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RESUMO: Nesta revisio, focou-se 0s comportamentos motores e respostas fisiolégicas de animais neonatos,
associados com a ingestdo ou infusdo de leite, estudados em experimentos expressivos. Os experimentos
demonstraram que os comportamentos e respostas foram mediados por neurotransmissores liberados,
simultaneamente, & estimulag@o com leite. Os experimentos sio apresentados detalhadamente com o objetivo
de fornecer ao leitor uma visdo clara do desenvolvimento atual dos processos experimentais dessa linha de

pesquisa.
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ABSTRACT: In this review the motor behaviours and the physiological responses of neonates associated
with the ingestion or infusion of milk in expressive experiments were focused. The experiments demonstrated
that the behaviours and responses were mediated by neurotransmitters released simultaneously with the
stimulation with milk. The experiments are presented in full detail with the objective of supplying the reader
with a clear vision of the current development of the experimental processes of this line of research.
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Introducio

A investigacdo experimental do
comportamento fetal tem confirmado que
respostas fisioldgicas e comportamentais de
animais neonatos desenvolvem-se antes do
nascimento. Os componentes do comportamento
de sugar sdo importantes para que encontre,
agarre e extraia leite da mama em lactagdo. O
objetivo desta revisdo foi descrever os principais
comportamentos e respostas fisiolégicas
envolvidos com a sucgio, em ratos ainda em
estado fetal, enfocando alguns experimentos
expressivos.

Movimentos evocados a
partir da estimulacéo com leite
ROBINSON & SMOTHERMAN (1994,
1992a e 1992b) explorando os efeitos da
estimulacdo oral com a infusido de leite

demonstraram que, 0os movimentos da boca
aparecem e sao sucedidos nos proximos minutos
pela intensificacdo dos movimentos dos
membros. Estas altera¢des na atividade motora
atingem seu maximo dois a cinco minutos apds
a infus@o de leite na boca, em uma resposta de
movimento do tronco do feto, num padrio de
acdo estereotipado, envolvendo extensdao do
tronco, inclinagio da pelve e extensio caudal
dos membros posteriores.

A expressdo das respostas ao leite sio
dependentes da idade. Fetos com menos de 20
dias de gestacdo mostram alguns componentes
de respostas neonatais ao leite, mas ndo
expressam uma organizacdo completa do
comportamento, que sé se torna evidente alguns
dias apds o nascimento (SHAIR er al, 1986;
ANDERSEN e al, 1993 e ROBINSON &
SMOTHERMAN, 1994).
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A presenca de outros estimulos sensoriais
€ sua relacdo com o tempo de infusdo podem
afetar as caracteristicas comportamentais
induzidas pelo leite. Fetos de ratos demonstram
respostas distintas, incluindo a suc¢io em contato
com um bico artificial. Uma breve exposi¢io ao
bico artificial anterior & infusdo de leite
desencadeia respostas iniciais do feto ao leite. A
apresentacdo de estimulo tactil perioral, 60
segundos ap6s a infusao oral de leite tem o efeito
de desorganizar alteracdes no comportamento
motor desencadeadas pelo leite e prevenir a
expressdo da resposta de movimentos
(ROBINSON & SMOTHERMAN, 1992a;
1992b).

A preparacdo dos sujeitos para o0s
experimentos € padronizada, com os fetos sendo
obtidos e preparados a partir de ratas gravidas,
submetidas a cirurgia no vigésimo dia de gestagio
(E20) para prover fetos para testes
comportamentais. Os fetos foram removidos do
utero, juntamente com a membrana
embriogénica, para dentro de um banho morno,
com a finalidade de preservar a circulagio
sangiiinea dentro do corddo umbilical e placenta,
ligados ao ttero. Os testes iniciam-se 20 minutos
apés o inicio dos preparativos da rata gravida. A
infusido € controlada por bomba rotatéria
acoplada a seringa que ejetava 20ml da solugio
teste num pulso de 2 segundos (KASHINSKY er
al.,1990).

CRAMER & BLASS (1985) estudaram
fatores relacionados a ingestdo de leite em ratos
submetidos 4 privagdo alimentar, no periodo do
15% ao 25° dia de vida, concluindo que a sucgiio,
nestes animais, aumenta independente da
demanda oral e é mais responsiva as
conseqiiéncias nutritivas do leite.

