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APRESENTACAO
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artigo cientifico a ser submetido ao periddico Addiction. Os itens Introducdo, Materiais e
Meétodos, Resultados e Discussido encontram-se no proprio artigo.

Os itens Introducdo e Discussdo e Perspectivas apresentam bases tedricas e
comentdrios sobre os resultados contidos no artigo cientifico. O item Referéncias
Bibliograficas se refere apenas as referéncias usadas nos tépicos Introdugdo, Discussdo e
Perspectivas.

Informagdes metodoldgicas mais avancadas poderdo ser encontradas no artigo
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RESUMO

Introducao: O uso indevido de drogas, abuso e dependéncia sdo reconhecidos como um
grande problema de saide publica. De acordo com o levantamento anual do Escritério das
Nagdes Unidas sobre Drogas e Crime (UNODC) de 2009/2010, entre 149 e 272 milhdes de
pessoas (3,3 a 6,1% da populacdo mundial entre 15 e 64 anos) fez uso de drogas ilicitas
pelo menos uma vez durante a vida. A identificacdo de ferramentas de predi¢do ao uso de
substancias de abuso tem recebido aten¢do frequente da comunidade cientifica e um dos
temas explorados € a influéncia de tracos de personalidade sobre o uso de drogas. As
relagdes entre tracos de personalidade, uso, abuso e dependéncia de drogas tem sido bem
documentadas. Tracos de personalidade que mais caracterizam os usudrios de drogas sdo
provavelmente a busca por novidades e a busca por sensagdes. No entanto, estas relagdes
ndo estdo bem estudadas em uma amostra grande, da populagao geral, e de acordo com a
gravidade do padrdo de uso. Objetivos: Os objetivos deste estudo foram analisar a
influéncia de tracos de personalidade (temperamento e cardter) sobre os padroes de uso de
alcool, maconha, benzodiazepinicos, cocaina e alucind6genos, usando a versao brasileira do
Inventario de Temperamento e Cardter Revisado (TCI-R) em uma amostra representativa
da populacdo geral. Além disso, verificou-se o perfil de temperamento e cardter associados
com diferentes drogas de escolha. Métodos: Uma amostra de 8.646 individuos (24,7%
homens) foi analisada por questiondrios (ASSIST E TCI-R) respondidos através do site
www.temperamento.com.br. Os dados foram analisados por andlise multivariada de
covariancia (MANCOVA), com drogas, idade, sexo e uso concomitante de outras drogas
como covaridveis. Resultados: Busca por novidades foi a dimensdo de temperamento mais
relacionada com o envolvimento com &lcool, maconha e cocaina. Houuve uma associacao
positiva significativa entre evitagdo de danos e o uso de benzodiazepinicos. Os escores
de persisténcia foram menores em dependentes de maconha, benzodiazepinicos e cocaina
comparados a uma populacdo ndo usudria. A dimensdo de cariter auto-direcionamento foi
significativamente menor em dependentes de dalcool, maconha, benzodiazepinicos e
cocaina. Conclusoes: Corroborando outros estudos, busca por novidades foi a dimensao
mais fortemente relacionada com a intensidade do uso de drogas, seguido por auto-
direcionamento. Cabe notar que o presente estudo difere notadamente dos anteriores pelo
tamanho da amostra utilizada, além de ser o primeiro estudo neste campo feito com coleta
de dados através da internet. Uma vez que tracos de personalidade possuem correlatos
neuroquimicos, a associa¢do destes com dependéncia quimica requer mais estudos, ja que
podem identificar alvos farmacoldgicos relevantes para a terapia adequada aos tracos de
personalidade individuais. Os estudos da associa¢do entre personalidade e dependéncia
quimica podem ser uteis para definir intervencdo psicoldgica e/ou psiquidtrica, e
desenvolvimento de estratégias preventivas em saide publica.



ABSTRACT

Introduction: Patterns of drug misuse, abuse and addiction are recognized as a large
public health problem. According to the United Nations Office of Drug and Crime
(UNODC) census of 2009/2010, between 149 and 272 million people (3.3 to 6.1% of the
world population aged 15-64) made use of illicit drugs at least once during their lifetime.
Identifying prediction tools for drug-related problems has received frequent attention from
the scientific community and one of the subjects that had been explored is the influence of
personality traits in addiction disorders. The relations between personality traits, drugs use
and misuse has been well documented. Personality traits that more characterize drug users
are novelty-seeking (NS) and sensation seeking. However these relations are not well
studied in a sample of the general population and according to the severity of use. Aims:
The aims of this study were to analyze the influence of personality traits (temperament and
character) in the patterns of cannabis, alcohol, benzodiazepines, cocaine and hallucinogens
use, using the Brazilian Portuguese version of TCI-R in a representative sample of the
general population. Additionally, we verified the temperament and character profiles that
were associated with different drugs of choice. Methods: A sample of 8646 subjects
(24.7% men) was analyzed and the questionnaires were responded (ASSIST and TCI-R)
through the site www.temperamento.com.br. Data were analyzed with multivariate analysis
of covariance (MANCOVA) with age, gender and concomitant drugs use as covariates.
Results: Novelty-seeking was the temperament dimension most related to the involvement
with alcohol, marijuana and cocaine. There was a significant positive association between
harm avoidance and benzodiazepine use. Persistence was lower in marijuana,
benzodiazepine and cocaine dependent subjects. Self-Directedness was reduced in
dependents of alcohol, marijuana, benzodiazepines and cocaine. No strong relationships
were found between other temperament or character dimensions and severity of use
regarding the drugs studied. Conclusions: Corroborating with other studies, novelty-
seeking was the temperament dimension most strongly related to the intensity of alcohol,
marijuana and cocaine use followed by self-directedness. It is noteworthy that the present
work differs notably from earlier studies for the large sample used and for being the first
web-based study on this field. Since personality traits have neurochemical correlates, its
associations with drug addiction need more studies since it may indentify relevant
pharmacological targets for addiction therapy proper for individual personality traits. The
associations between personality and drug addiction may be useful for define
psychological/psychiatric intervention and develop preventive strategies in public health.



LISTA DE ABREVIATURAS

ASSIST - Alcohol and Drugs Use Screening Test

AD - Auto-direcionamento

AT - Auto-transcendéncia

BDZ - Benzodiazepinicos
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CO - Cooperatividade
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DR - Dependéncia de recompensa

ED - Evitacao de danos

GABA - Acido gama-amino-butirico

MAOA - Monoamino-oxidase A

PS - Persisténcia

TCI-R - Inventario de Temperamento e Carater Revisado
UNODC - United Nations Office on Drugs and Crime

5-HT - 5-hidréxi-triptamina



1 INTRODUCAO

1.1 Personalidade e seus substratos neurais

1.1.1 Personalidade, temperamento e carater

Tracos de personalidade podem ser descritos como um numero limitado de
dimensdes psicobioldgicas que influenciam comportamento, humor e padrdes cognitivos de
forma relativamente estdvel ao longo da vida (Mathews, Deary and Whiteman, 2003). Na
década de 60 Mischel (1968) concluiu sobre a estabilidade de longo prazo dos tracos de
personalidade e sua importancia como aspecto critico para predizer comportamentos
futuros. Atualmente, argumenta-se que os tracos de personalidade possam ser vistos como
substratos para comportamentos patoldégicos tendo em vista que sdo, em parte,
genotipicamente determinados (Broady, 1994).

Ao longo dos anos, vdrios modelos tém sido descritos para explicar tragos de
personalidade como, por exemplo, o temperamento. O conceito de temperamento possui
como base importante a proposta de Galeno e Hipdcrates (século IV-V AC) que se
fundamentava na dominéncia de liquidos ou humores de origem biol6gica. Partindo deste
ponto de vista, foram propostos naquela época os temperamentos melancélico, sanguineo,
fleumédtico e colérico. Modelos mais atuais de temperamento foram sugeridos, como a
proposta dos temperamentos afetivos alicercada nas nocdes de Kraepelin (1921) e a de
Kretschmer (1936) sobre a predisposi¢do. Mais tarde, foi proposto o modelo psicobiolégico

de temperamento por Cloninger e colaboradores (1993).



