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RESUMO

O dleo de copaiba é uma resina extraida do tronco de arvores do género Copaifera.,
muito usado na medicina popular e muito pesquisado devido suas propriedades terapéuticas,
como o efeito anti-inflamatdrio e cicatrizante, mas com poucos estudos sobre sua atividade no
sistema nervoso central (SNC). Esta pesquisa teve como objetivo realizar uma avaliacédo
(screening) do efeito que o Oleo de duas espécies com ocorréncia na Amazonia: C. multijuga e
C. reticulata, ttm no comportamento e de verificar o possivel efeito neuroprotetor para o mal
de Parkinson do 6leo com melhor resultado no primeiro experimento. Apds o tratamento com
0 Oleo de C. multijuga 800mg/Kg por 23 dias e posterior analise do comportamento nos
aparelhos de campo aberto, labirinto em cruz e rota rod, verificou-se que o referido Gleo
diminuiu o interesse exploratério dos animais e funcdo de uma possivel inducdo destes ao
sono. O o6leo de C. Reticulata 800mg/Kg, mostrou-se toxico apos o terceiro dia de tratamento.
O trabalho com as demais concentracdes dos Oleos e a segunda parte da pesquisa foram
inviabilizados devido a problemas institucionais envolvendo o Biotério Central da
Universidade Federal do Amazonas, o qual disponibilizava os animais para a presente

pesquisa.

Palavras-Chave: Copaiba, Comportamento, Neuroprotetor, Parkinson.
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ABSTRACT

Copaiba oil is a resin extracted from the trunk of trees of the genus Copaifera., widely
used in popular medicine and heavily researched because of its therapeutic properties such as
anti-inflammatory and healing effect, but with few studies on its activity in the central
nervous system (CNS). This research aimed to conduct an screening of the effect that the oil
of two species occurring in the Amazon: C. multijuga and C. reticulata, have on the behavior
and to check for possible neuroprotective effect of Parkinson's disease with oil best result in
the first experiment. After treatment with multijuga oil 800mg/Kg, for 23 days and subsequent
analysis of the behavior in the open field, elevated plus maze and rota rod, it was found that
C. multijulga oil decreased the interest of the animals in the exploratory function by the
probable induction of sleep. The oil of C. reticulata 800mg/Kg, proved toxic after the third
day of treatment. Work with the other concentrations of the oils and the second part of the
research were unfeasible due to institutional problems involving the Biotério Central of the

Universidade Federal do Amazonas, which was the provider of animals for the present study.

Keywords: Copaiba, Behavior, Neuroprotective Parkinson.
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1. - INTRODUCAO

Os produtos naturais sdo hd muito tempo usados pela populacdo tanto como
alternativa de tratamento de diversas enfermidades, como para complementar o tratamento
com drogas sintéticas. Um dos fatores que estimulam a populacdo a fazer o uso de tais
produtos como alternativa ou complemento para o tratamento de diferentes enfermidades e,
principalmente, a crenca de que as plantas medicinais ndo possuem efeitos colaterais. De
acordo com SOUZA, et al. (2008), esta busca da populacdo, motivou a industria farmacéutica
a investir em pesquisas em busca de novos farmacos e a ampliar pesquisas com o intuito de
minimizar a caréncia de informacdes sobre plantas medicinais.

Na Amazonia, uma das plantas medicinais mais usadas € a copaiba. De acordo com o
Index Kewensis, existem 72 espécies do género Copaifera e mais de 20 destas sdo
encontradas no Brasil e Leandro (2012) apud Martins-da-Silva (2008) afirma que dentre estas,
as mais abundantes séo: C.officinalis L., C. guianensis Desf.,C. reticulata Ducke, C. multijuga
Hayne,C. confertiflora Bth., C. langsdorffii Desf., C. coridcea Mart. E C. cearensis Huber ex
Ducke. Conhecidas como Copaibeira ou Pau d’6leo, sdo arvores altas, que podem alcangar até
40 metros de altura e viver cerca de 400 anos.

