esses indivíduos, que querem soluções rápidas, indolores, descartáveis e baratas, têm dificuldade com a frustração, com a necessidade de lidar com o esperar. Nem mesmo o espaço sagrado do útero materno é preservado. Esperar os nove meses para saber o sexo da criança é coisa démodé. Hoje, mesmo intraútero, um feto pode ter seu rosto estampado numa rede social. Nem precisamos esperar pelo nascimento para conhecer a criança. A vida real na pós-modernidade cobra do ser humano sucesso e felicidade infinitos, o que não é possível e acaba acarretando ansiedade, depressão e busca de alívio imediato pelo abuso de drogas que podem levar até a quadros psicóticos irreversíveis. A transformação do mundo numa “aldeia global” que precisa ser exposta nas vitrines das redes sociais, onde o sucesso e a felicidade são a tônica das postagens, contribui para o desespero humano. Tudo isso favorece o incremento da doença emocional. 


			A forma de apresentação do sofrimento humano nessas patologias contemporâneas, caracterizadas, por exemplo, por dificuldades cada vez maiores na contenção da impulsividade agressiva ou sexual e dificuldades de aceitação da imagem corporal, levando a distúrbios alimentares, no sono e nos relacionamentos, tem exigido bastante do médico que decide atender e minorar essas dores humanas. É nesse momento que as drogas aqui estudadas são utilizadas.


			Aliadas aos tratamentos psicodinâmicos, os psicotrópicos descritos por Angelo Piato, que detalha informações sobre os antidepressivos, os antipsicóticos apresentados por  Ana Paula Herrmann e os ansiolíticos expostos por Elaine Elisabetsky são ferramentas significativas do arsenal da psiquiatria moderna. 


			Como psicanalista, iniciei minha formação psicanalítica numa época em que esses recursos eram escassos, pouco difundidos ou malvistos. Hoje, os tempos são outros. Essas medicações favorecem a reintegração do doente na sociedade ao trazerem alívio dos sintomas e conforto emocional. Precisamos conhecer e descomplicar o uso dessas substâncias, inclusive para evitar seu abuso. 


			O trabalho que apresentamos aqui, escrito por esses quatro pesquisadores dedicados à farmacologia, é um estudo a respeito das drogas mais frequentemente usadas na psiquiatria: ansiolíticos, hipnóticos, antidepressivos e antipsicóticos, com o intuito de esclarecer seus aspectos ao profissional que vai utilizá-las, particularmente o profissional não médico, e ao leigo em geral. Daí o título do livro: Descomplicando a psicofarmacologia. 


			Além dessas classes de psicotrópicos, o livro traz também um importante capítulo sobre as drogas de abuso, afinal, como escreve a autora Viviane de Moura Linck, “o uso recreacional de substâncias psicoativas é tão antigo quanto a própria humanidade”, e esse abuso é hoje um problema de saúde pública e, portanto, frequente objeto de estudo e trabalho clínico do psiquiatra contemporâneo. 


			Boa leitura!


			Anette Blaya Luz


			Psiquiatra e analista didata da Sociedade Psicanalítica de Porto Alegre (SPPA)


		


	

		

			Introdução


			Este livro se destina a profissionais da área de saúde mental e trata das substâncias medicamentosas ou recreacionais que atuam no sistema nervoso central e podem influenciar o estado psíquico do paciente ou usuário. Uma vez que pacientes frequentemente fazem uso desses tipos de drogas, que têm o potencial de alterar comportamento, humor, cognição etc., é de interesse a compreensão das drogas, de seus efeitos e de sua atuação. 


			O livro não pretende discutir todo o intrincado mecanismo de ação dos fármacos ou das drogas no detalhamento de seus complexos mecanismos neuroquímicos; a intenção é esclarecer sua atuação de forma inteligível para profissionais que não tenham profundo conhecimento de psicofarmacologia, neuroquímica e/ou neurociências. O texto foi escrito de maneira que os conhecimentos sejam relacionados com a prática clínica, tanto no que se refere ao efeito terapêutico quanto aos efeitos adversos.


			A organização da obra segue a classificação usual dessa categoria de ­fármacos. 


