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Resumo

A radiacdo X sao ondas eletromagnéticas usadas na radioterapia para o tratamento
de doencas como o0 cancer, associada ou ndo a quimioterapia. A exposicao a essa
radiagdo provoca alteragbes morfolégicas significativas. Indicando que ha
propagacdo da radiacdo e lesdo das estruturas teciduais de orgaos distantes do
local de aplicacdo. A depressao é caracterizada por anedonia, humor deprimido e
ainda alteracbes somaticas e cognitivas. O objetivo deste projeto foi avaliar os
efeitos da radiacdo X nos comportamentos tipo depressivo em ratos através de
testes comportamentais. Os animais foram distribuidos em 5 grupos. A dose de
radiacao foi de 15.75Gy. Observou-se que o tempo de imobilidade pés irradiacao foi
menor que o tempo pré no grupo D60, a irradiacdo nao alterou o tempo de natacéo e
o tempo de escalada poés irradiacdo foi maior que o tempo pré nos grupos D60, D25
e D14. Com excec¢ao do grupo D25, a ambulacdo no campo aberto foi menor nos
pos irradiacdo, quando comparada ao pré. Conclui-se que a irradiacdo reduziu a
imobilidade e aumentou a escalada nos tempos mais longos, indicando que houve
alteracdo do comportamento dos ratos em longo prazo apoés a irradiacao.

Introducao

Os raios X sdo ondas eletromagnéticas, como os raios gama. Eles diferem somente
quanto a origem, pois 0s raios gama provém do nucleo ou da aniquilacdo de
particulas, enquanto que os raios X tem sua origem fora do nucleo (OKUNO et al.,
1982).

Em algumas doencas como o cancer, ou para tratamento da leucemia € comum o
uso da radioterapia associada ou ndo a quimioterapia, em criancas e adultos, para
impedir a progressao do tumor (OTMANI, 2007). Isto demonstra a capacidade dessa
radiacdo em causar alteragcédo de organizacao tecidual.

Estudos indicam alteracdes morfologicas significativas nas glandulas salivares e
alteracOes funcionais na producgao de saliva de pacientes submetidos ao tratamento
com radiacao X (LI et al.,2007; COPPES et al., 2001; BORAKS et al., 2008). Testes
em ratos indicam ainda o aparecimento de alteragdes significativas nos incisivos de
ratos, em relacdo a dose exposta de radiacdo X, na resposta tecidual, na regiao
odontogénica e na taxa de erupcdo (SWEENEY et al., 1977). Ainda, resultados ja
divulgados utilizando dose Unica de radiacdo X direcionada na cabeca dos ratos
mostrou alteracdes significativas na estrutura do cerebelo (ZAPSZALKA et al., 2015)
e resultados anteriores ja obtidos na pele (SANTIN et al., 2015).
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No sistema nervoso central, estudos sobre o efeito da radioterapia no
comportamento relacionados a depressdo ainda sdo escassos. Estudos do nosso
grupo de pesquisa, ndo publicados, da mudanca de células durante o
desenvolvimento do cerebelo, em ratos, mostrou o comprometimento do
desenvolvimento normal desse 6rgdo importante que esta relacionado com outras
funcbes, ao controle do movimento corporal. A depressdo é caracterizada muitas
vezes apenas por anedonia (perda de interesse ou prazer em atividades normais) e
humor deprimido (COLLA, 2012). Para Freitas (2012), sintomas depressivos incluem
ainda alteracfes somaticas e cognitivas.

Raros sao os estudos evidenciados dos efeitos da radiacdo X nos comportamentos
em ratos, o que justifica aprofundar os estudos em aspectos relacionados ao
sistema nervoso central, e seus reflexos no comportamento relacionados a
depressdo em modelos animais, buscando diminuir tais efeitos e a radioprotecao. A
hip6tese desse trabalho é de que alteracBes histofisiolégicas interfiram nos
comportamentos dos animais.

Materiais e Métodos

Animais: Trinta ratos Wistar machos adultos, provenientes do biotério da UEPG,
foram divididos igualmente em 5 grupos irradiados e um grupo controle (n=5).

Dose de radiacdo: Todos os animais foram anestesiados via intraperitoneal com
500mg/100g de Cloridrato de Ketamina e 0,1ml/100g de Cloridrato de Xylasina. Em
seguida, os animais receberam a dose de 15.75Gy de irradiacdo X nas regifes da
cabeca e pescoco, com excecao dos controles.