O 6leo de copaiba é encontrado em canais secretores localizados em todas as partes da
arvore. E um liquido transparente de coloracdo variavel entre 0 amarelo e 0 marrom e para
uso farmacolégico os 6leos preferidos sdo os escuros e mais viscosos (VEIGA-JUNIOR &
PINTO, 2002). Popularmente, a copaiba é utilizada como antiinflamatorio e cicatrizante, no
entanto, de acordo com VEIGA-JUNIOR & PINTO (2002), o éleo de copaiba possui uma
variada gama de propriedades farmacoldgicas descritas, tendo sido utilizado na inddstria de
perfumes, cosméticos, vernizes, e também tem seu potencial como biocombustivel avaliado.
Os autores afirmam também que apenas cinco espécies de copaiba tém sua composicao

guimica descrita na literatura, e dentre elas estdo as espécies multijuga e reticulata,



encontradas na Amazo6nia. Sdo 28 diterpenos descritos nos 0leos estudados, pertencendo aos
esqueletos caurano, labdano e clerodano, mas o acido copalico € o Unico encontrado em todos
0s Oleos ja estudados, sendo este o biomarcador para o0 género Copaifera.

De todos os estudos registrados na literatura, raros sdo 0s que investigam as possiveis
acOes da copaiba no sistema nervoso central e sua expressao no comportamento. Um estudo
de Curio e Jacone, et al. (2009), afirma que com a administracdo aguda do 6leo da Copaifera
reticulata em ratos, foi possivel verificar, através de testes em labirinto de cruz elevado, um
efeito ansiolitico similar ao gerado pelo medicamento diazepam. Outro estudo relacionando o
efeito do 6leo de copaiba no comportamento de ratos, foi realizado por Brito, et al. (1999) e
chegou a conclusdo de que o 6leo de copaiba tem efeito irritante no comportamento dos
roedores, no entanto, a espécie do género Copaifera utilizada ndo foi informada. Sachetti, et
al. (2009) apud Brasile, et al. (1998), afirma que em avalia¢bes do efeito anti-inflamatério do
o6leo de copaiba, foram observados alguns efeitos adversos, entre eles, a depressao do sistema
nervoso central. Existem, portanto, indicios de efeito da copaiba no comportamento, no
entanto esses estudos sdo limitados e investigagdes mais amplas sdo necessarias.

Segundo Branddo (2008), durante o comportamento emocional ocorrem Varios
eventos fisiolégicos decorrentes da estimulagdo do sistema simpatico, do sistema linfatico, do
eixo hipotdlamo — hipdfise - adrenal e a mobilizacdo de varios horménios e, portanto, o
comportamento emocional influencia decisivamente no desempenho geral de um individuo.
Esses eventos fisiol6gicos permitem que sejam registrados diversos sinais que servem como
indice do estado emocional do individuo, atraves dos testes mais diversos, dentre eles o teste
do campo aberto (open field), que consiste de uma arena circular dividida em 60 setores
numerados, que permite verificar a atividade exploratoria do animal, suas taxas de ambulagdo
e permanéncia, comportamentos de ansiedade e de medo; e o labirinto em cruz elevado

(elevated plus-maze),que consiste em dois bracos abertos e dois fechados dispostos de forma
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que os fechados se opGem aos abertos e tem como objetivo verificar a atividade exploratoria e
comportamentos de ansiedade dos animais no labirinto.

Ambos os exemplos anteriores constituem modelos animais, considerados os estudos
experimentais mais amplamente utilizados para a analise de fenbmenos comportamentais,
neurobioldgicos e fisiologicos. Embora a pesquisa com animais possa incluir estudos com
primatas, peixes, felinos, caes, aves e outras espécies, o rato tem sido o animal preferido nas
pesquisas hd mais de um século. No entanto modelos animais sdo estudados pela perspectiva
teorica aplicada sobre a investigacdo (McNAUGHTON e ZANGROSSI, 2008).