			O primeiro capítulo apresenta o diálogo entre psicanálise e neurociência, ou psicoterapia e psiquiatria biológica, abordando as bases neurais em que se admite estarem ancorados comportamentos (e distúrbios) psíquicos. Ainda nesse capítulo, são expostos, de forma geral, os mecanismos pelos quais as drogas interferem na função neuronal. 


			Posteriormente, cada capítulo aborda brevemente a fisiologia e a patofisiologia do transtorno em questão, os fármacos utilizados no contexto e seus mecanismos de ação. 


			O segundo capítulo trata de medicamentos ansiolíticos, discute ansiedade, suas bases neurais e o mecanismo de ação dos ansiolíticos. O papel do sono e a importância do ciclo circadiano são discutidos no terceiro capítulo, antes da abordagem dos fármacos hipnóticos e seu mecanismo de ação. O quarto capítulo trata da depressão, dos circuitos neuronais relacionados aos vários tipos de sintoma comumente observados em pacientes deprimidos e dos medicamentos e sua forma de atuação. Além disso, discute os estabilizadores de humor, fármacos utilizados para o tratamento de pacientes diagnosticados com transtorno bipolar. 


			Os medicamentos antipsicóticos, seus vários usos, além do tratamento das psicoses e da maneira como atuam, são tratados no quinto capítulo. Finalmente, o sexto capítulo trata de algumas das drogas de abuso mais populares e das bases neurais da dependência. 


			Esperamos que o livro lhe seja útil e desejamos boa leitura!


			Os autores


		


	

		

			1. Cada um sabe a dor e a delícia de ser o que é


			Elaine Elisabetsky


			O que se passa dentro do cérebro de alguém em sofrimento psíquico? O que acontece no cérebro de alguém com um transtorno psiquiátrico? As alterações são passageiras? São reversíveis? Sabemos, afinal, o que se passa dentro de qualquer cérebro? Por que uns agem assim e outros assado? Uma linha divisória parece ser o sofrimento. Mas por que uns sofrem por isso ou aquilo (gordo ou magro, alto ou baixo, percepção de feio ou belo) enquanto, para outros, esses parâmetros são irrelevantes? 


			No contexto de vida mental, podemos identificar a correspondência entre componentes de uma teoria psicológica de comportamento e as entidades1 usadas em neurociência, uma espécie de mapeamento. A isso pode-se dar o nome de reducionismo biológico, não no sentido de reduzir, limitar, mas no sentido de diálogo ou correspondência entre psicologia/psicanálise e neurociência. Afinal, a ancoragem física desses processos está no cérebro. Se imaginamos que o comportamento normal é executado por meio de arranjos (neuronais) específicos, recruta vias neuronais específicas, podemos enxergar a doença mental (ou transtorno psíquico) como resultante da quebra de um componente neural de um circuito ou a quebra de comunicação entre componentes desse circuito. Esse esquema conceitual da biologia psiquiátrica admite a possibilidade de que componentes neuronais podem quebrar por conta de fatores psicológicos e que, ao contrário, tanto fatores psicológicos (psicanálise, terapias, meditação etc.) como físicos (drogas, tipos de estimulação neuronal etc.) podem resultar ou facilitar a reparação neuronal.


			O sistema nervoso central (SNC) é o órgão responsável por processar informações, visando à manutenção do equilíbrio do organismo (homeostase) e a gestão do comportamento. Podemos, por exemplo, imaginar um animal com fome que deve organizar o comportamento para caçar e, assim, comer. Ou um bebê que chora para mostrar desconforto, ou qualquer um de nós se levantando do sofá para ir até a geladeira. Pode-se também dizer que o SNC é responsável pela manutenção da constância do meio interno e pelo comportamento, que também visa à manutenção do bem-estar (físico, psíquico ou social). É, portanto, no cérebro que moram prazer e sofrimento. 