Testes Comportamentais

Todos os animais foram submetidos aos testes comportamentais uma vez antes da
irradiacdo e outra depois. Nos dias 4, 9, 14, 25 e 60 apds a irradiacdo, cada grupo
foi submetido aos testes comportamentais.

Campo Aberto: Avalia a atividade motora, sendo que consiste em uma caixa
guadrada com piso dividido em 25 quadrados menores. Os ratos foram colocados no
centro da caixa onde exploraram livremente durante 5 minutos. Este teste avalia dois
parametros: ambulagéo e rearing. A caixa foi higienizada com solugéo de etanol 5%
em agua para que o odor deixado pelo animal ndo interferisse no teste do animal
seguinte.

Teste de natacdo forgada: Utilizado para avaliacdo da atividade tipo depressiva, o
qual avalia o comportamento dos animais em uma situagcdo onde ndo ha
possibilidade de escape. Um dia antes do teste, os animais foram submetidos
individualmente a um treino de 15 minutos no cilindro do teste (cilindro de PVC de 20
cm de didametro e 50 cm de altura contendo 30 cm de altura de agua, a temperatura
de 25°C = 1°C). No dia seguinte, animais foram colocados novamente no mesmo
cilindro e o tempo de imobilidade, escalada e natagdo foram avaliados durante 5
minutos.

Analise estatistica: os resultados quantitativos foram analisados usando teste
ANOVA 2 vias e pos teste de Duncan.

Resultados e Discusséo
No teste de natacado forcada (TNF), o tempo de imobilidade poés irradiacéo foi menor

que o tempo pré irradiacéo no grupo D60 (p<0,05). Comparando pré x pos em D25 e
D14, o p foi igual a 0,06, houve uma diferengca que né&o foi significativa, mas que
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talvez com um ndamero maior de animais experimentais fosse significativo. Os
grupos controles ndo houve diferenca entre os tempos, mas percebeu-se uma
reducdo no tempo de imobilidade em D60 em relacéo ao pré (figura 1). Aumentando
o tempo a diferencga pré e pds comec¢a a aumentar.
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Figura 1 — Analise do tempo de imobilidade no TNF. O eixo horizontal apresenta os grupos
analisados pré e pos irradiagao respectivamente, com excecao do controle. O eixo vertical apresenta
0 tempo (em segundos) em que o animal permaneceu imoével no TNF, durante 300 segundos de
teste. O grupo D60 apresentou uma reducdo do tempo de imobilidade em relagdo ao mesmo grupo
de animais pré irradiag&o (indicado pelo *).

Em relagdo a natacédo, os dados pré sdo mais variaveis, mas os dados po6s mantém
esses valores. Teve diferenca no fator tempo (p<0,01), mas entre pré e pos
irradiacdo nao houve. A irradiagdo nao alterou o tempo de natacao.

No tempo de escalada houve diferenca no tempo, irradiacdo e na interacdo entre
esses trés fatores (p<0,01), a irradiagéo interferiu no tempo (figura 2). Houve uma
variabilidade grande no pré irradiacéo, o pré D60 é diferente do controle, do pré D4 e
D9. O tempo de escalada pos irradiacao foi maior que o tempo pré nos grupos D60
(p<0,01), D25 (p<0,05) e D14 (p<0,01).
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Figura 2 — Analise do tempo de escalada no TNF. O eixo horizontal apresenta os grupos analisados
pré e pos irradiacdo respectivamente, com excecdo do grupo controle. O eixo vertical apresenta o
tempo (em segundos) em que o animal permaneceu escalando no TNF, durante 300 segundos. Os
grupos D60, D25, D14 (p<0,05) apresentaram aumento do tempo de escalada em relagcdo ao mesmo
grupo de animais pré irradiacao (indicado pelo *).

Com excec¢ao do grupo D25, a ambulagcdo no campo aberto foi menor na segunda
exposicao, quando comparada a primeira (p<0,05). Com a repeticdo do teste, ha
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uma tendéncia dos animais se habituarem com o aparato e o explorarem menos.
Essa tendéncia foi igual para todos os grupos, indicando que a irradiacdo né&o
interferiu na motilidade dos animais.

Conclusdes

Sendo assim, concluimos que a irradiacdo reduziu o tempo de imobilidade e
aumentou o tempo de escalada nos tempos mais longos, indicando que houve
alteracdo do comportamento dos animais em longo prazo apés a irradiacao.
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