Em 1993 Cloninger e colaboradores elaboraram o chamado modelo psicobiolégico
da personalidade, onde a personalidade é dividida em quatro dimensdes de temperamento
(a parte herdada da personalidade e relativamente estivel ao longo da vida) e trés
dimensdes de cardter (componentes da personalidade que interagem com o ambiente e sdo
mais instdveis ao longo da vida). No modelo de Cloninger foram contempladas tanto as
condicdes normais da personalidade quanto as condi¢des de cunho patolégico. A forca
principal do modelo de Cloninger € que cada dimensao do temperamento foi identificada e
caracterizada como relativamente “pura”, relacionadas as emocgdes bdsicas, e interpretadas
como medo (evitacdo de dano [ED]), raiva (busca por novidades [BN]), apego
(dependéncia de recompensa [DR]) e ambicdo ou determinacdo (persisténcia [PS]). As
dimensdes de carater foram interpretadas no contexto de como o individuo se identifica
como um ser autbnomo (auto-direcionamento [AD]), parte integrante de uma sociedade
(cooperatividade [CO]) ou do universo como um todo (auto-transcendéncia [AT])
(Cloninger et al., 1993). De acordo com Cloninger, o pessimismo, medo do incerto, timidez
e baixa energia ou fadiga estdo relacionados a esquiva ao dano, e associados a alto medo. Ja
a baixa esquiva ao dano, ou baixo medo, estaria relacionada ao otimismo, confianga e
extroversdo. A alta evitacdo de dano e a busca por novidades sdo caracteristicas andlogas
aos temperamentos melancélico e colérico de Hipdcrates, respectivamente (Svrakic e
Cloninger, 2005).

Outro modelo recente é o de Akiskal (2005). Este modelo é baseado no conceito de
predisposicao de humor. Hipertimico, ciclotimico, irritidvel e depressivo foram os principais
tipos sugeridos originalmente por Kraepelin, € mais recentemente o temperamento ansioso

foi acrescentado por Akiskal (Akiskal, 2005). O temperamento ansioso exibe sobreposi¢oes



de caracteristicas com o ciclotimico e o depressivo, assim como o irritdvel que possui
sobreposicdes com o hipertimico e o ciclotimico.

Mais recentemente foi proposto por Lara e colaboradores (2006) um modelo onde o
temperamento emocional opera como um sistema no qual componentes como ativagdo
(raiva/vontade), inibicdo (medo), controle e sensibilidade influenciam o humor, o
comportamento, o pensamento e a personalidade. Desta forma, sdo formados 11 tipos de
temperamento afetivo (depressivo, ansioso, ciclotimico, disférico, apdtico, eutimico,
irritdvel, instavel, desinibido, hipertimico e obsessivo) conforme a combina¢do dos fatores
de inibi¢do e ativacdo; a dimensdo controle regula ativagdo/inibicao e monitora o ambiente,
enquanto a dimensdo sensibilidade determina como o individuo reage ao ambiente (Lara,
2006) (Figura 1). A eutimia resultaria da combinacao de tragcos moderados de vontade/raiva
e medo, de forma que a ativacdo se expressa mais através da vontade do que da raiva (Lara,

2006; Lara e Akiskal, 2006) (Figura 2).

Low

High
fear

_ anger
hyperactive
E
s
R

euthymic

Figura 1. Modelo bidimensional de medo e raiva e temperamentos afetivos. A estrutura ortogonal
deste modelo € descrita como as diagonais de medo (para baixo, de cor branca para cima cinza
escuro) e raiva (de azul para amarelo e vermelho). Temperamentos afetivos sdo mostrados de

acordo com Akiskal (Hipertimico, ciclotimico, irritdvel, depressivo, ansioso), complementado com



novos tipos (hiperativo, labil e apatico), bem como eutimico. Cloninger’s (NS - procura de
novidades e HA — evitacdo de danos), Hipdcrates (S - otimista, C - colérico, M — melancélico e PH
- fleumdtico) e Eysenck’s (E — extraversdo, N - neuroticismo e PS - psicoticismo) também sao

mostrados (ilustracdo de Lara, 2006)

De acordo com este modelo, o temperamento também pode ter relagdes com
psicopatologias. Em conjunto, niveis diferentes de medo e raiva/vontade parecem predizer
grande parte dos quadros de humor, tanto os patoldgicos quanto aqueles que ndo afetam a
qualidade de vida do individuo (Lara et al., 2006; Lara e Akiskal, 2006). O temperamento
hipertimico e o ciclotimico, e provavelmente o irritdvel, sdo preditores para o transtorno
bipolar. A unido de baixo medo e baixa vontade/raiva (correspondente ao temperamento
instdvel) pode configurar uma predisposicdo para o Transtorno de Déficit de Atengdo e
Hiperatividade (TDAH). A proposta de que temperamentos diferentes correspondam a
predisposicdo a diferentes transtornos faz sentido a luz da neurobiologia, ja que

termperamentos tem uma base neuroanatdmica e neuroquimica, discutidos a seguir.

1.1.2 Substratos neuroanatomicos dos tracos de personalidade

Existem estruturas encefélicas que vém sendo relacionadas com comportamentos
associados a diferentes tracos de personalidade. A amigdala, por exemplo, tem sido descrita
como parte importante do substrato neurobioldgico na detec¢do do medo e na percepgao de
saliéncia a um dado estimulo (Merali et al., 2003, Pezawas et al., 2005). A amigdala é uma
estrutura limbica, subcortical, bilateral, localizada em planos profundos abaixo dos lobos
temporais, composta por varios sub-componentes ou nucleos. Davis (1998) propds um

sistema de ativacdo do medo por sinais especificos onde o nicleo central da amigdala seria



um dos componentes mais importantes. No contexto de personalidade e temperamento,
estudos tém relacionado esta estrutura principalmente com ‘“evitacdo de danos”. Baeken et
al (2010) observaram diferencas na atividade da amigdala de acordo com o aumento dos
escores de ED em humanos. Além da atividade e resposta da amigdala diferirem de acordo
com escores de ED, aparentemente o volume desta estrutura também pode variar de acordo
com esta dimensao de temperamento (Lidaka et al., 2006).

A atividade desta estrutura esta também relacionada com sintomas de ansiedade, o
que por sua vez € comumente visto em individuos com altos escores de ED. Através de um
estudo de coorte, Nyiman e colaboradores (2011) observaram forte correlacao entre ED e
sintomas de ansiedade numa amostra de 4773 individuos. Através de ressonancia
magnética, observa-se que individuos pouco ansiosos tem menor atividade na amigdala
apOs apresentacdo a estimulos ameacadores quando comparados a individuos ansiosos
(Most et al., 2006). Reforcando o papel da amigdala sobre comportamentos de carater
inibitério, Johansonn e Hansen (2002) observaram diminui¢do de ED em ratos apds a lesdao
da amigdala.

Sabe-se que o sistema dopaminérgico mesocorticolimbico desempenha um papel
importante no comportamento condicionado por recompensa, bem como em seu
processamento neural. O sistema é composto basicamente por neurdnios dopaminérgicos
projetados da drea tegmental ventral para estruturas como o nucleo acumbens, cortex pré-
frontal e outras regides telencefdlicas (Krueger and Tackett, 2006). Berridge e Robinson
(1998) propuseram os neurdnios dopaminérgicos do sistema mesolimbico como essenciais
para o componente motivacional da recompensa, mas ndo para o valor hedonico associado
a recompensa. Estas estruturas parecem relacionar-se melhor com a dimensdo de

temperamento BN, e tem sido sugerido que diferencas na atividade mesolimbica



dopaminérgica entre individuos estejam associadas a diferentes respostas a
situagOes/estimulos novos. Krebs e colaboradores (2009) verificaram correlagdo positiva
entre os escores de BN e a atividade da drea tegmental ventral em humanos através de
ressonancia magnética. Em modelo animal, linhagens de ratos que expressam mais BN
apresentam maior atividade dopaminérgica nestas estruturas do que animais que expressam
menos esta caracteristica (Moreno et al., 2010).