			No cérebro, redes de células nervosas (neurônios) filtram, analisam, armazenam, recuperam e elaboram as milhares de informações que recebemos a cada minuto do meio externo (ambiente, sociedade) e do meio interno (fome, sede, dor, calor etc.). As reações (comportamentos) programadas pelo cérebro são comunicadas por nervos periféricos (nervos eferentes, fora do encéfalo) aos órgãos executores (músculos esqueléticos, vísceras, glândulas). Comportamentos complexos, influenciados pela psique e pelo meio ambiente (natural, família, trabalho, sociedade etc.), também são produtos cerebrais, ali planejados e organizados. Padrões de comportamento, humor e função cognitiva são influenciados de maneira razoavelmente estável e consistente por personalidade e temperamento, duas dimensões psicobiológicas, ancoradas na psicologia (adquiridos, desenvolvidos) e na biologia (herdados). 


			Traços de personalidade e temperamento são considerados na compreensão das diferenças entre o indivíduo normal e o patológico, também são determinantes no modo de adaptação ao ambiente. Vale lembrar que padrões de comportamento, normal/aceitável versus anormal/inaceitável, variam em diferentes sociedades, culturas e momentos históricos. Por exemplo, mulheres “normais” não andavam sozinhas nem fumavam em público, artistas e formadores de opinião eram fumantes inveterados, drogas proibidas no Ocidente são banidas no mundo islâmico e vice-versa. Ainda que se levem todos esses fatores em consideração, as teorias sobre experiências subjetivas e normalidade humana estão na essência das construções teóricas de “desordem mental”.


			Organização do cérebro


			Sabemos que o cérebro é formado por dois tipos principais de células: neurônios e células gliais. Estima-se que temos 86 bilhões de neurônios e que centenas de neurônios se comunicam com centenas de outros. Mas não aleatoriamente. A comunicação entre eles se faz por meio de sinais conduzidos majoritariamente por mediadores químicos, ou neurotransmissores. Nas sinapses (contatos neuronais), os neurotransmissores liberados por neurônios (pré-sinápticos) passam sinais para outros (pós-sinápticos). Essa comunicação é influenciada por substâncias chamadas neuromoduladores e neuromediadores e pelas células gliais. Pode-se fazer uma analogia com os ajustes grosso e fino de velhos aparelhos de som ou televisores: os neurotransmissores são responsáveis pela comunicação; os moduladores e mediadores fazem o ajuste mais fino. Entre os neurotransmissores mais conhecidos estão acetilcolina, dopamina, adrenalina, noradrenalina, serotonina, ácido gama-aminobutírico (GABA) e glutamato. Glicina e histamina também são neurotransmissores. Admite-se ainda a existência de várias outras substâncias consideradas neuromoduladores. 


			As células gliais participam em muitos processos importantes no cérebro. Aqui, porém, chama-se a atenção para a estreita relação de células gliais com neurônios. Atualmente, fala-se em sinapses tripartite, ou seja, que envolvem dois neurônios (um pré e um pós-sináptico) e uma célula glial. 


			Os neurotransmissores liberados pelos neurônios atuam em estruturas da sinapse chamadas receptores, que, em geral, são proteínas que ficam encaixadas na membrana do neurônio. A interação de neurotransmissores com receptores, assim como das drogas com os receptores, acontece de forma análoga ao sistema de chave e fechadura, em que o neurotransmissor (ou a droga) é a chave e o receptor, a fechadura. Assim como a chave regula o estado da fechadura para trancar ou destrancar a porta, a interação do neurotransmissor com o receptor determina o que acontece com o neurônio. Em realidade, deve-se lembrar que um neurônio faz contato com dezenas (às vezes, centenas!) de outros neurônios. Por isso, é mais real pensar que a somatória das interações determina o que acontece com o neurônio que as recebe.


			[image: ]


			Figura 1.1 – Sinapse. 


			O cérebro se organiza em áreas e núcleos específicos. Já que sintetizam, armazenam e funcionam com neurotransmissores diferentes, as áreas se diferenciam pela concentração de um ou outro neurotransmissor. Por exemplo, há áreas ou núcleos mais cheios de dopamina, ou noradrenalina, ou serotonina. Quando muitos neurônios de uma área projetam seus axônios para outra área, dizemos que essa é uma via neuronal: vários neurônios mandando informação para outra área pelos axônios, cujos dendritos fazem sinapses com os neurônios dessa outra área. Uma via neuronal que sai do núcleo X e projeta para a área Y deixa essa área Y sob a influência de X. Assim, podemos pensar também em circuitos neuronais, isto é, áreas que se comunicam por vias neuronais específicas. 
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