Pode parecer equivocado aplicar animais em pesquisa sobre emocdes, caracteristica
exclusiva da subjetividade humana, no entanto, o desenvolvimento de modelos animais tém se
mostrado eficaz para tal fim. Neste tipo de modelo, os animais sdo comumente expostos a
estimulos externos (exteroceptivos) ou internos (interoceptivos) capazes de causar ansiedade
em humanos, por exemplo, ou comportamentos defensivos em animais. Respostas produzidas
por tais estimulos sdo interpretadas como anélogas as emogdes (LACERDA, 2006).

De modo geral, a ansiedade pode ser definida como um estado subjetivo de apreenséo
ou tensdo, difuso ou vago, freqlientemente acompanhado por uma ou mais sensacdes fisicas
como aumento da pressdo arterial, da frequéncia cardiaca, da respiracdo, urgéncia de micgéo
ou defecacdo, induzido pela expectativa de perigo, dor ou necessidade de um esforgo especial.
A inquietacdo e o desejo de movimentar-se sdo também comuns (BRANDAO, 2008). De
acordo com GRAEFF, et al. (1997), estudos sobre ansiedade revelam que esta tem suas raizes
nas reaces de medo dos animais - os substratos neurais das reacoes inatas de medo parecem
estar diretamente relacionadas aos mecanismos de ansiedade. Esta ultima afirmag&o corrobora
ainda mais para a validade do uso de modelos animais em pesquisas sobre emocdes.

Com a descoberta do primeiro benzodiazepinico com grande eficacia em termos

ansioliticos, abriu-se uma nova area na pesquisa da ansiedade, pois a partir de entdo, os
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modelos puderam ter uma melhor validacdo farmacoldgica, sendo os dois objetivos principais
dos modelos animais: (1) avaliar os efeitos ansioliticos e ansiogénicos de determinados
compostos e discriminar suas propriedades, e entdo (2) identificar seus mecanismos de acéo.
(LACERDA, 2006).

Outro modelo animal bastante utilizado é o rotarod, que consiste de um sistema
motorizado onde o animal é colocado em diferentes velocidades e ndo pode parar de correr
para que nédo caia. Neste teste, avalia-se a coordenacdo motora, que esta bastante associada ao
cerebelo e a fatores cognitivos.

Levando em consideracdo que todos os modelos experimentais aqui citados examinam
0S comportamentos expressos, principalmente através da movimentacdo ou ndo dos animais,
em todos é possivel verificar ndo apenas caracteristicas comportamentais dos sujeitos
experimentais, mas também suas habilidades motoras e, portanto, podem ser eficientes na
avaliacdo das manifestacdes da doenca de Parkinson, que foi descrita pela primeira vez em
1917 como uma combinacdo de sintomas motores caracterizados por bradicinesia (lentiddo
dos movimentos), tremores e hipercinesia (rigidez dos movimentos).

De acordo com Cortez e Silva (2008), as estruturas cerebrais envolvidas no controle
do tbnus muscular, ajustes para iniciacdo e estabilizacdo dos movimentos voluntarios e
processamento das informacgdes propioceptivas sdo 0s nlcleos da base — nucleos localizados
no centro da massa branca telencefélica e no diencéfalo. No entanto, apenas quatro dos
nacleos se relacionam diretamente com o controle motor: o nlcleo caudado, o putamen, o
globo palido e o nucleo subtaldamico, que juntamente com a substancia negra, o nucleo rubro,
0s nucleos vestibulares e porcdes da formacdo reticular pontina e bulbar podem ser

considerados os componentes do sistema extrapiramidal.
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Lesdes dos nucleos da base evidenciam, portanto, uma grande gama de disfuncGes
motoras, constituindo o que os autores chamam de sindromes extrapiramidais, dentre elas, a
doenca de Parkinson.