Outra estrutura componente deste sistema, o cortex pré-frontal, parece ter o seu
padrdo de atividade diferenciada de acordo com os escores de BN. Entende-se esta estrutura
como central em processos de tomada de decisdo e planejamento, sendo a estrutura mais
desenvolvida em primatas e provavelmente responsdvel pela diversidade e flexibilidade de
estratégias exercida por seres humanos (Krueger and Tackett, 2006). Evidéncias indicam
que individuos com maior BN tendem a ter atividade pré-frontal cortical aumentada em
reacdo a apresentacdo de estimulos relacionados a emo¢do em comparacido a individuos
com menor BN (Bermpohl et al., 2008). A forca de conectividade (verificada através da
avaliacdo da densidade axonal da regido, mieliniza¢do e formagdo geométrica das fibras)
entre neurdnios do niicleo acumbens parecem predizer diferencas individuais na dimensdo

BN e os tratos entre o cortex pré-frontal e nicleo acumbens na dimensdao DR (Cohen et al.,

2009).

1.1.3 Substratos neuroquimicos dos tracos de personalidade

Os niveis basais de neurotransmissores, varidveis entre diferentes individuos

parecem influenciar tragos de personalidade. Sensagdes andlogas ao medo como ED

sofreriam influéncia principal dos sistemas gabaérgico e serotoninérgico, e de maneira mais
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fraca também do sistema glutamatérgico. Um estudo clinico verificou correlacdo negativa
entre tonus gabaérgico e a dimensdo extroversdo (Costa e MCrae., 1992), indicando que
este neurotransmissor pode desempenhar papel importante nos tracos relacionados a ED
(Goto et al., 2010). Corroborando estes resultados, outro estudo mostra associagdo positiva
entre ED e niveis de 4cido gama-amino-butirico (GABA) em estruturas como o cortex
cingulado (Kim et al., 2009) e associa¢do negativa com os niveis de glutamato. Weijers e
colaboradores (2001) verificaram correlacio negativa entre ED e transmissdo
serotoninérgica em humanos (Weijers et al., 2001).

J4 a busca por novidades parece estar mais relacionada a dopamina (Svrakic e
Cloninger, 2005) em humanos, sendo a atividade dopaminérgica de extrema importancia
para a geracdo de estimulos recompensatdrios por uso de drogas, sexo e alimentos (Nestler,
2005). Verifica-se uma correlagdo positiva entre o escores de BN e a disponibilidade de
receptores dopaminérgicos do tipo D2/3 no estriado em humanos (Huang et al., 2010)
indicando que o sistema dopaminérgico pode contribuir com a expressdo deste traco de
personalidade. Além disto, em um modelo animal os camundongos transgénicos nocaute
para o receptor D4 parecem ter o comportamento de BN reduzido, sendo menos responsivos
a tarefas de abordagem/evitacdo (Dulawa et al., 1999). Fatores neurotréficos podem
também estar envolvidos na medida em que se verifica associacdo positiva entre niveis
plasmaticos de fator neurotréfico derivado do encéfalo (BDNF) e extraversdao, um traco
andlogo a BN. O mesmo estudo verificou que os niveis de BDNF estdo diminuidos em

pacientes mais introvertidos (Terracciano et al., 2010).
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1.1.4 Bases moleculares dos tracos de personalidade

Alguns polimorfismos genéticos vém sendo associados a dimensdOes de
temperamento. Variantes genéticas relacionadas a enzima triptofano hidroxilase 2,
responsdvel pela regulacdo da sintese de serotonina, foram positivamente relaionadas a
escores de ED em um estudo com 756 individuos (Gutknecht et al., 2007). Além disto,
polimorfismos no gene do receptor de serotonina SHT,n podem estar associados a
dimensdo BN (Salo et al., 2010; Heck et al., 2009).

Considerando-se o sistema dopaminérgico, polimorfismos nos genes dos receptores
de dopamina do tipo D, € D4 tém sido associados a BN em humanos (Bowirrat e Oscar-
Berman, 2005; Savitz e Ramesar, 2004). Além disto, existem varias evidéncias da
associacdo entre polimorfismos no gene da enzima catecol-O-metil-transferase (COMT),
BN (Li et al., 2011; Nemoda et al., 2011; Demetrovicks et al., 2010; Salo et al., 2010), ED
(Hashimoto et al., 2007; Yu et al., 2005) e a dimensao DR (Calati et al., 2011). Ainda,
variantes do gene da enzima monoamino-oxidase A (MAOA) também parecem estar
associados a dimensdo BN. Lee e colaboradores (2007) verificaram associa¢do positiva
entre BN e um polimorfismo no gene da MAOA em 245 mulheres. O transportador de
noradrenalina também pode estar envolvido com diferencas nos tracos de personalidade na
medida em que parece também estar associado a BN em humanos (Lee et al., 2007).

Variantes genéticas t€ém sido particularmente relacionadas ao uso de drogas
(Jugurnauth et al., 2011; Gao et al., 2011; Karpiak et al., 2011; Watanabe et al., 2011), que
por sua vez parece ser fortemente influenciado pela dimensdo BN. Logo, se observa uma
relacdo forte entre tracos de personalidade, correlatos neuroquimicos e genéticos dos

mesmos e a dependéncia de substancias.
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1.2 Drogadicao

1.2.1 Bases neurobiolégicas da drogadicao

A drogadigdo € reconhecida internacionalmente como um grande e complexo
problema de satde publica. Este transtorno € caracterizado como uma doenca cronica
recorrente definida por duas caracteristicas principais: compulsdo para usar determinada
droga e perda do controle sobre o uso da mesma (American Psychiatric Association, 1994;
World Health Organization, 1992).

De acordo com o ultimo levantamento da Organizacdo das Nagdes Unidas (ONU)
sobre o uso de drogas no periodo 2010/2011, entre 149 e 272 milhdes de pessoas (3.3% a
6.1% da populacdo mundial de idade entre 15 e 61 anos) fizeram o uso de substancias
ilicitas pelo menos uma vez na vida (UNODC, 2011). De acordo com o mesmo
levantamento, o uso de Cannabis sps € o mais prevalente (125 a 203 milhdes), enquanto o
de anfetaminas figura na segunda colocacdo, seguidos pelo uso de cocaina e opidides.

As drogas de abuso possuem diferentes mecanismos de a¢do, que no entanto
parecem convergir em vias neurais de recompensa produzindo efeitos na funcdo celular
quando administradas aguda ou cronicamente. A via mais estudada tem sido a via
mesolimbica dopaminérgica. Esta via, que projeta neurdnios dopaminérgicos da drea
tegmental ventral até o nuicleo acumbens € um dos mais importantes substratos para a
geracdo de estimulos recompensatdrios provocado por drogas de abuso (Nestler, 2005).

Cada droga, apesar de mecanismo de acdo distintos, parece acabar levando diretamente ou

indiretamente ao aumento da transmissdo dopaminérgica nesta via. Algumas drogas de
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abuso, como maconha e opidides, parecem modular outros sistemas que de certa forma
estdo interligados a via mesolimbica. Isto pode ser verificado na medida em que animais
genéticamente manipulados para ndo expressarem receptores opidides e canabindides t€m o
efeito das drogas nestas vias atenuados (Koob and LeMoal, 2001; Howlett et al., 2004).
Estudos mais recentes tem revelado a importincia de outras estruturas no processo de
drogadicdo, entre elas, as relevantes para processos de formacdo de memdria emocional
relacionada ao uso de drogas de abuso, tais como o hipocampo e a amigdala (Volkow et al,
2007; Wise, 2004; Belujon e Grace., 2011).