ROBINSON & SMOTHERMAN (1994)
avaliaram 20 fetos que, apds o periodo de um
minuto de linha de base, receberam 20 ml de leite
através de infusdo, sendo em seguida observados
por periodo de 5 minutos. Movimentos da boca
e membros foram transformados em porcentagem
da atividade total e comparados em repetidas
medidas através de andlise de varidncia
(ANOVA). Presenga ou auséncia de resposta de
movimento durante os 5 minutos foram utilizadas
para divisdo dos sujeitos em dois grupos. Dos 20
fetos estudados, 11 exibiram a resposta de
movimento. Enire 0s que expressaram a resposta,
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a média de laténcia entre a infusio e a resposta
propriamente dita foi em torno de 198 segundos.
Embora a resposta tenha ocorrido mais de 3
minutos apés a infusdo de leite, outras alteragdes
comportamentais eram evidentes em momentos
apos a infusdo. A atividade da boca era elevada
durante os 60s de intervalo apds a infusiio em
ambos 0s grupos.

A apresentacdo de leite ao rato fetal evoca
resposta  postural  diferenciada em
aproximadamente metade dos sujeitos testados.
O periodo de laténcia entre infusdo de leite e a
expressdo da mudanca de postura, 3.3 minutos, é
paradoxal porque os ratos neonatais exibem
modificacdo de postura dentro de poucos
segundos, apos o leite sair da mama da rata-mae
ou no caso experimental, da cinula (ROBINSON
& SMOTHERMAN, 1992b). O declinio na
atividade dos membros, apds a expressio da
alteragdo postural, a qual ndo era observada em
sujeitos sem movimento, sugere possivel relagio
entre a atividade dos membros e a resposta
postural fetal.

ROBINSON & SMOTHERMAN (1994),
pesquisando os efeitos prolongados da infusio
de leite no comportamento fetal, onde o propésito
do experimento foi determinar se uma Gnica
infusdo de leite também pode influenciar o
comportamento fetal, apés longos periodos de
tempo, sugerem que uma breve exposi¢édo oral
ao leite, em ratos, pode alterar a organizagio
ciclica da atividade motora fetal no periodo que
se segue de 30 minutos. Segundo os autores, a
comparagdo da atividade dos membros sugere
que estes movimentos na linha de base e nos 5
minutos seguintes apds a infusdo de leite na boca
mantiveram-se de forma ciclica. Entretanto, estes
movimentos, dentro da flutuacio de toda
atividade motora ciclica, variaram
abundantemente dentro dos 60 minutos de
observagfo, sendo que o padrio desta variacio
temporal foi influenciada pela exposi¢io do feto
ao leite.

ROBINSON & SMOTHERMAN (1994)
ao analisarem as conseqiiéncias da infusdo de
leite em dois momentos distintos: na ingestio oral
e pos-ingestdo levantaram a hipétese de que os
efeitos do leite siio mediados pelas conseqiiéncias
pOs-ingestivas, suportando as observagoes de que
alguns comportamentos advindos da ingestéo do
leite somente se apresentam alguns minutos apos
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a infusdo. Para verificar se as conseqiiéncias
orosensoriais ou pds-ingestivas da infusio de leite
sdo responsdveis por desencadear as alteracdes
no comportamento motor, realizaram uma ligacdo
cirtirgica do esdfago, impedindo a ingestdo do
leite e assim eliminando as influéncias poés-
ingestivas do leite no comportamento fetal. Para
eliminar os efeitos dos estimulos orosensoriais,
um dos grupos de animais foi tratado com
lidocaina (anestésico local), introduzido dentro
da cavidade oral. Foram estudados 49 ratos, fetos
preparados para teste na vigésima semana de
gestacdo (E20) e divididos em 4 grupos
experimentais: sujeitos nido submetidos a
tratamento que receberam 20 ml de infusdo de
leite no comeco da sessdao e nao foram
manipulados posteriormente (n = 15); sujeitos
submetidos a anestesia local com lidocaina 60
segundos antes da infusdo intra-oral de leite, (n
= 12). Os sujeitos dos dois tiltimos grupos foram
submetidos a cirurgia de desvio do trajeto do leite,
através de uma ligadura de eso6fago. Dois minutos
apos a ligadura, os fetos dos dois grupos
receberam infusdo intra-oral simples de 20 ml
de leite (grupo ligadura-leite, n=12) ou salina
(grupo salina-ligadura, n=10). A atividade motora
da boca, membros e tronco foram filmados nestes
grupos nos cinco minutos de sessiio apés a
infusdo. Os resultados mostraram que a
responsividade (resposta?) de atividade motora
total difere nos quatro grupos no minuto que se
segue a infusdo oral de leite, indicando que a
porcentagem de atividade bucal estava elevada
no grupo dos ratos ndo tratados em relagio ao
grupo lidocaina e salina-ligadura. O leite evocou
resposta oral nos fetos sem tratamento, e essa
resposta nao estava diminuida nos sujeitos do
grupo leite-ligadura. Os resultados destes
experimentos mostram claramente que as
caracteristicas orosensoriais do leite sdo
suficientes para evocar a sequéncia de
comportamentos motores.

