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RESUMO

O trabalho trata dos mecanismos envolvidos na dependéncia ao
dlcool e a nicotina. A dependéncia ¢ caracterizada pelo uso com-
pulsivo de uma determinada substincia, que leva a uma inabilidade
em limitar o consumo ¢ ao surgimento de uma sindrome de abs-
tinéncia durante a interrupgio. O reforco ou recompensa ocorre
quando neurdnios liberam dopamina para o nucleus accumbens
ap6s o consumo da droga. A tolerincia consiste na diminuigio de
sensibilidade ao efeito da droga de tal modo que, com o passar do
tempo, doses maiores sio necessdrias para a obtengio do mesmo
efeito. Vdrias drogas que podem atuar bloqueando os mecanismos
de dependéncia sdo utilizadas ou estio sendo desenvolvidas para o
tratamento da dependéncia a essas drogas.
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ABSTRACT

This article is about the mechanisms involved in dependence of
alcohol and nicotine. Dependence is characterized by the compul-
sive use of a substance, which evokes abstinence syndrome when
its use is stopped. Reward occurs when neurons release dopamine
to nucleus accumbens after drug use. Tolerance is the reduction of
drug effects, in that higher doses are necessary to produce same
effect as before tolerance. Many drugs that act through blockade
of dependence mechanisms are used or are being developed to the
treatment of dependence.

Keywords. Ethanol, Nicotine, Dependence.

Citation. Silva MTB, Aratjo FLO, Félix FHC, Simao AFL, Lobato
RFG, Sousa FCF, Fonteles MMF, Viana GSB, Vasconcelos SMM.
Alcohol and nicotine: mechanisms of dependence

Endereco para correspondéncia:

Dra. Silvinia MM Vasconcelos

Laboratério de Neurofarmacologia,

Depto. de Fisiologia e Farmacologia - Faculdade de Medicina -
Universidade Federal do Ceard

R Cel. Nunes de Melo 1127, Rodolfo Teéfilo

Tel.: (85) 3366-8337

CEP 60431-970, Fortaleza-CE, Brasil.

E-mail: silvania_vasconcelos@yahoo.com.br

Revisao

Recebido em: 02/12/08
Aceito em: 02/12/09
Conflito de interesses: nio



INTRODUGCAO

A associagao entre dlcool e tabaco é um pro-
blema de satde puablica cada vez maior. Entre 80 e
95% dos alcodlatras fumam, uma proporgio trés vezes
maior do que a populagio em geral. Ambas as substan-
cias tém o potencial de causar dependéncia’.

O refor¢o ou recompensa refere-se aos proces-
sos fisiolégicos pelos quais um dado comportamen-
to, como o consumo de droga, torna-se habitual. Isto
ocorre quando neurdnios liberam o neurotransmissor
dopamina para o nucleus accumbens (NAc) ap6s o con-
sumo da droga®®.

No tabaco, a nicotina é o principal componente
desencadeante do reforco. Uma vez dentro do cérebro,
a nicotina ativa receptores nicotinicos, que por sua vez,
contribui para o mecanismo de reforco. O dlcool tam-
bém aumenta a libera¢ao de dopamina no NAC'.

A tolerAncia consiste na diminui¢io de sensi-
bilidade ao efeito da droga de tal modo que, com o
passar do tempo, doses maiores sio necessdrias para a
obtencio do mesmo efeito. A administragio cronica de
nicotina em animais induz tolerincia a alguns dos efei-
tos de recompensa ao dlcool, enquanto a administra¢ao
cronica de dlcool induz tolerincia a alguns dos efeitos
da nicotina®. Esta tolerincia cruzada leva ao aumento
do consumo de ambas as drogas numa tentativa de al-
cangar os niveis anteriores de recompensa.

Tendo em vista os argumentos apresentados,
faz-se necessdrio um melhor entendimento sobre os
mecanismos envolvidos na dependéncia a essas subs-
tAncias, a fim de se encontrar um tratamento eficaz e
com baixos custos. Esse trabalho visa a uma revisio de
literatura acerca dos principais mecanismos envolvidos
na dependéncia do dlcool e do tabaco, bem como nas
principais perspectivas de tratamento.

