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INTRODUCAO

O etanol, também conhecido como &lcool, é uma das substancias mais comumente consumidas no mundo
(YAO, 2022). O alcoolismo (ou seja, a dependéncia do &lcool) é uma perturbacdo complexa, cronica e
recidivante perda de controlo na limitacdo da ingestdo (em termos de quantidade de droga por sessdo e nimero
de sessbes de consumo de droga) e o aparecimento de uma sindrome de abstinéncia na auséncia da droga que
inclui: disforia, perturbacdes do sono, perturbacdo dos processos autondmicos e aumento da ansiedade e da
irritabilidade (ROBERTO, 2020). O etanol atravessa livremente a barreira hemato-encefalica e é
particularmente toxico para o cérebro (YAO, 2022), o que promove efeitos toxicos do etanol no cérebro, como
a deterioracdo da memoria e da aprendizagem. Nomeadamente, estudos epidemiolégicos mostraram que a
exposicdo ao etanol aumenta o risco de de perturbacdo depressiva (YAO, 2022). O abuso de alcool esta
envolvido em mais de 200 patologias e condi¢cdes de satde (por exemplo, dependéncia do alcool, cirrose
hepética, cancros e lesGes) e gera encargos sociais e econémicos substanciais. Para desenvolver estratégias
terapéuticas mais eficazes, é necessario compreender como o alcool afeta o organismo a nivel celular e
molecular (BRENNER, 2022).

O etanol pode ter efeitos positivos como a alegria e o relaxamento, mas também consequéncias negativas a
curto ou longo prazo, os sintomas de falha do centro motor, bem como os efeitos psiquicos agudos, sdo o
resultado da presenca de etanol no cérebro. O inicio dos efeitos ocorre em diferentes partes do cérebro. Uma
diminuicgdo da coordenacéo esta associada ao cerebelo, enquanto o equilibrio é controlado nos centros motores
do cerebro (THIERAUF-EMBERGER, 2020). Ademais, a preocupacgao/antecipacdo, compulsdo/intoxicacéo
e abstinéncia/afeto negativo sdo trés fases conceitualizadas como alimentando-se uma a outra, tornando-se
mais intensas ao longo do tempo e, em Gltima analise, conduzem ao estado patoldgico conhecido como
vicio/dependéncia (ROBERTO, 2020). Décadas de investigacdo moldaram a visdo atual que o consumo
excessivo de alcool é largamente mediado pela experiéncia passada de um organismo com o alcool (por
exemplo, padréo de ingestéo e frequéncia) e & motivado por perturbagGes emocionais em vez de perturbagdes

fisicas associadas & abstinéncia e ao abandono do alcool (ROBERTO, 2020). E importante notar, ainda, que a
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progressdao da dependéncia do alcool envolve alteragcdes nos circuitos cerebrais normais que resultam em
neuroadaptacdes duradouras induzidas pela droga (ROBERTO, 2020).

O estudo em questdo tem por objetivo entender quais as alteracdes fisiolégicas, comportamentais e
neurologicas sdo promovidas pelo consumo excessivo de alcool, bem como os impactos psicossociais que

podem ser gerados pelas transformac6es promovidas por essa atividade.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa de literatura, a revisdo respeitou seis etapas para sua construcéo
(MENDES, 2008): identificacdo do tema e selecdo da questdo da pesquisa, estabelecimento de critérios de
inclusdo e exclusdo, definicao das informaces a serem extraidas dos estudos, avaliacdo dos estudos incluidos,
interpretacdo dos resultados e, por fim, apresentacdo da sintese do conhecimento.

A questdo da pesquisa dessa revisao foi: Qual é a relevancia da ingestdo prolongada de etanol na producéo de
alteraces funcionais do sistema nervoso central?. Foi utilizada a estratégia PICO (SANTQOS, 2007), que
representa um acrénimo para Paciente/Populagao, Intervenc¢do, Comparacao ¢ “Outcomes” (desfecho). Assim,
P (populacdo) = pacientes saudaveis , | (intervencao) = ingestdo prolongada de etanol, C (compara¢do) = nao
se aplica e O (desfecho) = alteracGes funcionais no sistema nervoso central(SNC) .

Definiu-se as bases de dados MedLine (PubMed) para a identificacdo dos artigos com a combinacdo dos
seguintes termos “Ethanol”, “Cerebrum”, “Effect”, “Human” e o operador booleano “AND”, com os filtros
de artigos gratuitos e publicados nos Gltimos 5 anos.