Substancias de abuso alteram a transmissdo dopaminérgica na via mesolimbica e,
portanto, seu uso cronico promove adaptacdes na funcdo dopaminérgica. A exposi¢ao
cronica a varias drogas de abuso parece prejudicar a transmissao no sistema mesolimbico
dopaminérgico, o que pode ser visto como uma regulacdo homeostética provocada pela
administracdo repetida destas substancias (como por exemplo, a tolerancia). Apds a
administracdo cronica de drogas de abuso os niveis basais de dopamina diminuem,
tornando os estimulos recompensatorios menos efetivos, e estas mudancas podem
contribuir com a geragdo de sintomas emocionais negativos normalmente observados na
abstinéncia por drogas (Nestler, 2005). Ao mesmo tempo a exposicdo prolongada a
substincias de abuso pode aumentar a sensibilidade do sistema dopaminérgico com o
aumento da transmissdo de dopamina em resposta a pistas associadas as drogas (Wise,
2004; Everitt e Wolf, 2002; Kalivas, 2004), o que pode explicar o forte desejo/compulsio
pelas drogas (craving) no ciclo da adicdo.

Um dos fatores que provocam a alteracdo na transmissdo dopaminérgica em
usudrios de drogas € a regulacdo da expressdo de receptores dopaminérgicos. Em estudos

por imagem com abusadores de metanfetamina, Wang e colaboradores (2011) verificaram
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diminui¢do de receptores tipo D, no estriado dorsal (estrutura envolvida com a formagao do
hibito). Curiosamente estes individuos também demonstraram uma probabilidade maior de
recairem quando submetidos a abstinéncia, de forma inversamente proporcional ao niimero
de receptores no estriado (Wang et al, 2011). Em camundongos, apresenta-se uma resposta
neuronal aumentada mediada por receptores D; (excitatérios) e diminuida através de
receptores D, (inibitérios) apds administracdo aguda de cocaina (8mg/kg, i.p). Estes
resultados sugerem que pode existir uma gradual diminuicdo na expressdo de receptores
inibitérios durante o inicio do ciclo do uso de drogas, fazendo com que o individuo fique
mais suscetivel a recompensa (Luo et al., 2011).

O estresse também € considerado um fator importante nos episddios de recaida
mediada por sintomas emocionais negativos na abstinéncia de drogas (Loqrip et al., 2011;
Kosten, 2011). Propde-se que a exposi¢do cronica a substancias de abuso podem também
levar a alteracdes nos niveis de fator liberador de corticotrofina (FLC) bem como na
expressao do gene de receptores de corticotrofina, sendo observadas alteracdes durante a
abstinéncia de drogas em animais e humanos. Em roedores, Ingaljinesi e colaboradores
(2011) verificaram a extin¢do de abstinéncia em animais geneticamente modificados para
ndo expressarem receptores de corticotrofina CRF,. Em humanos, a exposi¢cdo ao estresse
parece aumentar a reatividade do eixo hipotdlamo-hipéfise adrenal, aumentando niveis
plasmadticos de cortisol e horménio adreno-corticotréfico (ACTH), induzindo forte desejo
por fumar cigarro (McKee et al., 2011).

A identificacdo desses substratos neurobioldgicos da drogadi¢do subsidia os vérios

modelos que surgiram ao longo do tempo, como se segue.
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1.2.2 Modelo alostatico

Homeostase refere-se ao conjunto de mecanismos que mantém a estabilidade de um
sistema fisioldgico, mantendo em niveis adequados os pardmetros internos de um
organismo e assim promovendo a sobrevivéncia do mesmo (Bernard, 1865). Ao contrario
da homeostase, no estado de alostésia (Figura 2) propde-se que organismo se mantenha fora
dos niveis homeostdsicos com parametros alterados em vérios sistemas fisiolégicos no
intuito de adequar-se a uma demanda excessiva (Sterling e Eyer, 1988). Este modelo de
alostasia envolve ndo apenas mecanismos de retroalimenta¢do de um micro ambiente, mas
também de uma estrutura inteira sendo um processo assim, mais complexo do que a
homeostase. Quando a demanda na regulacdo se torna intensa (como por exemplo, na via
mesolimbica), o encéfalo se adapta a esta condic@o alterando seu estado neuroquimico. A
mudanca nos niveis de neuropeptideos ou neurotransmissores € a nova base fisioldgica para
que o sistema continue sob alta demanda e, a0 mesmo tempo, atinja um novo nivel de
ajuste diferente do homeostético (Sterling e Eyer, 1988, Figura 2).

No contexto da drogadicdo, sugere-se que a constante ingestdo da droga altere os
pontos de ajuste do sistema de recompensa. Os efeitos agudos da administracdo inicial de
drogas de abuso podem ativar mecanismos contra-adaptativos como dos sistemas de
recompensa (dopaminérgicos e opioidérgicos) e ativacdo dos sistemas de estresse
(noradrenérgicos e do fator liberador de corticotrofina) (Koob e Le Moal, 2001). Um
modelo muito usado para exemplificar estes fendmenos contra-adaptativos na esfera
emocional € a teoria dos processos oponentes (Solomon e Corbit, 1974), no qual a contra-
adaptacdo pode ser definida como a geracdo de processos opostos aos efeitos hedonicos ou

aos estimulos provocados pelas substancias de abuso (Figura 3).
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Figura 2. Modelo alostético de Sterling e Eyer (1988) (adaptado de Koob e Le Moal, 2001)
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1.3 Personalidade e uso de drogas

1.3.1 Relacao entre personalidade e drogadicao

Como uma das estratégias de combate e manejo deste importante € prevalente
problema, ferramentas cientificas apropriadas vém sendo estudadas como preditoras do uso
de drogas por individuos (Haraguchi et al., 2009; Loth et al., 2011). Dentre os instrumentos
explorados para este objetivo, a influéncia de tragos de personalidade sobre o uso, abuso e
dependéncia de drogas tem sido estudada (Verheul e Van den Brink, 2005; Zilberman et al.,
2003, Creemers et al., 2010). Os tragos de personalidade mais notados neste tipo de
comportamento sao busca por novidades (Cloninger et al., 1993) e busca por sensagcdes
(Zuckermann, 1974). Estes tracos tém sido obsrevados em usudrios de cocaina (Chakroun
et al.,, 2010; Ball et al., 1994), dlcool (Cloninger, 1987; Khan et al., 2005; Alnnutt et al.,
2008), heroina (Vukov et al., 1995; Le Bon et al., 2004), tabaco (Masse and Tremblay,
1997), bebidas a base de cola, chds mas ndo café (Lara et al., 2011). Ambos os tracos de
personalidade possuem construtos semelhantes, sdo mais expressos em individuos usudrios
do que em ndo usudrios e parecem estar envolvidos com sensagdes complexas frente a
experiéncias novas.

Alguns estudos clinicos tém observado relacOes entre tracos de personalidade e
dependéncia de substancias de abuso utilizando o modelo psicobiologico de Cloninger (Le
Bon et al., 2004; Basiaux et al., 2001; Evren et al., 2007; Allnutt et al, 2008). Allnutt e
colaboradores (2008) estudando uma amostra de 1322 prisioneiros verificaram altos escores
de BN e ED em poliusudrios de drogas em relacdo a ndo usudrios. Ja as dimensdes AD, DR

e CO foram significativamente menores em usudrios de drogas. Escores significativamente
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maiores de BN e ED em dependentes de dlcool e heroina do que o grupo de ndo usudrios
também ja foi documentado (Le Bon et al., 2004). A dimensdo BN também parece estar
associada ao consumo precoce de drogas como o etanol (Basiaux et al., 2001).