METODO

Para a realizacio desse trabalho, foi feita uma re-
visao de literatura via internet utilizando-se os portais
eletronicos Pubmed, LILACS, Bireme, Sicience Direct,
dentre outros. Foram utilizadas como palavras-chaves
para a busca de artigos: dlcool, nicotina, dependéncia.
A pesquisa foi realizada no segundo semestre de 2009
e foram pesquisados trabalhos das linguas portuguesa
e inglesa. Foram escolhidos os artigos que descreviam
mecanismos de dependéncia, toxicologia e tratamento
para os dependentes de 4lcool e nicotina.

RESULTADOS
Dependéncia
A dependéncia é uma desordem cronica caracte-

rizada pelo uso compulsivo de uma determinada subs-
tincia, que leva a uma inabilidade em limitar o con-
sumo e ao surgimento de uma sindrome de abstinén-
cia durante a interrup¢io do uso. Esse termo também
tem sido definido como um conjunto de fendmenos
comportamentais, cognitivos e fisiolégico que se de-
senvolvem apds o uso repetido de uma substincia. Ge-
ralmente, tais fendmenos incluem um desejo forte em
consumir a droga, dificuldades em controlar seu uso
e persisténcia no uso’. Bem estabelecido como uma
doenca, o abuso de drogas estd entre as enfermidades
mais economicamente dispendiosas na sociedade mo-
derna'.

O abuso de drogas tem sido conceituado como
um processo cronico e complexo de neuro-adaptagio
pelos quais estas drogas alteram aspectos celulares e
moleculares da fung¢ao neural, que levam aos efeitos
comportamentais destas substincias, sendo modulado
por fatores genéticos e ambientais'".

A dopamina é a molécula que estd mais clara-
mente ligada ao reforgo positivo das drogas de abuso.
As drogas realcam a transmissao dopaminérgica, prin-
cipalmente pelo sistema dopaminérgico mesolimbico.
Esse sistema dopaminérgico de recompensa se origina
na drea tegmental ventral (ATV) e se projeta para o
NAc, cértex pré-frontal e outras dreas limbicas.

Outro componente desta ampla concepgao de
reforco positivo é o sistema neuronal glutamatérgico,
que influencia diretamente o sistema mesolimbico do-
paminérgico. Inervagoes glutamatérgicas para a AVT
e NAc, surgindo do cértex pré-frontal, hipocampo e
amigdala basolateral, foram implicados no estabeleci-
mento da dependéncia de drogas''.

Nos ultimos anos, tem sido dada uma maior
importincia 4 a¢do da serotonina e norepinefrina, jun-
tamente com sistema de neuropeptideos, incluindo
os peptideos opidides e peptideos relacionados com o
eixo hipotalimico-pituitério-adrenal''.

O tabagismo e a nicotina

Dos cerca de 3.000 ingredientes presentes no
cigarro, a nicotina é o principal responsdvel pela tole-
rancia e dependéncia'*'*.

O cigarro apresenta 800 mg de tabaco por uni-
dade, dos quais 9 a 17 mg sdo de nicotina. Dez por
cento deste valor é absorvido pelo individuo fumante.
A maior taxa de absor¢io ocorre no pulmio, e menores
quantidades s3o absorvidas pela boca e nasofaringe®.

No cérebro, a nicotina atua nos subtipos 04,
a2 e a7 dos receptores nicotinicos da acetilcolina (nA-
ChR) no cértex e hipocampo, permitindo a abertura



de canais catidnicos e promovendo excitagio neuronal
e maior liberacio de neurotransmissores. Na medula,
inibe os reflexos espinhais e causa relaxamento do mus-
culo esquelético. Esse processo ocorre devido a uma es-
timulacio das células inibitérias de Renshaw, no corno
ventral da medula espinhal. Deste modo, nao se pode
afirmar que a nicotina é simplesmente excitatéria ou
inibitéria. Em baixas doses, a nicotina promove uma
hiperatividade e, em altas doses, sedacao’®.

A nicotina também atua inibindo a ativagao de
receptores 5-HT3". Estudos sugerem que a nicotina
participa no inicio da depressao subsequente a supres-
sa0 de transportadores 5-HT'®. Além disso, a adminis-
tracido de nicotina também reduz os niveis de 5-HT e
de tirosina hidroxilase nos nicleos dorsal e mediano
da rafe.

A estimula¢io dos nAChRs na AVT pela nico-
tina resulta na liberacio de uma variedade de neuro-
transmissores no cérebro, levando, por exemplo, a um
aumento nos niveis de dopamina no NAc e os efeitos
de recompensa'. Outros neurotransmissores liberados
incluem a norepinefrina, acetilcolina, serotonina, 4ci-
do gama-aminobutirico (GABA), glutamato e endorfi-
nas, que medeiam vdrios efeitos da nicotina’.

