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S U M Ã R I O 

Nesse trabalho,observamos que apõs a injeção de 
apomorfina 2,5 mg, as ratas puerperais apresentaram uma di 
ferença.significante no levantar induzido por esta droga. 

Sabe-se que o nivel de dopamina tem relação inver 
sa com a taxa de prolactina.

V 

' Concordando com a bibliografia consultada,em nos- 
so experimento, observamos que nas ratas em estado puerpe- 
ral Hã uma diminuição do tempo de resposta ã apomorfinap em 

_
9 

relaçao as ratas virgens; '



MATERIAIS 1-:zM_-.ETODOS 

f Animais: foram utilizadas 10 ratas virgens e 10 ratas 
em período puerperal (entre o 19 e 59 dia), da raça Wis- 
tar, com 3'a 4 meses de idade. O peso variou entre ' 250 
a 300 gramas. 

u

' 

_ Droga: foi preparada em água destilada e Tween 80,uma so 
luçao de apomorfina, na concentração de 2,5 mg/ml. 

- Procedimento: foi injetada, intra-peritonialmente, nos 
dois grupos experimentais, apomorfina na dose de 2,5mg - 

por quilograma de peso. Imediatamente apõs a injeção, as 
ratas foram colocadas em gaiolas de arame, individualmen 
te. '_Z ~

_ 

A verticalização foi medida, em segundos, registrando-se 
A . .ú . z . ~ - o tempo de latencia para o inicio da verticalização; 

- o numero de animais que assumiram esta posição; 
- o tempo de verticalização, em segundos, em cada 2QÂminu 

tos, por 60 minutos. .

A 

A verticalização foi definida como a posição ereta adota 
da pelos animais que seguravam o arame das gaiolas com - 

as patas dianteiras. (Tufik,l977, enviado para publica-
~ 

~ çao).

A - Local: esta experiencia foi realizada no laboratorio de 
Farmacologia da Universidade Federal de Santa Catarina, 
sob orientação do Professor Ari Bertoldo Sell.
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/ INTRODUÇÃO.

~ O comportamento de verticalizaçao em ratos pode 
ser induzido por apomorfina, na dose de 2,5 mg/kg. Este com-

~ portamento esteriotipado resulta da estimulaçao de recepto 
res dopaminérgicos, por esta droga (Tufik, l977,enviado para 
publicação; Tolosa, 1977). .' ' 

Masur (l977,comunicação pessoal) demonstrou que a 
administração, em ratos, de apomorfina, na dose de 2,5 mg/kg 
produz o comportamento de verticalizaçao em maior frequência 
nos machos que nas fêmeas. 

Jori (1976) comprovou que hã variações no "turno - 

dos neurotransmisscres: síntese, liberaçao e 
dopamina durante o ciclo estral de camundon - 

ver" (dinâmica 
recaptaçao) de 
gos, levando-nos a pensar numa diferença.de atividade dopami 
nergica relacionada as.var1açoes hormonais. 

_ 

Horrobin (1976) relata que o fator inibidor de pro 
lactina (PIP), está sob a influência de neuronios dopaminër 
gicos ou talvez seja a própria dopamina.

_ 

Como nas ratas puerperais hã diferenças hormonais, 
com relação as ratas virgens, ressaltando os picos de prolaç 
tina (Speroff, 1975) durante as mamadas, e havendo tambem re 
lação inversa destes hormônios com a dopamina (Prakash,l977L 
resolvemos-verificar as respostas ã apomorfina em ratas vir- 
gens e em estado puerperal. ' 

_l_
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R E sju L T A D o s 

a - Tempo de latência: não houve diferença no tempo de ini - 

cio da verticalização entre os dois gruposeexperimentais 
(figura l). 

cada grupo, nem todos assumiram esta posição (tabela I). 
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Tabela I: Numero de animais em lO que verticalizaram de - 

O-20, 20-40 ezHO-60 minutos apõs a injeção de apomorfi- 
na, intra peritonealmente, na dose de 2,5 mg/kg. 