Além disto, tracos de personalidade parecem também estar associados aos sintomas
de abstinéncia por drogas tais como o tabaco. De acordo com Leventhal e colaboradores
(2007) os sintomas de abstinéncia ao tabaco parecem estar associados positivamente a
escores de BN e ED em individuos tabagistas, usando o modelo de temperamento de
Cloninger (Leventhal et al., 2007). Em modelo animal, verifica-se que ratos que expressam
alta busca por novidades parecem ser mais sensiveis a administracdo de drogas como
estimulantes (Corda et al., 2005), o que sugere que individuos com diferentes tracos de
personalidade possam ter respostas neurofarmacoldgicas distintas com uso de substancias
psicotrdpicas.

Uma melhor compreensdo das relacdes entre tragos de personalidade e o uso de
drogas de abuso pode propiciar uma importante ferramenta de predi¢do ao uso e abuso de
substincias psicoativas, bem como contribuir com o aprimoramento de formas de

tratamento (farmacolégico ou ndo) para este perfil de conduta.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Identificar relagdes entre tracos de personalidade, como o temperamento e o carater,

em usudrios de substancias de abuso numa populagdo geral.

2.2 Objetivos Especificos

1) Analisar o perfil de temperamento e cardter de individuos usudrios de dlcool,
maconha, benzodiazepinicos, cocaina e alucinégenos em uma amostra
representativa da populacdo geral

2) Verificar associa¢Oes de tracos de personalidade com padrdes de uso (uso ocasional,
abuso e dependéncia) de dlcool, maconha, benzodiazepinicos, cocaina e
alucinégenos

3) Analisar possiveis associa¢Oes de tracos de personalidade com diferentes “drogas de

identidade”
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3.1 Temperament and character trait profile of drug users: results from a large web-

based survey in brazil

Artigo a ser submetido ao periodico Addiction
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ABSTRACT
Aims: The influence of personality in drugs use and misuse has been well documented, but
it is not clear how they are according to severity of use (occasional, abuse and dependence)
and for specific type of drugs. Design, Settings and Participants: Data were analyzed
with multivariate analysis of covariance with age, gender and concomitant drugs use as
covariates in a sample of 8646 subjects (24.7% men) collected through an anonymous web-
survey. Measurements: We evaluated drugs use, abuse and dependence with the Alcohol,
Smoking and Substance Involvement Screening Test and its association with the
Temperament and Character Inventory revised version. Findings: NS was the temperament
dimension most related to increased involvement with alcohol, marijuana and cocaine.
There was a significant association between harm avoidance and benzodiazepine use.
Persistence was lower in marijuana, benzodiazepine and cocaine dependent subjects, and
in hallucinogen abusers. Self-Directedness (SD) was reduced in dependents of all drug
classes. No strong relationships were found between other temperament or character
dimensions and severity of drug use. Conclusions: NS is the most related dimension in
proportion to the severity of drug involvement whereas SD was only reduced in dependent
subjects. Harm avoidance was specifically associated with increased benzodiazepine use.
These observations can be useful in preventive and treatment strategies for substance use

disorders.

Keywords: personality traits, addiction, drugs use, websurvey



23

1. INTRODUCTION

Personality and temperament traits are psychobiological-dispositional dimensions that
influence behavior, mood and cognitive patterns in relatively stable and consistent ways
[1,2]. These traits are considered to be central constructs in the understanding of normal
and pathological individual differences and general adaptation [3,4]. A major theme in field
has been the associations of personality and temperament traits in psychoactive substance
use, abuse and addiction [5,6,7]

Associations of personality and temperament traits with patterns of drug harmful
use have been well documented [5,6,8]. In general terms, traits related to appetitive
activation and unconstrained behavioral tendencies have been identified to be the ones that
best characterize the personality profile of substance harmful use and general externalizing
problems [9,10,11,12]. Among the constellation of traits related to appetitive and
unconstrained dispositions, two have gained particular attention in the literature: novelty-
seeking (NS)[8] and sensation-seeking (SS)[13]. Both have been considered major
personality variables related to alcohol and drug consumption [14,15] for empirical and
conceptual reasons. Higher scores in these traits have been reported in users of cocaine
[16,17], alcohol [8,18,19], heroin [20,21], tobacco [22], and even cola drinks, except for
coffee [23]. The biological underpinnings related to drug seeking behavior [24],
externalizing tendencies [25], novelty-seeking [26], and sensation-seeking [13] are highly
overlapping and generally associated with mesolimbic dopamine system.

Other personality and temperament traits associated with various health risk
behaviors, including substance harmful use, are: low levels of harm avoidance, low

traditionalism, low persistency, and control; and high levels of alienation, aggression and
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irritability [9]. Nevertheless, some particularities may arise depending on the type of
substance. Spalleta et al (2007) found that higher scores of HA, NS, and reward
dependence (RD) scales and lower scores on PS and self-directness are associated with
marijuana use [27]. Spalleta et al (2007) also showed that exploratory excitability scores
were higher in occasional users and abusers than in never users and occasional users,
abusers and dependent individuals scored significantly higher than never users in regard to
impulsiveness, extravagance and disorderliness [27]. Cloninger (1987) proposes that
alcoholics type 1, characterized by more anxiety-related traits, such as lower NS and higher
HA, while alcoholics type 2 — characterized by binge drinking — show the opposite pattern
[8].

Nevertheless, methodological limitations are systematically present in this field of
investigation. Most studies associating personality and temperament traits with substance
harmful use have been conducted in a case-control framework, focusing on the associations
of specific traits (mostly novelty-seeking and sensation-seeking) with heavy use of a single
drug, so that personality/temperament trait profile related to drug type, drug
experimentation, occasional use and dependence are still not entirely clear. Furthermore,
the identification of personality traits associated with benzodiazepine and hallucinogen use
and harmful use have been poorly characterized.

The current study aim to fulfill partially these limitations by examining associations
between the temperament and personality traits of Cloninger’s psychobiological model of
temperament and character [26] and patterns of cannabis, alcohol, benzodiazepines,
cocaine, and hallucinogens use in a large community sample. Additionally, we evaluated
the temperament and character profiles associated with each specific drug controlling for

the use of other drugs.
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Cloninger’s model is considered to be a major framework for understanding
individual differences in a continuum from normality to psychopathology. It comprises four
temperament dimensions — harm avoidance (HA), novelty seeking (NS), reward
dependence (RD) and persistence (PS) — and three character dimensions — self-directedness
(SD), cooperativeness (CO) and self-transcendence (ST) that can be evaluated via the
Temperament and Character Inventory Revised (TCI-R).

The hypotheses that guided the execution of this study were: NS would be a general
predictor substance experimentation, use, abuse and dependence; HA would be diminished
in general substance abuse and dependence; ST would be higher among cannabis and

hallucinogens individuals with indication of use, abuse and dependence.

2. MATERIAL AND METHODS
2.1 Study design

This is a cross-sectional web-survey designed to assess a wide range of constructs
related to personality/temperament traits, psychopathology and other and behavioral
indicators. The project was named the Brazilian Internet Study on Temperament and

Psychopathology (BRAINSTEP) and its detainment is available at Lara et al (2012) [28].

2.2 Participants and Procedures

Participants responded voluntarily to the internet versions of instruments adapted to
Brazilian Portuguese, including the TCI-R [29] and the Alcohol, Smoking and Substance
Involvement Screening Test (ASSIST) [30]. To motivate participation, our web-survey

(www.temperamento.com.br) was broadcasted in national TV news and local newspapers
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and personalized feedback on respondent’s temperament profile was offered as the survey

was completed.