Acredita-se que a maior parte da liberagio de
neurotransmissores ocorre via modulagio de nAChRs
pré-sindpticos, embora possa ocorrer liberagao direta
destes neurotransmissores. A liberagao de dopamina
¢ facilitada pelo aumento da liberagio de glutamato
mediada pela nicotina e, em longo prazo, pela inibigao
da liberacio do GABA. Além disso, o uso crénico do
cigarro pode reduzir os niveis de monoamino-oxidases
(MAO) A e B. Isso aumenta os niveis de monoaminas
nas sinapses e, consequentemente, aumenta os efeitos
de recompensa®.

Apés exposigoes repetidas a nicotina, ¢ estabe-
lecido um processo de neuro-adaptagio a alguns (mas
nio a todos) efeitos da nicotina. Observa-se um au-
mento dos nAChRs no cérebro em resposta a dessen-
sibilizagao destes receptores mediados pela nicotina.
Essa dessensibilizagao pode ter um importante papel
no desenvolvimento da tolerincia e dependéncia. Foi
sugerido que os sintomas de abstinéncia e 4nsia pelo
uso da droga sdo estabelecidos em fumantes cronicos
quando nAChRs previamente dessensibilizados sio
desocupados e recuperam sua resposta, 0 que ocorre
durante os periodos de absten¢do, como por exemplo
durante uma noite de sono®.

Em relagdo aos efeitos periféricos, a nicotina,
em pequenas doses, realiza estimulagio dos ganglios
autdnomos e dos receptores sensoriais periféricos no

coracio e nos pulmées. Sao geradas algumas respostas
reflexas autdbnomas como taquicardia, aumento do dé-
bito cardiaco e da pressao arterial, diminui¢io da mo-
tilidade gastrintestinal e sudorese®..

A retirada abrupta da nicotina, assim como de
outras substincias utilizadas de forma abusiva, acarreta
o desenvolvimento de uma sindrome de abstinéncia.
Entre os principais sintomas, destacam-se irritabilida-
de, desempenho prejudicado das atividades psicomo-
toras, agressividade e distirbios do sono. Entretanto,
a sindrome de abstinéncia é menos severa do que a
desenvolvida com firmacos opidceos. A dependéncia
fisica propriamente dita dura cerca de 2 a 3 semanas;
ap6s esse periodo, a dependéncia psicolégica é mais
importante para o retorno da utilizagio da nicotina
como substancia de abuso'®.

Alcoolismo

O uso abusivo de derivados do 4lcool etilico (ou
etanol) é hoje reconhecido pela Organizagao Mundial
de Satide como uma doenca e tem tratamento médico.
O quadro de alcoolismo configura-se quando a inges-
tao de derivados etilicos deixa de ser um habito social
e passa a ser uma dependéncia, a ter cardter de obriga-
toriedade®.

No Brasil, os indices demonstram que uma em
cada dez pessoas tem problemas consequentes ao uso
indevido de dlcool”. Estima-se que cerca de 10% das
mulheres e 20% dos homens fagam uso abusivo do 4l-
cool e 5% das mulheres e 10% dos homens apresentem
a sindrome de dependéncia do dlcool. Em um estudo
realizado no estado de Sao Paulo para avaliar o perfil
do uso de drogas de abuso, o dlcool e o tabaco foram
as drogas com maiores prevaléncias de uso, com per-
centuais de 53,2% e 39%, respectivamente. Quanto as
estimativas de dependéncia de dlcool, as percentagens
estiveram em torno de 6%, valores proximos aos obser-
vados em estudos em outros paises®.

Evidéncias demonstram que o etanol atua em
sitios hidrofébicos de proteinas e modificam sua es-
trutura tridimensional. Estas proteinas incluem canais
ibnicos, receptores de neurotransmissores e enzimas
envolvidas na transducdo de sinais®®. Os neurotrans-
missores e receptores sensiveis aos seus efeitos incluem
dopamina, serotonina, GABA, icido glutimico, ade-
nosina, neuropeptideo Y, noradrenalina (NA), recep-
tores de canabindides e peptideos opidides”. Impor-
tantes alvos neuroquimicos para os efeitos agudos do
etanol sao 0 GABA, no qual o etanol atua facilitando
a inibicao gabaérgica, e o sistema glutamatérgico, no
qual o etanol atua na inibigao da excitagio mediada



pelo glutamato. Mudangas adaptativas na transmis-
sao mediada por estes dois neurotransmissores seriam
responséveis pelo desenvolvimento da dependéncia ao
dlcool. Em resposta a exposigao cronica ao dlcool, exis-
te uma hiperexpressio compensatdria de receptores do
sistema glutamatérgico e uma hipoexpressao de recep-
tores do sistema gabaérgico, resultando no estabeleci-
mento da tolerincia ao dlcool”.

