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Introducdo: O uso de substancias psicoativas é considerado um dos grandes problemas
da sociedade, causando na vida do usuério e de seus familiares tanto transtorno social
como econdmico. A ilegalidade no uso de drogas de abuso como anfetaminas, cocaina,
maconha e opidides impossibilita a exata estimativa de consumo ao uso de drogas
ilicitas. A adicdo a drogas € definida como uma doenca crénica primaria, com fatores
neurobioldgicos, genéticos, psicossociais e ambientais influenciando no seu
desenvolvimento e manifestacbes e € caracterizada por um padrdo mal-adaptativo de
uso de substancias, no qual o individuo apresenta compulsdo pelo uso da droga, perda
do controle sobre o seu consumo e surgimento de um estado emocional negativo,
evidenciado por sintomas como disforia, irritabilidade e ansiedade, quando o acesso a
droga é impedido, além do abandono ou reducdo de importantes atividades sociais,
ocupacionais ou recreativas em virtude do uso da substancia. O uso da morfina como
droga ilicita durante a gravidez e a lactacdo representa grande preocupacdo na
sociedade, uma vez que os efeitos ocasionados no desenvolvimento do feto ainda néo
estdo bem descritos. Sabe-se que o abuso de morfina promove alteragdes no parto e
aumenta a probabilidade de abortos, podendo ocorrer prematuridade, além de ansiedade,
sentimentos de rejeicdo, desatencdo e atraso na funcdo cognitiva do neonato. Devido a
capacidade em atravessar a barreira placentaria e barreira hematoencefalica, além de ser
excretada no leite materno, a exposicdo pré-natal proporciona o acimulo de niveis
significativos de morfina no tecido nervoso do feto, ocasionando retardo no
desenvolvimento do SNC. Apo6s o nascimento, o bebé pode adquirir a sindrome de
abstinéncia a morfina, que ocorre devido ao uso de opidides durante a gravidez e se
manifesta nos primeiros dias apds o parto. Objetivos: Diante deste cenario, este estudo
objetivou avaliar possivel alteracdo neurocomportamental relacionadas a componente da
depressdo, de ratos adultos apds exposicdo a morfina, durante o periodo intrauterino e
na lactacdo. Métodos: Foram utilizados Ratos Wistar, fémeas nuliparas (n=5) e machos
(n=2) proveniente do biotério da universidade Federal do Para (UFPA). Machos e
fémeas foram colocados em casais para copular no periodo da manha, ap6s a clpula as
fémeas prenhas foram isoladas em caixas devidamente identificadas com a possivel data
de nascimento da prole. Ratas gravidas receberam durante 42 dias, via subcutanea,
morfina 10 mg/kg/dia. Os ensaios comportamentais foram realizados com a prole aos
2,5 meses de idade, os quais consistiram no modelo do nado forgado. O nado forgcado é
um modelo experimental de “desespero comportamental”, onde os animais sdo for¢ados
a nadar em um recipiente com agua de onde é impossivel escapar. Os ratos geralmente
exibem quatro tipos de comportamentos em um tempo de 5 minutos: a) fuga, que
geralmente observada nos primeiros dois minutos. Nos trés ultimos serdo mensurados:
b) a imobilidade continua (permanecer flutuando, mantendo somente 0s movimentos
minimos necessarios para manter a cabeca fora da agua); c¢) o nado (circulagcdo em todo
cilindro, nadando de um quadrante para o outro); e d) o climbing (“subida”, que ¢
definido como movimentos ascendentes ao longo dos lados do cilindro). A imobilidade
pode representar apatia, na suposi¢cdo de que os animais tenham desistido de tentar
escapar, 0 que caracteriza o estado da depressdo. Os animais sdo colocados em um

Anais do Il Congresso de Educacdo em Salde da Amazdnia (COESA), Universidade Federal do Para - 12 a 14 de
novembro de 2014. ISSN 2359-084X.



cilindro Plexiglass (30 cm de diametro e 50 cm de altura), contendo 40 cm volume de
adgua a uma temperatura de 23 £ 1 °C por 5 min. Todos os dados do teste
comportamental foram avaliados pela Analise de Variancia (ANOVA) e a probabilidade
aceita como indicativa da existéncia de diferencas significantes é de p<0,05.
Resultados/Discussdo: Foi verificado o pardmetro do tempo de imobilidade dos
animais, periodo em que o rato mantém apenas 0s movimentos necessarios para manter
a cabeca para fora d’agua. Neste parametro, os machos e fémeas expostos a morfina
durante a gravidez e lactacdo (MM e MF) apresentaram aumento significativo do tempo
de imobilidade, (p<0,05), quando comparados aos seus respectivos controles salinos
(CM e CF), indicando possivel comportamento do tipo depressivo. De acordo com
Porsolt et al. (1978), Kirby e Lucki (1998) e Cryan et al. (2002), o aumento no tempo de
imobilidade é indicativo de comportamentos relacionados a depressdo. Os resultados
dos estudos de Klausz et al. (2011), indicam que a exposicdo a morfina promove
aumento do comportamento do tipo depressivo na prole, porém ha contradicdo com
relacdo aos niveis de corticosteroides, 0s quais apresentam-se reduzidos na prole e sdo
importantes hormonios associados a depressdo. A depressao esta relacionada a reducéao
da atividade de opidides endogenos, devido a elevada quantidade de receptores
localizados no sistema limbico e hipotdlamo os quais interagem com 0s sistemas
noradrenérgico e dopaminérgico. A exposicdo a morfina induz a reducéo da producéo
destes receptores enddgenos, contribuindo também para o quadro patologico da
depressdo. O transtorno depressivo maior tem sido associado a niveis mais elevados do
horménio liberador de corticotrofina (CRF) no liquido cefalorraquidiano, sendo elevado
também em pacientes com perturbacdo de estresse pos-traumatico (PTSD). Desordens
emocionais decorrentes de tensdes no ambiente familiar ou local de trabalho durante a
gravidez tém sido relacionadas a um aumento da incidéncia de distarbios
comportamentais em criancas, incluindo reducdo da atividade intelectual e
desenvolvimento da linguagem, bem como autismo, déficit de atencdo, esquizofrenia,
ansiedade e depressdo. Estudos de Burton et al. (2006) indicam que altos niveis
plasméticos de ACTH e cortisol no plasma, observados durante o periodo de 20 a 30
semanas de gestacdo foram associados com nascimentos prematuros e baixo peso ao
nascer, 0s quais podem desencadear problemas relacionados a disfuncdo cognitiva e
déficits de atencdo Desta forma, estudos demonstram que a exposicdo a morfina
intrauterina interfere no desenvolvimento cognitivo, causando dificuldades de
aprendizagem, desatencdo, problemas comportamentais e hiperatividade em criancas na
fase escolar. Conclusdo: A intoxicacdo com morfina em ratos, no periodo do
neurodesenvolvimento, causou prejuizos nas analises comportamentais, pois a prole
apresentou comportamento do tipo depressivo, tanto em machos quanto em fémeas.
Estudos complementares sdo necessarios para avaliar as vias de sinalizacdo que possam
estar alteradas e que possam explicar essa resposta comportamental encontrada, assim
como a identificacdo dos possiveis mecanismos de acdo toxicoldgicos, investigando
também se ha perdas neuronais e se fatores apoptoticos e/ou necroticos estdo presentes e
que justifiqguem o resultado observado neste estudo.
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