Before responding to the scales and questionnaires that compose BRAINSTEPP, all
participants responded an electronic informed consent to comply with the requirements of
the National Health Council of Brazil (Resolution 196/1996) and the Code of Ethics of the
World Medical Association (Declaration of Helsinki). The current study was approved by
the Institutional Review Board of Hospital Sdo Lucas from Pontificia Universidade
Catdlica do Rio Grande do Sul and the Ethic Council of the Institute of Basic Health

Sciences of Universidade Federal do Rio Grande do Sul.

Inclusion criteria for this study were being 18 years of age or older and younger
than 80 and to respond adequately to validity checks that assessed for attention and
congruency of responses. The initial sample was composed of 12,225 participants, but
3,579 failed in the validity checks; the resulting sample consisted of 8,646 participants,
with 2,135 (24.7%) men with mean age 36.3 years (SD = 12.5) and 6,111 (75.3%) women
with mean age of 34.7 (SD = 11.4) years. In terms of educational profile, 69 (0.8%)
participants declared to have an incomplete and 59 (0.7%) a complete middle school
degree, 276 (3.2%) to have an incomplete and 1450 (16.8%) a complete high school degree,
2119 (24.5%) to have incomplete and 2781 (32.2%) a complete university degree, 1757

(20.3%) to have a master \and 135 (1.6%) a PhD degree.
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2.3 Instruments

The Temperament and Character Inventory — Revised (TCI-R) is a self-report 240-

item questionnaire (including 5 validity items) designed to assess four temperament
dimensions (harm avoidance [HA], novelty seeking [NS], reward dependence [RD],
persistence [PS]), and three character dimensions (self-directedness [SD], cooperativeness
[CO], self-transcendence [ST]). Each dimension is composed of 3 to 5 facets corresponding
to 5-10 questions with a 7-point likert scale. The Brazilian Portuguese version of the TCI-R
has been previously validated [29] and internal consistency reliability of the TCI-R in our
website showed very good indicators as evidenced by Cronbach’s alphas > 0.80 for all
scales [28].

The Alcohol, Smoking and Substance Involvement Screening Test (ASSIST)

consists of a questionnaire designed to evaluate the wuse of psychoactive
substances (alcohol, tobacco, cocaine, marijuana, stimulants, sedatives,
inhalants, hallucinogens and opiates) in terms of frequency (in life and during the last three
months), drug-use related problems (financial, social, legal and health issues), concern of
others regarding the individual’s pattern of use, unsuccessful attempts to stop or reduce
drug use, craving patterns, and use of injectable drugs. Question 1 evaluates
experimentation of each drug. Then scores 0-4 are attributed to questions 2 to 5, while for
questions 6 and 7 scores range from O to 2. The highest possible score is 20, where 0-3 is
indicative of occasional use, 4-15 is suggestive of abuse, and scores higher than 16 are

suggestive of addiction.
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2.4 Statistical Analysis

Sex related differences in the choice of drug type were assessed using t-tests for
independent samples based on ASSIST total scores for each drug. Age differences for each
category of drug use were assessed using univariate analysis of variance (one-way
ANOVA). Associations between temperament and character traits and patterns of substance
use were analyzed with multivariate analysis of covariance (MANCOVA) using
Bonferroni’s adjustment test (95% confidence intervals) and controlling for age, sex and

ASSIST scores for the other drugs of abuse.

3. RESULTS

3.1 Sex and age effects

As shown in Table 1, according to total scores of ASSIST, men more often use,
abuse and become dependent of alcohol (T = 15.6, p < 0.01), marijuana (T = 9.13, p <
0.01), cocaine, T = 10.16, p < 0.01), and hallucinogens (T = 6.68, p < 0.01). In contrast,
women’s scores on benzodiazepine use were significantly higher than men’s (T = 3.68, p <
0.01). Regarding age, marijuana and cocaine users were younger compared to non-users (F
3, 8645 = 35.1, F 3, 3e45 = 11.3 p < 0.001 respectively, Table 1) and benzodiazepine users were
older (F 3 ses5 = 85.5, p < 0.01) than those who never users. Since associations of patterns
of drug use with personality traits were generally similar for men and women, the data are

shown for the whole sample.

3.2 Associations between Temperament, character and patterns of drugs use
Alcohol (Figure 1): Occasional users and abusers presented lower HA scores compared to

never users and dependent subjects. NS scores were significantly different among all
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patterns of use (Figure 1A). The higher the alcohol consumption, the higher the NS score.
Analysis of NS facets showed that alcohol abusers and dependents showed higher
impulsiveness, extravagance and disorderliness scores than never users, but no difference in
exploratory excitability (Figure 6A). Alcohol abusers were more reward dependent than
never and occasional users (Figure 1A). SD and CO were only significantly reduced in

those with alcohol dependence (Figure 1B). P and ST were not different between groups.

Marijuana (Figure 2): Occasional users and abusers scored significantly lower for HA than
never users. NS scores were significant higher in marijuana users, abusers and dependents
when compared to never users (Figure 2A). Regarding the facets of NS, exploratory
excitability scores were higher in occasional users and abusers than in never users (Figure
6B). Also, occasional users, abusers and dependent individuals scored significantly higher
than never users in impulsiveness, extravagance and disorderliness (Figure 6B). Occasional
users and dependents had higher RD scores compared to never users, whereas dependent
individuals scored significant lower for PS compared to never users and occasional users.
SD was significantly lower for dependents compared to all other groups (Figure 2B). ST

was slightly lower in occasional users than never users.

Benzodiazepines (BDZ) (Figure 3): HA scores increased with higher benzodiazepine use,
with significant differences between all groups. NS scores were significantly higher for
benzodiazepine occasional users, abusers and dependents when compared to never users.
Occasional users, abusers and dependents significantly differed from never users in the NS
facets exploratory excitability, impulsiveness and extravagance (Figure 6C). Regarding

disorderliness, only abusers and dependent individuals scored significantly higher than
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never users. (Figure 6C). PS scores were significantly lower in benzodiazepine dependents.
As shown in Figure 3B, SD decreased with higher use of benzodiazepines, with significant
differences between all groups except between occasional users and abusers. Regarding
CO, lower scores were observed in occasional users, abusers and dependents compared
with never users, and in dependents compared to occasional users. Benzodiazepine

dependents were significantly more self-transcendent compared to all other groups.

Cocaine (Figure 4): NS scores increased with higher use of cocaine, with significant
difference between all groups, except between abusers and dependents. Impulsiveness and
disorderliness were significantly higher in abusers and dependents while extravagance
scores were significantly higher for occasional users, abusers and dependents compared to
never users (Figure 6D). Dependents had significantly lower scores of PS than never and
occasional users. As shown in Figure 4B, cocaine abusers and dependents had lower scores
of SD comparing to never users. CO scores of cocaine abusers were significantly lower
than never and occasional users. HA and ST were not significantly different between

groups. (verificar o nivel de excitoty excitability)

Hallucinogens (Figure 5): Occasional users showed significant lower HA than never users.
Hallucinogens abusers had significant lower scores of PS compared to never users. SD was
significantly higher in occasional users compared to never users. ST was significantly

higher in abusers compared to never users.
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4. DISCUSSION

The aim of the current study was to examine the psychological profiles of substance
users using Cloninger’s psychobiological model of temperament and character as
conceptual and empirical framework. More specifically, we examined the associations of
temperament and character traits with patterns of cannabis, alcohol, benzodiazepines,
cocaine, and hallucinogens use in a large community sample.

Associations of substance use patterns with sex and age reveled that men use, abuse
and become more often addict than women in all assessed substances (alcohol, marijuana,
cocaine, and hallucinogens), except for benzodiazepine use. These findings are in
accordance with epidemiological data that shows that men are more prone to substance use
disorders and general externalizing problems [31,32]. Our data also showed that people
who use marijuana and cocaine tend to be younger than those who never used, which may
be due to two factors: first, evidence suggests that substance use increases from generation
to generation, therefore younger people tend to use more drugs [33]; second, onset of
illegal substance is concentrated among young adults (age 20 years, Kessler et al., 2005)
[33], nevertheless only a part of those who experimented drugs continue to use them.
Benzodiazepine use displayed the opposite pattern.