Numero de animais que verticalizaram: dos lO animais de 
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As puerperais, nos filtimos 20 minutos de 'observa 
çâoáupassaram a verticalizar menos, ou seja-de 5 para 3 ani-

A mais. As diferenças observadas, entre femeas virgens e puer- 
perais, ou entre o segundo e terceiro periodo de observaçao, 
nao foram significantes, quando analizadas pelo Teste de 
Fisher( Método usual para medidas nao paramêtricas de peque- 
nas amostras) - Siegel,l959. 

c - Tempo de Verticalização: não houve diferenças estatisti- 
camente significantes nos dois períodos iniciais ( 0-20, 

' 20-40 minutos ). No ultimo periodo, as ratas virgens per 
maneceram maior tempo em verticalização do que as puerpe 
rais. A diferença foi estatisticamente significativa ou 
sejajp((L025, mono.caudal.(figura I) 
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Figura I-- Tempo de latência e de verticalização produzida - 
pela injeção de apomorfina, 2,5 mg/kg, intra peritonial,- 
nos tempos de 0-20, 20-40, 40-60 minutos, em ratas puerpe 
rais (P) e virgens (V). . 
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DÍI S C U S S Ã-O 

A - 

› Através-de nossa experiencia, observamos uma diferen 
ga estatisticamente significante no "rearing" (comportamento - 

de levantar sobre as patas traseiras- Masur) entre o grupo de
~ ratas virgens e de ratas no puerpërio, apos a induçao por apo 

morfina. . 

Como durante o ciclo estral de camundongos ha varia 
ções no Wturnover" (dinâmica dos neurotransmissores : síntese, 
liberaçao e recaptaçao) da dopamina, isso nos leva a pensar nu 
ma diferença da atividade dopaminêrgica relacionada as varia - 

ções hormonais.. 
, 

' Devemos considerar várias diferenças hormonais entre 
ratas intactas e ratas no puerpërio. A difernça mais flagran- 
te seria em relacao a taxa de estrõgeno, que acha-se diminuída 
no puerpërio, naõ sõ em relação â gravidez bem como ao ciclo 
estral normal (intacto) 

Alguns autores (McCann, 1970; Speroff, 1975) demons-
~ traram que a injeçao de dopamina no terceiro ventrículo de ra-

~ tas causava a liberaçao de L RF (fator liberador de luteína) , 

sendo talefeito bloqueado pelo-estradiol,e sugerem que o cen- 
tro tônico para a secreçao do LRF DEPENDE DA dopamina por uma

~ retroaçao negativa inibidora do estradiol. E V' 

Outro ponto a ser considerado ê o aumento de prolac 
tina, que se faz sentir z;|. í1J\ durante a gestaçao e mais acentuada 
mente no puerpêrio, pelo estímulo da sucção (Speroff). Achamos 

cos da lactação. 
'oportuno tecer considerações sobre alguns aspectos fisiolõgi - 

_L|,_



A ejeção do leite por parte da mama não ocorre como 
resultado da pressão negativa, induzida mecãnicamente pela - 

~ ' 4 sucçao. Os corpusculos sensoriais tãteis encontrados na arëüa 
ativam o arco neural sensorial aferente, o qual estimula os 
núcleos do hipotãlamo para.sintetizar e transportar a ocitoci 
na ã hipõfise posterior e ã consequente libereção de ocitoci 
na da hipõfise posterior. 

_ 

- 

7

~ 

_ 

Portanto, o arco eferente (ocitocina),segue uma via 
hemãtica até os sistemas dos condutos alveolares da mama pa , _ 
ra produzir a contração das células mioepiteliais e esvaziar 
a luz alveolar. O leite contido nos condutos principais ê im- 
pulsionado atê as aberturas do mamilo. Esta rãpida liberaçao, 
do leite, se denomina "descenso". Em muitos casos, a ativação 
da liberação de ocitocina que conduz ao descenso não requer i 
níciaçao por estímulos tãteis. 

_

V 

^ ~ O efeito da ocitocina ê um fenomeno de liberaçao - 

que atua sobre o leite segregado e armazenado. Para a .conti- 
nua substituiçao do leite expelido, deve-se dispor de prolaç 
tina em quantidades suficientes, Como se tem demonstrado a

~ sucçao assegura uma adequada disponibilidade de prolactina - 

(Speroff, 1975). 
. Speroff afirma vãrias vezes que o resultado da ação 

dopamina sobre o sistema nervoso central seria o de supressão 
do PIP. No entanto, vãrios autores mais recentes demonstraram 
~ , , ~ ' nao ser verdadeira tal afirmaçao.

_ 

Hã pesquisadores, que relacionam doença mental com 
niveis de prolactina (Prakash, 1977). Esses individuos utili

^ zaram os niveis elevados de prolactina como parametro para a- 
valiar depbeção central de dopamina; Relacionam, portanto, di 
minuiçao de dopamina com aumento de prolactina. 