Melo, Barbosa e Carmeli (2007) apud Barbosa, et al. (2006), descrevem o Parkinson
como uma doenca com manifestagdes motoras, segunda doenca degenerativa mais comum em
idosos, com prevaléncia estimada em 3,3% no Brasil. Melo, Barbosa e Carmeli, et al. (2007)
afirmam que os sintomas e sinais motores do Parkinson sdo responsaveis por incapacidades
fisicas, psiquicas e neuropsiquiatricas com impacto consideravel na vida dos pacientes.

A doenca de Parkinson esta associada a baixas concentracbes de dopamina na
substancia negra, decorrente da destruicdo dos neur6nios nigrais, o que leva a diminuicdo do
transito desse neurotransmissor entre essa estrutura e os nucleos da base (Cortez e Silva,
2008). Segundo Melo, Barbosa e Carmeli, et al. (2007), a substancia negra pars reticulata se
torna palida a olho nu e a perda de neurénios, apesar de seletiva, com a evolugdo da doenca
pode chegar a abranger também nucleos aminérgicos do tronco encefalico, o nucleo basal de
Meynert, nlcleos hipotaldmicos e bulbos olfatérios. A perda desses neurnios pode causar
alteracdes cognitivas, como a deméncia.

O Ministério da Salde, através da portaria SAS/MS n° 228, de 10 de maio de 2010,
estabelece o “Protocolo clinico e diretrizes terapéuticas da doenca de Parkinson” onde estima
que a taxa de morte dos neurénios dopaminérgicos da substancia negra é de aproximadamente
10% ao ano, 0 que causa um agravamento da sintomatologia da doenca. O objetivo desejado
para o tratamento do Parkinson envolveria o tratamento sintomético e a reducdo ou
interrupcdo da progressao da doenca (neuroprotecao).

Atualmente, o tratamento da sintomatologia da doenca de Parkinson € realizado
principalmente através do uso da levodopa, que € precursora da dopamina e é capaz de repor

0s niveis da mesma no estriado. No entanto, a sintese sistémica da dopamina, causada pela
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levodopa, leva a inumeros efeitos colaterais e, por isso, deve ser associada a uma droga que
bloqueie esses efeitos (Tumas, 2010).

De acordo com Cascon (2004), em todas as formas de aplicacdo do 6leo de copaiba, o
efeito anti-inflamatorio é a principal acdo e é atribuida a todas as espécies. No entanto, ao
avaliar o potencial anti-inflamatério de oleo-resinas de C. multijulga Hayne, C. cearenses
Huber e C. reticulata Ducke, Veiga Jr., et al. (2007) afirma que apesar de possuirem
composicao quimica parecida, seus potenciais sdo diferentes, sendo o efeito anti-inflamatério
da C. multijulga Hayne o mais potente. Lima, et al. (2007) afirma que existem fortes
evidéncias na literatura de que a inflamacdo do SNC esta envolvida na patogénese de doencas
como o Parkinson. Rodrigues e Campos (2006) afirmam que quando ocorrem 0s primeiros
sintomas da doenca, cerca de 20-40% dos neur6nios dopaminérgicos da via nigroestriatal ja
foram degenerados e uma das possiblidades € a de que um estresse oxidativo induzido pela
dopamina possa ser a base da vulnerabilidade dos neurénios dopaminérgicos. A partir desses
estudos, podemos supor que os efeitos anti-inflamatorios da copaiba sejam eficientes nos
processos neurodegenerativos envolvidos na doenga de Parkinson. A prépria inflamagao por
si, causa morte dos neur6nios, tanto que, pacientes que sofreram traumas cranio-encefalicos
(dependendo do grau) podem ser induzidos ao coma com a finalidade de proteger os
neurodnios das lesdes causadas pela inflamagdo. Guimarées-Santos, et al. (2012) apud Paiva, et
al. (2002) afirma também que ha um claro efeito antioxidante do 6leo resina de copaiba em
concentragcfes especificas apos lesdo aguda do tecido periférico e que esta atividade foi
indicativa para a testagem do fator de neuroprotecdo do Oleo-resina do tronco da C. reticulata
em caso de lesdo aguda do cdrtex motor de ratos, estudo este, com resultados positivos.