Although sex had an effect in regard to type and severity of substance use, its
association patterns with temperament and character traits were not significantly different.
This shows that the associations between sex-drug consumption and measured traits-drug
consumption are independent phenomena.

Associations between patterns of substance use and traits corroborated partially our
initial hypothesis and general findings in the literature. NS was associated with general

substance use at all levels of severity, with the exception of hallucinogens use that did not
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reveal any significant association. HA was lower in alcohol and marijuana occasional users
and abusers and in hallucinogens occasional users, but increased along with the severity of
benzodiazepine use. ST was higher in hallucinogens abusers and in Benzodiazepine
dependents, but not among cannabis users. Other results showed that: CO scores were
reduced in alcohol dependents and in cocaine abusers; SD scores were lower among
cocaine abusers and dependents, cannabis dependents and decreased along with
benzodiazepine severity of use; RD was higher in cannabis occasional users and
dependents; PS was lower in cocaine occasional users.

Few inconsistencies with findings from other authors are present. For example, Le
Bon et al (2004) and Allnutt et al (2008) found higher HA scores in alcoholic inpatients and
prisoners, meanwhile alcohol dependents were not different from controls in our sample
[19,21]. This contrast may be due to sampling differences, once these authors may have
selected participants with higher ethanol morbidity and comorbid disorders, while our
sample is derived from the general population and, therefore, more heterogeneous. Also,
some studies reported that alcohol dependents tend to show higher SD scores than users of
other drugs [19,34], but in our data this was not confirmed.

The current study advanced in the understanding of substance use and trait relations
for in comparison to previous studies for a few methodological issues. First, to the best of
our knowledge this is the first study that evaluates personality traits using TCI-R in relation
to benzodiazepine patterns of use. Second, this is the largest study ever conduct examining
the relationship between temperament and personality traits in relations to patterns of
substance use and misuse in a community based sample. Third, the scale ASSIST used to
determine the individual’s involvement with the substances of abuse assesses diverse

aspects (e.g., preoccupation by parents/friends drug related behavior by the subject, craving
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frequencies and attempts to stop the use), similarly to DSM-IV diagnosis of abuse and
dependence, rather than only the frequency of use. Given that the scale categorizes
participants in three escalating degrees of drug use it allows the characterization of
transitions in the spectrum from occasional users to addiction as well as comparison with
never users. Fourth and most importantly, the data was collected using a web-survey
design, which may be considered advantageous in comparison to traditional face-to-face
survey designs for issues as delicate as substance use. Furthermore, the quality of the data
collected via web-surveys is consistent with pen-paper versions of instruments, data
transfer mistakes are not expected to occur, heterogeneous and large samples can be
collected, and motivation by spontaneous participation is present, especially with a
personalized feedback, which was the case of our system (for a complete discussion of the
advantages of web-survey designs see Turner et al., 1998; Reimers, 2007; and Lara et al., in
press [35,36]).

In conclusion, NS was associated with increased drug involvement from
experimentation to dependence of all drugs studied, although to a lesser extent in BDZ and
not significantly for hallucinogens. The profile for BDZ was clearly different from other
drugs due to the relationship with higher HA and ST and lower SD. SD was only
significantly affected at the level of dependence for most drugs. Finally, the associations
between temperament, character and drug abuse may be useful for guiding psychological
and psychiatric intervention, educational programs and public health strategies related to

prevention and management of drug addiction.
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Table 1 Age and sex differences among groups according the drug of choice and patterns

of use.
Sex (%)
Substance Patterns of Use N (%) Age mean (SD)
M F
Never Used 1513 (17.5) 36,6 £12,2 11.3  19.5
Occasional Use 3916 (45.3) 342 +8,4 37.8 47.7
Alcohol
Abuse 3012 (34.8) 3544118 46.5 31.0
Dependence 205 (2.4) 35.7+ 113 4.3 1.7
Never Used 6776 (78.4) 357+12.2 719  80.5
. Occasional Use 1536 (17.8) 33,4+9,6 22.1.7 16.3
Marijuana
Abuse 289 (3.3) 30,1 +9.6 5.1 2.8
Dependence 45 (0.5) 320483 0.9 0.4
Never Used 6833 (79) 34,1+114 823 78.0
Occasional Use 947 (11) 37,9+ 11,9 9.1 11.5
Benzodiazepines
Abuse 722 (84) 39,9 +12,2 7.2 11.7
Dependence 144 (1.7) 3024111 1.4 1.8
Never Used 8059 (93.2) 353£119 88.4 948
‘ Occasional Use 500 (5.8) 33+9,1 9.3 4.6
Cocaine
Abuse 72 (0.8) 30,5+ 7.4 1.9 0.5
Dependence 16 (0.2) 285472 0.4 0.1
Never Used 8354 (96.6) 352+11.8 944 973
Hallucinogens Occasional Use 274 (3.2) 31.1+£93 5.2 2.5
Abuse 18 (0.2) 28.1+10.5 0.4 0.2

M = Male, F = Female
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Figure 1 Patterns of use for alcohol, temperament (1A) and character (1B) scores. Data are
shown as mean and 95% confidence interval. The data for each factor is controlled for the
other 3 factors under study. MANCOVA. NS: F 3 g¢37 = 37.0, p < 0.01 (all groups x never
users). HA: F 3 gg37 = 30.3, p < 0.01 (occasional users and abusers x never users). RD: F 3,
3637 = 10.3, p < 0.01 (abusers x never users). SD: F 3 ge37 = 28.8, p < 0.01 (dependents x

never users). CO: F 3 g37 = 12.0, p < 0.01 (dependents x never users)

Figure 2 Patterns of use for marijuana, temperament (2A) and character (2B) scores. Data
are shown as mean and 95% confidence interval. The data for each factor is controlled for

the other 3 factors under study. MANCOVA. NS: F 3 g¢37 = 35.3, p < 0.01 (occasional

users, abusers and dependents x never users). HA: F 3 g637 = 11.8, p < 0.01 (occasional
users and abusers x never users). RD: F 3 g637 = 5.1, p < 0.05 (occasional users and

dependents x never users). PS: F 3 g¢37 = 6.8, p < 0.05 (dependents x never users). SD: F 3,

8637 = 6.4, p < 0.01 (dependents x never users).

Figure 3 Patterns of use for benzodiazepines, temperament (3A) and character (3B) scores.
Data are shown as mean and 95% confidence interval. The data for each factor is controlled
for the other 3 factors under study. MANCOVA. HA: r = 0.145, F 3, 3637 = 89.8, p < 0.01
(all groups x dependents). NS: F 3 g637 = 14.6, p < 0.01 (occasional users, abusers and
dependents x never users). SD: r = - 0.147, F 3 g637 = 94.4, p < 0.01 (occasional users,
abusers and dependents x never users). CO: F 3 gg37 = 39.5, p < 0.01 (occasional users,
abusers and dependents x never users). ST: F 3 g¢37 = 6.7, p < 0.01 (dependents x never

users).
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Figure 4 Patterns of use for cocaine, temperament (4A) and character (4B) scores. Data
are shown as mean and 95% confidence interval. The data for each factor is controlled for
the other 3 factors under study. MANCOVA. NS: r = 0.163, F 3 3637 = 18.8, p < 0.01
(occasional users, abusers and dependents x never users). PS: F 3 g¢37 = 3.1, p < 0.05
(dependents x never users). SD: F 3 g637 = 9.1, p < 0.01 (abusers and dependents x never

users). CO: F 3 3637 = 8.8, p < 0.01 (abusers x never users).