O dlcool em altas doses aumenta a liberacao de
dopamina no NAc?. Entretanto, este processo pode
requerer a atividade de outra categoria de neuromo-
duladores e peptidios opidides endégenos. Esta hipé-
tese ¢ baseada por observagdes que compostos, que
inibem as acoes dos peptidios opidides enddgenos,
previnem os efeitos do dlcool na liberagao de dopami-
na. Antagonistas de peptidios opidides agem prima-
riamente em uma drea cerebral onde os neur6nios do-
paminérgicos se estendem até a origem no NAc. Estas
observagoes indicam que o 4lcool estimula a atividade
dos peptidios opidides enddgenos, levando indireta-
mente 2 ativagio dos neurénios dopaminérgicos. An-
tagonistas dos peptidios opidides poderiam interferir
com este processo, portanto reduzindo a liberagao de
dopamina®.

Um mecanismo que pode ser responsdvel para
o significado anormal, associado com os incentivos re-
lacionados ao dlcool, é a natureza nio adaptativa da
estimula¢do induzida pelo dlcool da transmissao dopa-
minérgica no NAc. A libera¢io aumentada de dopami-
na no NAc induzida por refor¢adores comuns (p. ex.
comida) rapidamente induz habituacio, e a apresenta-
¢ao repetida do estimulo nao mais induz a liberagao de
dopamina. Em contraste, nenhuma habituagio ocorre
ap6s o consumo repetido do dlcool. Como resultado
da persistente liberagao de dopamina no NAc em res-
posta ao dlcool, o estimulo associado ao dlcool adqui-
re um significado emocional e motivacional anormais
que resultam no controle excessivo sobre o comporta-
mento do alcodlatra. Esse controle excessivo constitui
a esséncia da dependéncia®.

A exposigao ao dlcool influencia a atividade
neuronal serotoninérgica no nicleo dorsal da rafe®"#,
Os niveis dos metabdlitos de serotonina na urina e no
sangue aumentam apés consumo agudo, indicando
uma liberacio aumentada de serotonina no sistema
nervoso®. Esse aumento pode refletir transmissao in-
tensificada nas sinapses serotonérgicas.

Os receptores 5-HT, parecem sofrer mudangas
adaptativas apds consumo crénico de dlcool, como au-
mento do niimero e da atividade dos receptores 5-HT,.
A atividade aumentada do receptor 5-HT,, causada

pela exposicao cronica ao dlcool, pode também contri-
buir para a sindrome de abstinéncia ao 4lcool*.

A administragio aguda de etanol produz um
efeito bifdsico na liberacio de NA no cértex frontal.
Baixas doses (0,2 g/kg) aumentam a liberagao, enquan-
to doses altas (2g/kg) diminuem a liberagio de NA®.
Os autores sugeriram que a diminui¢io na liberacio
de NA cortical pode refletir as propriedades sedativas-
hipnéticas do etanol em altas doses, enquanto a libe-
ragio aumentada de NA pode representar uma corre-
lacao bioquimica da reatividade e alerta aumentados
decorrentes das baixas doses de etanol.

Estudos recentes em nosso laboratério®® tém de-
monstrado que a administragio do etanol aumenta os
niveis de glutamato no corpo estriado de rato e que
esse efeito foi revertido pela associagao do dlcool com
ketamina, um antagonista nao-competitivo do recep-
tor NMDA.

A inibicao do receptor NMDA induzida pelo
dlcool tem sérias consequéncias nos processos de de-
senvolvimento, aprendizado e meméria. A mais severa
manifestagio dos efeitos do dlcool na plasticidade du-
rante o desenvolvimento é a sindrome alcodlica fetal”.

Outros pesquisadores demonstraram que o 4l-
cool inibiu a potenciacio a longo prazo (LTD, long term
potentiation) mediada por receptores NMDA in vivo e
in vitro, fato que pode explicar a interferéncia do dlcool
no aprendizado™.