Para esclarecer os efeitos do leite pos-
ingestdo (no estdbmago), 0s mesmos autores
prepararam sete ratos, nos quais o leite foi
injetado diretamente no estdmago (20 ml),
segundo metodologia proposta por SHAIR er al.
(1993), através de uma passagem que evitava a
ativac@o dos receptores da cavidade orofaringea.
Nenhum dos sete animais mostrou evidéncia de
resposta de tronco durante periodo de cinco

minutos que se seguiram a injecdo intragastrica
de leite. A comparagio de porcentagem de
movimentos de membros apés a inje¢ao de leite
indicam a auséncia de alteragcoes dos movimentos
ap0s a inje¢do. Estes experimentos sugerem que
as conseqiiéncias da introducdo de leite ndo sio
suficientes para alterar os movimentos de
membros dos animais, nem as atividades de
tronco (ROBINSON & SMOTHERMAN, 1994).

A exposicio ao leite evoca a responsividade
do feto a outros estimulos sensoriais

A exposicio ao leite provoca alteragdes
que incluem a supressido da resposta fetal aos
estimulos cutdneos periorais. Apds a exposicio
oral ao leite fica inibida a resposta
comportamental de expressao facial de limpeza
quando da estimulacio com cerda rigida em dreas
laterais a boca. Este comportamento mantém-se
presente em fetos que ndo foram manipulados
anteriormente ou foram submetidos 4 infusio de
salina isotdnica, como controle (ROBINSON &
SMOTHERMAN, 1994a; 1992b; PELLIS et al,
1991).

Este comportamento nio se reduzia nos
animais que recebiam o estimulo 15 segundos
apos a infusdo, mas estava quase eliminado nos
que receberam o estimulo no tempo 30 segundos
apos infusdo. A responsividade apareceu
praticamente suprimida nos animais estimulados
nos tempos superiores a 180 segundos. Conclui-
se que, um tempo de curso nos efeitos do leite na
responsividade sensorial, com as respostas
declinando dentro de 15 a 30 segundos, sendo
recobradas somente trés a cinco minutos apds a
infusio com a hipdtese que poderia estar
acontecendo ndo a eliminagio da expressiio do
comportamento, mas talvez o retardamento de seu
aparecimento para um periodo de tempo mais
tarde, apOs os cinco minutos de observacgio
(ROBINSON & SMOTHERMAN, 1994).

Para cercar esta possibilidade e responder
a este novo questionamento, ROBINSON &
SMOTHERMAN (1994) preparam 10 fetos, que
foram expostos a sessdes de observacio de 31
minutos. No comego da sessio, recebiam infusio
intra-oral de 20ml de leite, seguido 60 segundos
onde ocorria a aplicacdo do estimulo cutineo
perioral. O comportamento dos fetos foi
monitorizado por 30 minutos apds a prova.
Nenhum dos 10 fetos exibiram a resposta de
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tronco durante toda sessio, sugerindo entio, que
a prova elimina o comportamento. Quanto a
facilitacdo da resposta fetal estereotipada do
movimento do tronco com manipulagio sensorial,
sugeriram que os movimentos dos membros sdo
necessdrios para a expressio do movimento do
tronco. Para avaliar esta hipétese, esses mesmos
pesquisadores expuseram os fetos a manipulacoes
que promoveram atividade dos membros, seja
imediatamente antes ou apos a infusio de leite, e
analisaram a ocorréncia e laténcia da resposta do
tronco. Neste tipo de experimento, fetos foram
expostos a diferentes formas de estimulagio tactil
para promover elevada atividade dos membros
antes da infusdo. A atividade motora de outros
fetos foi fisicamente contida, com o atamento das
extremidades distais do membro dianteiro e
traseiro de cada lado, ligando-os entre si, sem
que isto afetasse a circulacio nestas regides. Esta
manipulagio biomecénica tinha a intengio de
promover movimentos passivos de um membro
com a movimentagdo passiva de outro membro,
produzindo estimulos proprioceptivos e outros
estimulos cinéticos, que pudessem facilitar o
desencadeamento dos movimentos distais. A
hipétese de que se estas manipulagoes levavam
a um aumento rapido na atividade dos membros
e estas eram necessdrias para movimentacio do
tronco, entdo os fetos poderiam manifestar os
movimentos de tronco com pequenas laténcias
foi confirmada. Experimentos posteriores
mostraram que a estimulagio da regidao dos
flancos e anogenital aumentam a atividade dos
membros, enquanto a estimulagdo da regido
cabega/pescogo suprimem estes movimentos.