Figure 5 Patterns of use for hallucinogens, temperament (5A) and character (5B) scores.
Data are shown as mean and 95% confidence interval. The data for each factor is controlled
for the other 3 factors under study. MANCOVA. HA: F , 5637 = 3.9, p > 0.05 (occasional
users x never users). PS: F, g637 = 5.3, p < 0.05 (abusers x never users). SD: F 5 5637 = 4.4,
p < 0.05 (occasional users x never users). ST: F 5 g¢37 = 3.5, p < 0.05 (abusers x never

users).

Figure 6 NS facets according to alcohol (6A), marijuana (6B), benzodiazepines (6C) and
cocaine (6D) patterns of use. The data for each factor is controlled for the other 3 factors
under study. MANCOVA. 6A - Impulsiveness: F 5 gg37 = 34.6, p < 0.01 (abusers and
dependents x never users). Extravagance: F ; g637=36.8, p < 0.01 (abusers and dependents
x never users). Disorderliness: F 5 g¢37 = 36.1, p < 0.05 (abusers and dependents x never
users). 6B — Exploratory excitability: F , g637=14.3, p < 0.01 (occasional users and abusers
x never users). Impulsiveness: F » ge37 = 15.3, p < 0.01 (occasional users, abusers and
dependents x never users). Extravagance: F » g¢37 = 12.2, p < 0.01 (occasional users,
abusers and dependents x never users). Disorderliness: F 5 g637=28.1, p < 0.01 (occasional

users, abusers and dependents x never users). 6C — Exploratory Excitability: F » s¢37=13.5,
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p < 0.01 (occasional users, abusers and dependents x never users). Impulsiveness: F 7 g¢37=
21.2, p < 0.01 (occasional users, abusers and dependents x never users). Extravagance: F ,,
8637 = 27.2, p < 0.01 (occasional users, abusers and dependents). Disorderliness: F 5, g637 =
11.3, p < 0.01 (abusers and dependents x never users). 6D - Impulsiveness: F 5 g¢37=12.1,
p < 0.01 (abusers and dependents x never users). Extravagance: F  g637 = 17.0, p < 0.01
(occasional users, abusers and dependents x never users). Disorderliness: F 5 g637=15.6, p <

0.05 (abusers and dependents x never users).
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4 DISCUSSAO E PERSPECTIVAS

Quase 6% da populacio mundial consumiu drogas pelo menos uma vez na vida
(UNODC, 2010), e deste imenso total um percentual tornar-se-4 dependente ou fard uso
abusivo com consequéncia inevitdveis. No entanto, € relativa a eficidcia de recursos
terapéuticos, quer de intervencdes psicoterapéuticas (Dutra et al., 2008) quer
farmacoldgicos (Nuijten et al., 2011). A preven¢do da drogadi¢io continua a ser o objetivo
mais perseguido.

Desde a década de 60 os tracos de personalidade vém ganhando espaco como uma
possivel ferramenta de predi¢cdo de comportamentos. Hoje em dia no ambito da psiquiatria
clinica ja se entende estes tracos como possiveis substratos tanto para o comportamento
normal quanto para o patolégico (Lara, 2006). Identificar relagdes de personalidade com
transtornos de personalidade, de humor, e de transtornos impulsivos/compulsivos pode ser,
portanto, util na construcdo de ferramentas de predicdo ou intervengdo em casos de
drogadicdo (Mischel, 1968).

O presente trabalho teve como objetivos identificar os tracos de personalidade mais
preponderantes em usudrios de drogas de abuso de forma a detectar quais dimensdes da
personalidade estdao mais envolvidas com padrdes de abuso das drogas mais comumente
usadas no nosso meio. De maneira mais especifica, avaliamos aspectos do temperamento e
o cardter de usudrios, abusadores e dependentes de dlcool, maconha, benzodiazepinicos,
cocaina e alucindgenos através do modelo psicobiolégico de Cloninger e colaboradores
(1993). E de interesse verificar os tracos de personalidade que predizem ndo apenas o uso

de cada substancia de abuso, mas também as variagOes destes tracos na transi¢ao do uso
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ocasional para os estados patologicos de abuso e dependéncia. Além disto, procuramos
verificar se ha diferencas significativas entre usudrios de diferentes drogas de identidade.

Um diferencial deste trabalho foi fazer a andlise em uma amostra grande da
populacdo geral, tendo em vista de que a maior parte dos estudos desta drea sdo feitos em
amostras menores e populacdes bem especificas, tais como prisioneiros (Lukasiewicz et al.,
2007; Allnutt et al., 2008) e pacientes em clinicas psiquidtricas ou de detoxificacao
(Zilbermann et al., 2003; Evren et al, 2007). Além disto, identificar as diferencas
peculiares entre os estdgios do uso de droga — do ocasional até a dependéncia — pode ser
util para solucionar questdes ainda nao resolvidas pela comunidade cientifica.

Foi observado que a dimensdo de temperamento “busca por novidades” foi a mais
relacionada com o uso, abuso e dependéncia das drogas de abuso estudadas, seguida da
dimensdo de cardter “auto-direcionamento”. Tais resultados corroboraram os estudos em
amostras menores (Le Bon et al., 2004; Chakroun et al., 2004; Lukasiewicz et al., 2007),
sugerindo que de fato estes tracos de personalidade sdao os mais marcantes em individuos
dependentes de substancias de abuso, independente da droga de escolha.

Especificamente, encontramos uma relacao forte entre a dimensdo “evitacdo de danos”
e 0 uso, abuso e dependéncia de benzodiazepinicos. Esse ¢ um resultado novo utilizando-se
o modelo psicobiolégico de Cloninger e colaboradores (1993), e condiz com o fato desta
dimensdo de temperamento estar muito relacionada ao medo e sintomas associados a
transtorno de ansiedade, justamente uma patologia para qual os benzodiazepinicos sdo
prescritos.

Outro resultado marcante foram os achados relativos aos usudrios de alucinégenos.
Pela primeira vez verifica-se que ndo ha diferencgas significativas em termos de “busca por

novidades” entre a populacdo ndo usudria e os que fazem uso mais frequente. Esta classe de
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droga recreacional, possui especificidades tanto em termos farmacodindmicos quanto em
padrdes de uso, as quais ndo parecem ser aplicdveis neurobiologicamente a drogadicdo.
Apesar de este ter sido o primeiro estudo de populacdo geral envolvendo este modelo com
estas substancias, nao surpreendeu o fato de ndo terem sido encontrados casos sugestivos de
dependéncia de alucinégenos.

Para a continuidade deste trabalho algumas idéias podem ser consideradas. O
modelo psicobiolégico de Cloninger apresenta limitagdes, pois sua complexidade limita sua
utilizacdo na pratica clinica, fazendo-se necessario estudar a drogadi¢cdo através de modelos
mais atuais. Um deles seria o de Lara e Akiskal (2006) que contempla outras dimensdes da
personalidade humana relevantes para descrever mais analiticamente os fatores que
predispde individuos a drogadi¢do, tais como a sensibilidade. Assim, refazer o estudo com
base neste modelo poderia trazer mais informacOes relevantes. Além disto, existem
peptideos envolvidos nos processos de recompensa e saciedade por alimentos, tais como
leptina e grelina (Shan e Yeo, 2011) que podem ser também relevantes na transicdo do
transtorno impulsivo para compulsivo na drogadi¢do. Estes moduladores enddgenos de
saciedade poderiam ser melhor estudados ndo s6 em modelos animais de drogadi¢do, como
também na associacdo entre temperamento (modelado também em animais) e drogadig@o.

O presente trabalho reiterou a importancia do estudo dos tracos de personalidade
relacionados ao uso de drogas de abuso. Espera-se que estudos deste tipo possam acumular
informacdes uteis para predicdo e distingdo de padrdes do uso e abuso de drogas,
contribuindo em ultima andlise para o manejo de tdo relevante e prevalente problema de

saude publica.
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