Alguns dos efeitos deletérios do consumo cro-
nico do dlcool podem resultar na excitotoxicidade,
excessiva atividade celular mediada pelos receptores
NMDA. Em resposta a inibicio do NMDA pela ad-
ministracio cronica de 4lcool, o nimero e a atividade
desses receptores aumentam. Quando o dlcool é retira-
do, entretanto, os receptores NMDA sio desinibidos
e a atividade aumenta além do normal. Essa excessiva
atividade de receptores NMDA contribui para convul-
soes e deixa as células mais susceptiveis 3 morte celular
excitotéxica®.

O sistema colinérgico também estd implicado
nos efeitos agudos do 4lcool, assim como nas mudan-
cas em longo prazo. A ativagdo de receptores nicotini-
cos nos neurdnios dopaminérgicos pode explicar em
parte as interagdes que ocorrem entre a dependéncia de
dlcool e do tabagismo*.

A dependéncia ao dlcool causa substancial perda
neuronal em vdrias regiées do cérebro e induz neuro-
degeneragao apoptética no cérebro de ratos em desen-
volvimento®'. A intoxicacdo alcodlica aguda afeta de
modo adverso o desempenho de tarefas envolvendo
memdria de curta duragio em roedores e humanos*.



Tratamento

A abordagem farmacoldgica apresenta-se como
importante fator no tratamento efetivo da dependén-
cia de dlcool e de tabagismo, paralelamente 4 inter-
vengao psicoldgica e abordagem social. Os papéis dos
firmacos sio diversos e dependem do estdgio do es-
tado clinico do paciente e do estigio de tratamento.
Em geral, sdo usados na reposicio, desintoxicagio e na
prevencio de recaidas. O manejo clinico se torna ainda
mais complexo em pacientes que fazem uso de mais de
um tipo de droga.

O tratamento para o dependente de tabaco por
meio de firmacos envolve dois tipos de terapias apro-
vadas pela Food and Drug Administration (FDA). O
primeiro é a Terapia de Reposi¢io de Nicotina (TRN),
que procura amenizar a necessidade de busca pela dro-
ga usando formulag¢oes que contém nicotina, mas que
sao incapazes de provocar dependéncia se usadas da
maneira correta®. Esta terapia ¢ usada para substituir o
uso da nicotina do tabaco e manter alguns de seus efei-
tos prazerosos, enquanto reduz o potencial de depen-
déncia e efeitos toxicos associados ao uso do tabaco. A
TRN utiliza gomas de mascar, adesivos transdérmicos,
spray nasal e inaladores contendo niveis seguros de ni-
cotina. A segunda terapia nao compreende o uso de
formulagdes que apresentam nicotina em sua formu-
lagao. O principal firmaco usado ¢ o antidepressivo
bupropiona.

Estudos tem comprovado que o mecanismo de
agao da bupropiona estd relacionado com a inibig¢io da
recaptagio de noradrenalina e dopamina, aumentan-
do os niveis extracelulares destas monoaminas. Outras
evidéncias sugerem que a bupropiona pode agir como
antagonista nao-competitivo nos receptores nicotini-
cos da acetilcolina®.

Firmacos de segunda linha usados no tratamen-
to da dependéncia a nicotina sio os antidepressivos
nortriptilina e clonidina. A nortriptilina atua como
inibidor seletivo da recaptagio de noradrenalina e
serotonina. Assim como foi observado com o uso da
bupropiona, a eficdcia da nortriptilina no tratamento
da abstinéncia foi demonstrada tanto em pacientes de-
pressivos como em pacientes nio-depressivos®.

A clonidina é um agonista dos receptores
o-adrenérgicos que inibe a liberagio de neurotrans-
missores, incluindo noradrenalina, o que diminui sua
atividade no locus coeruleus. Este firmaco é usado pelo
seu potencial sedativo e para o alivio da ansiedade e
agitacio que podem acompanhar a abstinéncia. A
nortriptilina e a clonidina promoveram a interrup¢io
do uso do cigarro em ensaios clinicos, mas ainda nao

foram aprovados pelo FDA para este propésito®.