Alteracao da atividade endogena
no sistema kappa-opiodide decorrente
da estimulacio com leite

Os achados referentes a alteragdes na
atividade endégena do sistema kappa-opidide sao
baseados em manipulagdes dos sistemas
neuroquimicos dos fetos através de agentes
farmacolégicos, revelando alteragbes na
responsividade, atividade motora e sensorial, as
quais sio desencadeadas pela infusdo oral de leite,
sugerindo que o leite induz alteragdes no
comportamento fetal que se desenvolvem de forma
continua com respostas funcionais expressas pelo
neonato, sendo que as responsividades sensdrio-
motora jd sdo evidente na primeira exposicao do
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feto ao leite (SMOTHERMAN e ROBINSON,
1992a; SHIDE e BLASS, 1991; BRAKE e col.,
1981).

JACKSON e COOPER (1986)
conduziram uma andlise observacional dos efeitos
seletivos do agonista U-50,488H sobre o consumo
de alimento em ratos parcialmente saciados. O
efeito hiperfagico da droga foi confirmada e
relacionava-se a aumento no tempo dispendido
com a alimentaciio, mais que um aumento na taxa
de alimento consumido. Os resultados encontrados
pelos autores sdo consistentes com a hipédtese de
que os peptideos opidides funcionam na
manutencio das respostas alimentares.

A fungio do U50,488 foi estudada por
PETROV et al (1994) e descrita como promotora
do aumento da atividade motora, principalmente
da regido caudal do corpo de ratos fetos, e sugere
que os receptores kappa-opidides localizados na
medula podem colaborar na regulagdo do
comportamento motor.

No estudo conduzido por
SMOTHERMAN & ROBINSON(1992¢, 1992d),
encontra-se uma série de experimentos com o
objetivo de demonstrar evidéncias da existéncia
de um sistema opidide funcional no rato fetal pré-
termo, monstrando que o leite desencadeia o
funcionamento do sistema opidide e afeta a
responsividade fetal pela interacio com o0s
receptores do sistema kappa. Evidéncias indiretas
indicam a funcionalidade do sistema opidide (SO)
e que este afeta o comportamento fetal no ttero.
Os opidides estdo presentes em alta concentragio
na circulagdo materna, aproximadamente em
torno da época do nascimento. Os opidides
também estdo presentes no liquido aminidtico.
Foi demonstrada a presenga de receptores
opidides no cérebro, na época do nascimento e,
na medula, durante o periodo pré-natal de ratos.

A administracdo exdgena de morfina na
fémea grdvida tem demonstrado a depressio
atividades do feto no ttero. Estes estudos falam
a favor de que o componente chave funcional do
SO, incluindo opidide endégeno e receptores
opidide, presentes durante o periodo pré- natal e
que a manipula¢io com opidides exdgenos
podem exercer efeitos no comportamento motor.
Para a seqii€ncia de experimentos proposta pelos
autores, foi utilizada a metodologia descrita
anteriormente para conseguir fetos de ratos para
estudos, ainda ligados a rata-mde no pGs-parto.
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Os animais eram mantidos em condicoes de
aquecimento em banho morno. A tinica diferenca
diz respeito ao tempo de gestacdo, que nestes
estudos envolveu gestacdo de 20 a 2 1 dias e meio.
Os animais foram canulados para receberem
infusdo de leite, solucio de suco de liméo diluido
(estimulacdio quimio-sensorial e olfatéria) e salina
(SMOTHERMAN & ROBINSON; 1992d).