A inducdo ao Parkinson pode ser realizada utilizando-se a rotenona, um agente
quimico usado na agricultura, que de acordo com Moreira (2008) apud Dreschel e Patel

(2008), contribui para a morte de neurdnios dopaminérgicos da substancia nigra pars
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compacta, muito pela inducéo do estresse oxidativo, podendo ser util para o entendimento dos
possiveis mecanismos de neurodegenaracéo relacionados & doenca de Parkinson. E importante
salientar que apos a parada da administracdo da rotenona no animal, este se recupera dentro
de alguns meses. Para a avaliacdo de possiveis efeitos do tratamento de Parkinson com o
extrato proposto, os ratos serdo induzidos, portanto, a um estado histopatoldgico semelhante
ao da doenga, através da administracdo de rotenona (MARTINS, et al., 2013).

Baseando-se nas informacdes coletadas na literatura sobre a eficiéncia dos trés
modelos animais aqui citados no estudo do comportamento e respostas emocionais, partindo
do fato de que é escasso 0 numero de publicacdes registrando os efeitos da copaiba neste
ambito e de que uma das propriedades medicinais mais estudadas do 6leo de copaiba é sua
acao anti-inflamatoria, propBe-se esta pesquisa, que ocorrerd em duas partes: a primeira com o
intuito de realizar um screening comportamental de duas espécies com ocorréncia na
Amazo0nia, atraves da utilizacdo do campo aberto, do labirinto em cruz elevado e do aparelho
de rotarod, para entender quais as possibilidades da acdo do uso deste 6leo sobre o sistema
nervoso central e a expressdo sobre 0 comportamento.

Sabe-se que € preciso no minimo de 14 a 21 dias para que a neuroplasticidade se
estabeleca em resposta a tolerancia a qualquer droga psicoativa (ISBELL e cols, 1955 apud
Kolb e Whishaw, 2002), portanto os animais receberdo doses de 6leo de copaiba, baseadas no
estudo piloto de Curio e Jacone (2009), que sugeriram que a administracdo de doses de
100mg/Kg, 400mg/Kg e 800mg/kg teriam efeitos mais claros experimentalmente, durante o
tempo maximo sugerido (21 dias). A segunda parte, uma proposta pioneira, com o intuito de
investigar possiveis efeitos neuroprotetores do 6Oleo que apresentar melhor resultado na
primeira etapa ou, em caso de resultados similares, investigar o efeito neuroprotetor do 6leo
de Copaifera multijuga, ja que de acordo com a literatura, este € o 6leo com maior potencial

anti-inflamatorio.



OBJETIVOS
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2.- OBJETIVOS

2.1. - Objetivos Gerais

Realizar um screening comportamental (Experimento 1) da acdo sobre o Sistema
Nervoso do 6leo de dois tipos de copaiba: Copaifera multijuga e Copaifera reticulata. Testar
as atividades neuroprotetoras (Experimento IlI) do éleo de copaiba que melhor se sair no

experimento |, a partir de anélises comportamentais.

2.2. - Objetivos Especificos

o

Estudar as diversas respostas comportamentais de roedores ap0s a administracao

de diferentes doses de dois tipos de 6leo de copaiba (multijulga e reticulata)

durante a exposicdo em trés tipos de aparelhos de testes: campo aberto, labirinto

em cruz e rota-rod;

b. Analisar comparativamente o grupo tratado com o grupo controle

c. Analisar o 6leo de copaiba e dose de éleo com maior efeito no comportamento de
roedores durante a exposicdo em trés tipos de aparelhos de testes: campo aberto,
labirinto em cruz e rota-rod;

d. Estudar o efeito do tratamento com 6leo de copaiba em diferentes doses sobre as

diversas respostas comportamentais de roedores induzidos ao Parkinson por

rotenona e expostos a trés tipos de aparelhos de testes: campo aberto, labirinto em

cruz e rota-rod



EXPERIMENTO I - AVALIACAO (SCREENING)
COMPORTAMENTAL
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3. — EXPERIMENTO | — AVALIACAO (SCREENING)
COMPORTAMENTAL