O uso da vareniclina, um agonista parcial dos
receptores nicotinicos da acetilcolina do tipo o3, foi
sancionado pelo FDA como adjuvante para o trata-
mento da dependéncia por cigarro®. Acredita-se que o
subtipo awf: seja um importante mediador dos efeitos
farmacolégicos da nicotina. Na presenca de nicotina, a
vareniclina atua como antagonista competitivo, o que
resulta em uma menor taxa de receptores nicotinicos
ocupados pela nicotina.

O tratamento do alcoolismo envolve vérias eta-
pas. A primeira refere-se a retirada aguda e a detoxifica-
¢a0%. As etapas posteriores visam manter os pacientes
em remissdo e desenvolver um estilo de vida compati-
vel com abstinéncia a longo prazo.

Na tentativa de aliviar a sindrome da abstinéncia
aguda, os benzodiazepinicos sao eficazes. A clonidina e
o propranolol também sao tteis durante a abstinéncia
a0 dlcool'®.

O dissulfiram ¢ usado para tornar o consumo de
dlcool desagraddvel. O dissulfiram inibe a enzima al-
deido desidrogenase, elevando os niveis circulantes de
acetaldeido. Rubor, taquicardia, hiperventilagio e grau
considerdvel de panico e angustia ocorrem em decor-
réncia do acimulo excessivo de acetaldeido na corrente
sanguinea'®.

H4 uma evidéncia experimental que sugere que
bloqueadores de receptor NMDA (MK-801) podem
servir como uma via potencial para tratamento. MK-
801 reduz a frequéncia e severidade de convulsées in-
duzidas pela retirada do dlcool?*. MK-801 também
bloqueia o desenvolvimento de tolerincia ao dlcool.

Como a dopamina medeia muitos efeitos cen-
trais de refor¢o do dlcool, uma tentativa de bloquear
os efeitos de refor¢o do 4lcool parece uma estratégia 16-
gica de tratamento. Antagonistas D2, como a bromo-
criptina, o pimozide e o haloperidol, reduzem o consu-
mo de dlcool em camundongos e ratos**. Entretanto,
surpreendentemente poucos dados clinicos no uso de
agentes dopaminérgicos tem sido acumulados, e que os
dados coletados nao tem sido inequivocos. Tiapridal,
outro antagonista dopaminérgico — D2, foi testado em
humanos, reduzindo o consumo de 4lcool, aumentan-
do o niimero de abstinéncia e diminuindo nimeros de
depressao e ansiedade’>2.

Um estudo mostrou que a naltrexona, capaz de
bloquear aos receptores opidides, reduz a liberagao de
dopamina pelo 4lcool no NAc, confirmando a teoria
de que os opidides medeiam os efeitos de reforgo do 4l-
cool através do sistema dopaminérgico™. Esse bloqueio
pode reduzir os efeitos de reforgo do dlcool no cérebro



por diminuir a recompensa, e, portanto, reduzir o con-
sumo de dlcool*.

O acamprosato ¢ utilizado para reduzir o desejo
morbido do dlcool™. Estudos clinicos mostraram que
o acamprosato foi eficiente em reduzir a recaida em
pacientes com abstinéncia. Essa droga pode interagir
com o GABA,, por restabelecer a concentracio basal
diminuida de GABA apés alcoolismo cronico, e com
o glutamato, por bloquear o aumento de glutamato na

fase de abstinéncia ao 4lcool®.

CONSIDERACOES FINAIS

As acoes complexas comportamentais do eta-
nol e da nicotina contribuem para o co-abuso entre as
duas drogas. Especificamente o tabagismo, inicialmen-
te reduz os efeitos aversivos do etanol, mas a tolerincia
desenvolve-se para este efeito. Além disso, baixas doses
de etanol diminuem os sintomas de retirada da nico-
tina. Nicotina em virtude de suas a¢oes de curta dura-
¢ao sobre o sistema colinérgico, tem efeitos positivos
sobre certas fung¢des cognitivas incluindo meméria de
trabalho e, sobre certas circunstancias, pode ser neuro-
protetora.

As importantes interagdes entre a nicotina e o
dlcool levantam a possibilidade de tratamento farma-
colégico que possam ou simultaneamente tratar a de-
pendéncia ao dlcool e a nicotina ou alternativamente
tratar a dependéncia ao 4lcool através do bloqueio de
receptores nACh que porventura contribuam para o
consumo de 4lcool.

Assim, é necessdrio melhor compreensio da
neurobiologia da dependéncia de nicotina e do dlcool.
Tal compreensio é importante para o desenvolvimento
de firmacos que possam atuar nesses sistemas.
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