Opidides receptores-agonistas, receptores-
antagonistas ou veiculos de controle foram
administrados a fim de manipular o sistema
opibide, envolvendo injecOes intraperitoneais de
50ml da droga ou veiculo-solugio. Os fetos foram
submetidos a observac¢io comportamental
durante todas as sessdes experimentais. O estudo
da atividade fetal em resposta a prova de estimulo
tdctil abdominal foi desenvolvido por
SMOTHERMAN & ROBINSON (1992d). A
observacao da sessdo consistia de um periodo de
linha de base (antes da intervengo experimental )
de 55 segundos, na qual o feto ndo era estimulado,
periodo de cinco segundos no qual o estimulo
peritoneal era aplicado e 60 segundos pds
estimulacdo. Os resultados demonstraram que a
aplicacio da prova tactil na drea peritoneal dos
fetos evocava aumento significativo em toda a
atividade fetal. Os efeitos da prova tornaram-se
evidentes logo apds a estimulacdo, breve em
duragdo, ndo apresentando efeitos adversos nos
fetos. Este estudo realizado com estimulagéo
facial demonstrou que o ato de limpeza é uma
resposta motora a estimulacdo aversiva e é
mediada em parte pelo sistema trigeminal.

Em um segundo experimento,
SMOTHERMAN & ROBINSON (1992d)
estudaram os efeitos dos opidides exdgenos na
prova de resposta tactil fetal. Neste estudo, o SO
fetal foi manipulado com a administragio exégena
de drogas e os efeitos medidos na atividade motora
ndo-evocada e responsividade fetal 4 estimulacio;
fetos foram submetidos a um dos seis grupos de
tratamento com droga: Fetos ndo-injetados (FN),
nio receberam droga ou veiculo antes do teste.
Fetos que receberam injecio de salina isotdnica
(SAL). Trés grupos receberam injecdes de sulfato
de morfina (M) num veiculo de salina isotonica
em trés dosagens diferentes: 0.0625 mg/Kg
(0.0625M), 0.125 mg/Kg (0.125 M) e 0.250 mg/
Kg (0.250M). O sexto grupo recebeu uma injegio
de 10 mg de hidroxiclorideo naloxone por kilo
(NAL), num veiculo salino. Todas as drogas

envolveram 50 ml de veiculo ou droga solucio.
Quinze fetos foram testados por grupo.
Imediatamente, apés, o tratamento pela droga os
animais eram observados em sessdes de 10
minutos, sendo que nos oito minutos finais o feto
ndo era perturbado. Resultados confirmam a
resposta de limpeza facial em fetos expostos a
mais baixa dosagem de morfina, a qual nio
exerceu nenhum efeito nas atividades ndo
evocadas. De fato, as duas dosagens mais altas
de morfina eliminou a resposta de expressio
facial de limpeza em resposta a estimulagio
cutdneas em E21. Para certificarem-se de que a
morfina ndo alterava a performance da limpeza
facial, os autores infundiram a solucéo de limio
um minuto apés a aplicacdo da prova tictil, sendo
que a resposta dos fetos nio diferiram das do
grupo controle. A alta incidéncia da resposta de
limpeza facial evocada pela prova téictil nos fetos
controles, pela infusao oral da solucéo teste de
controle de limdo, permanece em contraste com
a infrequéncia deste padrao de comportamento
durante periodos de atividade nio evocada. Apds
a aplicagao de outros estimulos, o comportamento
de limpeza facial nio foi observado em nenhum
feto dos grupos EN, SAL, ou NAL. Assim, a
injecdo de morfina foi efetiva na reducgio da
resposta fetal de ratos & estimulacio cuténea
(SMOTHERMAN & ROBINSON, 1992d).

A morfina pode influenciar a responsividade
fetal através da ativacio do SO endégeno ou
através de efeitos comportamentais nédo especificos
da droga. Verificou-se através do estudo dos efeitos
da morfina na responsividade fetal 4 prova de
estimulo tactil, através de sua interacdo com
receptores opidides. A injecdo de naloxone é
efetiva em reverter a influéncia da morfina e da
infusdo de leite (BLASS et al, 1990; BLASS er
al, 1991).

Posteriormente, foi analisada a
reversibilidade do efeito da infusao de leite pelo
Naloxone onde, em ratos preparados através de
cesariana, a habilidade do leite em alterar a
responsividade a estimulac@o térmica é mediada
pelo SO enddgeno. Naloxone, administrado como
pré-tratamento reverte os efeitos do leite e reduz
a laténcia para a expressdo de retirada dos
membros. A infusio de naloxone reverten o efeito
do leite, reinstalando a resposta.