Preliminarmente, foram identificados 125 artigos nessa base de dados. Como critérios de inclusdo, foram
selecionados artigos que respondiam a pergunta norteadora, revisdes sistematicas, metanalises e ensaios
clinicos controlados randomizados, e como critérios de exclusdo, foram retirados artigos pagos, fora da
tematica delimitada ou do recorte temporal e artigos duplicados. Dessa forma, foi feita a leitura do titulo e do
resumo de 40 artigos, e a selecdo de 20 para leitura na integra. Destes, 10 compuseram o corpus de analise por

responderem a questdo da pesquisa dessa revisdo.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A ingestdo de grandes quantidades de etanol, de forma crénica, impulsiona o quadro de dependéncia, definido
no sistema de recompensa mesocorticolimbico devido a uma regulacdo negativa da dopamina e uma hiper
sinalizacdo do glutamato, além de uma desregulacao dos sistema de estresse (ROBERTO ,2021). Nos estudos
que investigaram como essa exposi¢do cronica ao alcool, a abstinéncia e a reexposicao afetam a expresséo de
proteinas relacionadas a plasticidade sinaptica e a neurotransmissao no cortex pré-limbico e no giro denteado
do hipocampo, foi demonstrado efeitos diferenciados na expressdo de proteinas relacionadas a plasticidade
sinaptica e a neurotransmissao nesses locais (AVCHALUMOV, 2021). Desse modo, € possivel partir de um
ponto para entender como a dependéncia do alcool pode contribuir para efeitos duradouros no cérebro e no

comportamento e porque esse comportamento estd comumente associada a comorbidades como ansiedade e



depressdo, que ocorrem devido a diminuicdo da atividade dos sistema recompensa e a ativacdo do sistema de
estresse (AVCHALUMOV, 2021; CENTANNI, 2019).

O efeito a longo prazo do etanol nas regides de estresse do cérebro desencadeiam alteracdes neuroenddcrinas,
tanto no eixo hipotalamo-hipofise-adrenal, quanto no eixo extra-hipotalamico como a amigdala, cujo nucleo
central e projecdes cortical-basolaterais tém importante papel comportamental nesse processo (MCCOOL,
2021; ROBERTO,2021). O nucleo central da amigdala formado majoritariamente por neurdnios e
interneurdnios gabaérgicos, apresenta efeito ansiolitico, e apds a ingestdo de etanol propicia um estado
inibitério geral, além do aumento da transmissdo do acido gama-aminobutirico (GABA) a longo prazo,
reforcando o papel dessa regido na transi¢cdo do uso social para o vicio. (CENTANNI, 2019, ROBERTO,
2021; MCCOOL, 2021). Enquanto que, as modificaces no sistema de estresse induzidas pelo etanol alteram
0 equilibrio das algas cortico-limbicas da amigdala, localizada dentro do lobo temporal, que se projetam no
nucleo accumbens e no cortex pré -frontal (MCCOOL, 2021).

Quando pensa-se sobre a idade, os resultados sugerem que a exposicao ao etanol durante a adolescéncia tem
efeitos duradouros no cérebro, pois resultar em um aumento na densidade das redes perineuronais (PNNSs)
nessas regides do cérebro, que sdo importentes na regulacdo da excitabilidade e da plasticidade dos
interneurénios parvalbumina (PV), que realizam o papel de regular a atividade de outras células no cérebro,

ajudando a manter a sincronia cortical e a flexibilidade comportamental (DANNENHOFFER, 2022).

CONSIDERACOES FINAIS

O consumo cronico de alcool afeta profundamente o cérebro e o comportamento, resultando em uma série de
mudancas que contribuem para a dependéncia. Este processo envolve uma regulacdo negativa da dopamina e
uma hiper-sinalizac&o do glutamato, além de uma desregulacéo dos sistemas de recompensa e estresse. Além
disso, entende-se que a exposicdo cronica ao alcool durante a adolescéncia pode ter efeitos duradouros no
cérebro, trazendo mudancas na conectividade neuronal e podendo afetar a excitabilidade e a plasticidade dos
interneurdnios.

Sendo assim, essas descobertas destacam a complexidade da dependéncia do alcool e suas consequéncias
duradouras no cérebro e no comportamento. Compreender esses mecanismos neurobioldgicos € crucial para
o desenvolvimento de estratégias eficazes de prevencdo e tratamento para individuos afetados pela

dependéncia do alcool.
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