3.1. - Materiais e Métodos

3.1.1. — Avaliacao (Screening) Comportamental

3.1.1.1. - Animais

Foram utilizados 30 sujeitos experimentais (ratos Wistar albinos), machos (divididos
em 3 grupos de 10 animais), pesando de 250 a 370g, procedentes do Biotério Central da
UFAM, com biota desconhecida, os quais foram mantidos em gaiolas com trés a quatro
animais, sob ciclo claro/escuro natural e temperatura entre 23-24°C, sendo-lhes permitido

livre acesso a comida e 4gua durante todo o experimento.

3.1.1.2. - Oleos

Foram utilizados 6leos de duas espécies de Copaiba: Multijulga e Reticulata,
disponibilizados pelo Laboratério do Grupo de Pesquisas em Quimica de Biomoléculas da
Amazbnia (Q-Bioma), em grupos independentes de animais, administradas na dose de
800mg/kg, diariamente, por meio de gavagem, durante 23 dias. O veiculo de solubilizacéo

utilizado, o 6leo de milho, foi utilizado como controle.

3.1.1.3. — Procedimento

Os animais foram recebidos do biotério central e passaram por um descanso de 48

horas antes de qualquer procedimento. Depois os animais foram divididos em trés grupos de
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10 animais, sendo o Grupo 1, o grupo controle; o Grupo 2, de Copaiba Multijulga e o Grupo
3, de Copaiba Reticulata.

Os grupos receberam tratamento diario, através de gavagem (Grupo 1 com oOleo de
milho, Grupo 2 com Copaiba Multijulga e Grupo 3 com Copaiba Reticulata) realizada uma
vez ao dia, sempre no mesmo periodo do dia, no periodo de 23 dias.

No vigésimo primeiro dia, os animais foram submetidos ao aparelho de teste
comportamental de campo aberto, no dia seguinte labirinto em cruz e no terceiro dia, pelo
rotarod, sempre por 10 minutos em cada aparelho em uma sala de coleta isolada
acusticamente. Durante esse tempo, as respostas comportamentais (Tabelas 1, 2) de cada
roedor foram registradas através de uma camera digital do tipo webcam e posteriormente
colhidas pela experimentadora.

Fezes e urina eram removidas ap6s a permanéncia de cada animal, com o auxilio de
papel filtro embebido em agua. Ao final do experimento, a limpeza do aparelho era realizada,
com o uso de papel filtro embebido em detergente, posteriormente com agua e finalizando

com alcool a 70%.

Tabela 1: Tabela demonstrando, na primeira coluna, 0s comportamentos analisados
no aparelho de teste de campo aberto e, na segunda coluna, sua descricao.

Cruzamento Quatro patas de um dos compartimentos
quadrados do assoalho da arena a outro.

Levantamento Apoio das patas anteriores nas amuradas da
arena.

Ambulagéo Quatro patas de um dos compartimentos
circulares do assoalho da arena a outro

Alerta Interrupcdo do comportamento em curso,
com atencdo voltada ao ansiogénico

Autolimpeza (grooming) Lambedura das maos e dos pélos de todo o
corpo.

Repouso Ato de descansar com imobilidade corporal
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Tabela 2: Tabela demonstrando 0s comportamentos analisados no aparelho de
labirinto em cruz

Tempo de laténcia na plataforma central

Tempo de permanéncia e nimero de
entradas nos bracos fechados (direito e
esquerdo)

Tempo de permanéncia e niumero de
entradas nos bracos abertos (direito e
esquerdo)

3.1.1.4. - Andlise Estatistica

Foi utilizado o teste t de student para amostras independentes para comparacao entre
0S grupos experimentais e controle, com nivel de significancia p<0,05. Os resultados foram

expressos em graficos como média (+ erro padrdo da média).