_ 

O prõprio Speroff relata que diversas drogas, buti- 
rofenonas, por exemplo, podem induzir galactorrëia pela insu- 

~ . A , pressao hipotalamica do PIP. No entanto ë sabido que esta - 

droga age diminuindo os niveis de dopamina. 
Temos atualmente novos conceitos sobre a regulação 

da secreção de prolactina em relação ã dopamina, que se acham 
resumidos na-figura 11,

7 
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DOPAMINA 
' 

u Fator Inibidor 
HIPOTÃLAMO ` da PTO18Ctína 
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, 
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Figura II: regulação hipotalâmica da secreção de prolactina em 
` relação a dopamina (Horrobin, 1976). A 

Em comparação com os outros hormônios da hipõfise anteflor- a 
influência hipotalãmica dominante ë inibitõria. Se o feixe hi- 
potálamo-hipofisärio ê seccionado, por exemplo, as taxas de 
rolactina aumentam rã idamente` en uanto os niveis de todos9

A os outros hormonios caem.- 
O Hipotãlamo continua a produzir o PIP, mas o nivel-

A de prolactina continua.elevado. O PIP está sob a influencia -
^ de neuronios dopaminërgicos ou talvez seja a prõpria dopamina 

prolactina, enquan-~ Drogas dopaminërgicas inibem a secreçao de 
to bloqueadores dopaminërgicos estimulam-na (Horrobin). 

Na nossa experiência, utilizamos a apomorfina que na 
~ , , ~ concentraçao utilizada produz a verticalizaçao, movimento este 

riotipado que resulta da estimulaçao dopaminêrgica por esta 
droga. 

Observamos naõ haver diferença significativa quanto 
ao periodo de latência entre.os dois grupos, bem como no perig 
do de O-20 minutos e de 20-HO minutos, onde o tempo de vertica 
lização se equiparou. Apenas no periodo de HU-60 minutos, a mš 
dia do tempo de verticalizaçao das ratas puerperais foi menor 
significativamente Çp< JQ;025 mono caudal) que o das ratas vir 
gens (Tabela I).i ` 

i
- 

Registramos tambem o numero de animais que assumiram 
, ~ _ , ~ A ~ a posiçao de verticalizaçao, mas tal parametro nao foi signifi 

cativo estatisticamente. P 

Nosso dado positivo foi essa diminuiçao do tempo de 
resposta a apomorfina nas puerperais. 

Nao podemos afirmar que as diferenças registradas - 

_B- 

nos ultimos 20 minutos de observação, seja o resultado de main* 
ou menor resposta dos receptores dopaminêrgicos a apomorfina. 
O que nos parece, ao analisar os dados, ë que a apomorfina prg



~ ~ produziu um efeito de verticalização de menor duraçao nas puerpe 
rais, levando-nos a pensar num aumento da velocidade de elimina- 
~ A ' 

çao destasnbstancia do SNC (Sistema Nervoso Central) neste grupo 
experimental, com relaçao ãs ratas virgens. 

Convem assinalar que os animais puerperais que vinham- 
apresentando verticalização, quando este comportamento desapare- 
ceu,;apresentarami Ugrooming" (Movimentos diridos ã cabeça ou ao 
corpo, que são efetuados com as patas dianteiras, sendo que apa- 
reantemente ê como se o animal se coçasse - Masur). 

Sabe-se que o comportamento do "grooming" eliciado por 
pequenas doses de apomorfina estã relacionado com o sistema dopa 
minërgico intacto (Wiegant, l977). O aparecimento de "grooming", 
nas ratas puerperais, apõs o aparecimento da verticalização, po- 
deria ser o resultado da estimulaçao do sistema dopaminërgico pg 
la apomorfina, em concentraçoes no SNC, insuficientes para produ 
zir o "rearing", porem ainda capaz de eliciar "grooming". 

Saliente-se que o período de observação foi de 60 minu 
vv 3 4 tos. Nao sabemos se apos esse tempo as ratasxvirgens tambem aprg 

sentaram este comportamento, ou seja, talvez a maior_permanencia 
do tempo de ação da apomorfina, nas ratas virgens, induzindo a a 
verticalização, naõ deixaria o "grooming" se manifestar, devido 

, _ 

'ú competição entre estes dois comportamentos. ` 

` 

q 

É de se esperar que apos esse periodo, o mesmo compor- 
tamento de "grooming" se manifestasse, no grupo de ratas vir- 
gens, ã exemplo do ocorrido nas puerperais. 

Os resultados obtidos em nosso experimento concordam , 

portanto, com a bibliografia consultada, pois encontramos um tem
~ po de resposta menor no grupo das puerperais em relaçao ãs vir- 

gens. 

_'7_
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