3.2. — Resultados e Discussao

3.2.1. — Comportamentos do Open Field

Através da andlise estatistica, ndo apreendeu-se grandes variacdes na maioria dos
comportamentos entre os grupos (Tabela 3), verificando-se diferenca significativa entre grupo
controle (Grupo 1) e grupo de copaiba multijuga (Grupo 2), apenas no comportamento de
alerta e miccéo (tabelas 4, 5 e 6). Percebeu-se, no entanto, que o grupo tratado apresentou
uma tendéncia a diminuir o nimero de cruzamentos no campo e aumentar o tempo de
repouso, sem alteracdes significativas na ambulacéo.

O comportamento exploratorio € a denominacdo da expressdo comportamental da

curiosidade que acontece de forma espontdnea nos animais. A tendéncia a diminuir a
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exploracdo do campo aberto e aumentar o repouso, nos indica uma possivel capacidade do

0leo de copaiba multijulga em induzir sonoléncia nos roedores.

Tabela 3: Estatistica de Grupo para os comportamentos verificados no Open Field

Estatisticas de grupo

Erro
padrédo
Desvio da
GRUPO Média | padrao média
Ambulagao 1,0 8| 15,125| 6,6855| 2,3637
2,0 7| 13,429| 6,8034| 25714
Cruzamentos 1,0 8| 72,750| 31,1024 | 10,9963
2,0 7| 54,429| 16,3489 | 6,1793
Levantamento 1,0 8| 18,125| 8,8227| 3,1193
2,0 7| 9,143| 5,0803| 1,9202
Autolimpeza 1,0 8| 4,500| 2,9761| 1,0522
2,0 7| 4,286| 1,4960 ,5654
TempodeAutolimpeza | 1,0 8| 36,750| 19,1889 | 6,7843
20 7| 28,857 | 35,3432 | 13,3585
Defecagdo 1.0 8| 2375 27742 ,9808
2,0 7| 3,000| 1,2910| 4880
Micgao 1,0 8 ,375 5175 ,1830
2,0 7| 0,000| 0,0000| 0,0000
Repouso 1,0 8 875| 11,2464 L4407
2,0 7| 2,714| 1,7995 ,6801
TempodeRepouso 1,0 8| 39,750| 82,8368 | 29,2872
2,0 7| 78,143| 96,6461 | 36,5288
Alerta 1,0 8 ,750| 11,1650 4119
2,0 7| 0,000| 0,0000| 0,0000
TempodeAlerta 1,0 8| 5,250| 12,5442 | 4,4350
2,0 7| 0,000 0,0000| 0,0000




Tabela 4: Frequéncia de Alerta verificados no Open Field entre os Grupos 1 e 2

Frequéncia de Alerta
2,000
1,500
1,000
,000
1 2

Tabela 5: Tempo de Alerta verificados no Open Field entre os Grupos 1 e 2

Tempo de Alerta

7,000
6,000 '
5,000
4,000
3,000
2,000
1,000
0,000

Tabela 6: Frequéncia de Micc¢éo verificados no Open Field entre os Grupos 1 e 2

Frequéncia de Micg¢ao

1,600
1,400
1,200
1,000
,800
,600
400

500 :-
,000
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3.2.2. — Comportamentos do Labirinto em Cruz

Verificou-se neste aparelho, que os animais do Grupo 2 apresentaram maior tendéncia

a entrar e permanecer nos bracos fechados, evitando a exploracdo de outras areas do labirinto,

confirmando a possibilidade de a copaiba apresentar um efeito de diminuicdo da atividade

exploratdria em funcao de sonoléncia ocasionada no animal.

Tabela 7: Comportamentos verificados no Labirinto em Cruz dos Grupos 1 e 2.

Tempo Total Tempo
em Brago Total em N2 De N¢ De N2 De N2 De
Aberto Brago Tempo entradas no | entradas | entradas | entradas

GRUPO | Animais Fechado | Total na PC BFD no BAD no BFE no BAE
1 rl 0 599 1 0 0 1 0
1 r2 15 534 51 1 2 2 0
1 r3 19 580 1 1 1 0 0
1 r4 21 529 90 3 1 6 0
1 r5 99 487 14 2 1 0 1
1 ré 0 584 16 2 0 0 0
1 r7 38 414 148 1 1 1 0
1 r8 51 467 82 3 0 5 0
2 r9 0 599 1 0 0 0
2 r10 0 599 0 0 1 0
2 ri1 38 529 33 2 0 2 1
2 ri2 0 587 13 1 0 0 0
2 ri3 0 544 56 2 0 3 0
2 rig 0 576 24 1 0 1 0
2 r15 0 589 11 0 0 2 0

3.2.3. — Comportamentos do Rota Rod

Neste aparelho, os animais do grupo tratado apresentaram o pior desempenho,

verificando-se uma tendéncia maior a quedas, como é possivel verificar na Tabela 8. No

entanto, apreendeu-se que as quedas ndo tinham como causa qualquer dificuldade motora e

sim, o0 cansaco dos animais apos alguns minutos do teste.
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Tabela 8: Numero de Quedas dos animais durante o teste do Rota Rod

GRUPO | ANIMAL | Total de Quedas
rl
r2
r3
r4
r5
ré
r7
r8
r9
r10
ril
ri2
ri3
ri4
ri5

=

NININININININ|R|R[(R[R|[R|[R|[~
Olwlkr|N|lw|lo|v|N|jw|lw|o|(s|lw[Nn |

3.2.2. — Outras Consideracdes Acerca do Experimento

Com relagcdo ao Grupo 3, referente aos animais tratados com Copaiba Multijuga a
800mg/Kg, verificou-se que apos o terceiro dia de gavagem, 40% dos animais vieram a 6bito
e 0s demais apresentaram inchago a aparéncia muito debilitada, com diminuigédo da ingestao
de alimentos e &gua, apreendendo-se que tal 6leo, na concentragdo administrado, teve efeito
toxico para os animais, sendo 0 experimento com tal grupo suspenso imediatamente.

Apesar de o projeto inicial prever outros grupos para a avaliacdo de diferentes
concentracdes dos 6leos de copaiba, além de uma segunda parte, onde seria avaliado o
possivel efeito neuroprotetor de tais oleos, o Biotério Central da Universidade Federal do
Amazonas teve dificuldades em disponibilizar os animais, de forma a atrasar 0 cronograma
inicial desta pesquisa e posteriormente, impossibilita-la completamente, em funcdo da
interdicdo do setor citado e da proibicdo do uso de animais pela Universidade Federal do

Amazonas.
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4. — CONCLUSAO

O tratamento com 6leo de copaiba Copaiba Multijulga, na concentracdo de 800 mg/Kkg,
dosada por 23 dias, demonstrou potencial para a diminuicdo da atividade exploratoria de
roedores em funcdo de possivel inducdo de sono nos ratos adultos, verificados nas respostas
comportamentais dos trés aparelhos teste utilizados: campo aberto, labirinto em cruz e rota
rod.

O tratamento com oOleo de Copaiba Reticulara, na concentracdo de 800mg/Kg,
mostrou-se inviavel, devido a constatacdo de sua toxicidade apds o terceiro dia de gavagem
com o referido dleo.

A potencialidade da copaiba de produzir efeitos no comportamento é um dado
interessante e pouco estudado, sendo necessaria a ampliacdo de pesquisas nesse sentido.
Infelizmente, devido a atrasos na entrega dos animais pelo Biotério Central da Universidade
do Amazonas, o cronograma da referida pesquisa foi prejudicado e sua execucao
impossibilitada devido a proibicdo do uso de animais pela Universidade Federal do

Amazonas.
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