Os antagonistas de receptores opidides e
efeitos do leite na resposta fetal, também foram
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abrangidos pelo estudo de SMOTHERMAN &
ROBINSON (1992d). Mailtiplas classes de
receptores tém sido identificadas por completam
as ligacdes de opidides enddégenos. Os estudos
in vitro tém identificado os receptores mu e
kappa-opidides na medula de ratos fetais. Estes
tipos de receptores aparecem antes do
desenvolvimento do receptor delta, que se tornam
evidentes durante a segunda semana apés o
nascimento.

A estimulacfo sensorial e mecanica evocam
as respostas do sistema opidide antes e logo apés
a infusdo de leite ou engaja ao sistema motor no
sistema caudal espinal que resulta na atividade dos
membros independente do sistema opidide, mas
acreditam ser necessdrios experimentos
elucidativos para esclarecer os mecanismos
responsaveis pelo comportamento observado e por
suas alteracdes a partir de estimulagdes periféricas.
A manipulacdo opidide afeta a responsividade a
estimulac@o cutinea em fetos. A administragio
exogena de morfina reduz de forma significativa
a resposta de limpeza facial, durante a prova de
estimulacdo tactil . Em altas dosagens reduz a
atividade da resposta para a prova em E21. A
elevada atividade dos fetos tratados com naloxone
em E21, sugerem que opidides endégenos estejam
presentes e influénciem no comportamento dos
fetos pré-termos. O SO em ratos fetos pode
influenciar a responsividade em torno do vigésimo
dia de gestacdo e opidides enddgenos afetam a
atividade fetal ndo-evocada nos ratos nascidos a
termo (SMOTHERMAN er al, 1993b:
SMOTHERMAN e ROBINSON, 1992b e 1994).

Como a injecdo de naloxone, antagonista
ndo-especifico, reverteu os efeitos da infusao de
leite; uma breve exposi¢ido ao leite afeta a
responsividade sensorial através de sua interagdo
com sistemas opidides enddgenos nos fetos. Fetos
em que foi injetado o antagonista mu-especifico
b-FNA falhou em expressar a resposta de limpeza
facial na prova de estimulo tactil apds a infusio
de leite. Em contraste, fetos injetados com kappa-
antagonista nor-BNI exibiram respostas de
limpeza facial fidedignas em resposta a prova
tactil, apés a infusdo de leite. Estes achados
demonstram a existéncia de um sistema opidide
funcional no rato fetal pré-termo e evidencia que
as alteracOes evocadas pelo leite na responsividade
tactil dos fetos sao mediadas pelo sistema kappa-
opidide. A atividade kappa-opidide evocada pelo
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leite durante o processo de condicionamento
parece ser necessario para que o estimulo (bico
artificial) desencadeie o sistema mu opidide
(SMOTHERMAN et al, 1993; Spain, 1985).

ROBINSON er al (1993, 1995), ao
estudarem o desenvolvimento de respostas de
ratos fetos ao bico artificial, envolvendo os
sistemas opidides mu e kappa, encontraram que
a apresenta¢do de bico artificial para estes
animais em E19, E20 e E21 dias de gestagio
promovem a resposta organizada da resposta
comportamental, envolvendo movimento com a
boca, lamber, giro da cabeg¢a e suc¢do oral do
bico. Fetos em E21 eram mais susceptiveis a
succao do bico. A manipulagio do sistema kappa
¢ mu-opidide com drogas agonistas seletivas
(U50,488 e DAMGO, respectivamente) alteraram
aresponsividade do comportamento fetal ao bico,
sendo que o U50,488 geralmente provoca a
disrup¢do das respostas de apetite e promove
reagdes aversivas ao bico artificial, enquanto que
0 DAMGO aumenta a responsividade da lambida
e suc¢do oral, especialmente em E21. Os
resultados sugerem que ambos, mu e kappa-
opidides podem estar funcionais na regulacdo do
comportamento neonatal ao bico com finalizagio
em succio.

SMOTHERMAN et al (1993) e KEHOE
& BLASS (1989) produziram evidéncias
consistentes com a hipétese de que a ativagdo do
sistema dopamina promove atividade nos
receptores kappa-opidide, dando inicio a
alteragdes no comportamento motor fetal, além
de reforcar os achados anteriores.

Os achados de BROWNE er al (1994) e
ROBINSON et al (1993) e ROBINSON &
SMOTHERMAN (1992a, 1992b) sugerem que
a primeira experiéncia com leite ou bico de ratos
em perfodo perinatal, pode alterar respostas
subseqiientes ao estimulo de suc¢do. Uma
seqiiéncia destes experimentos associados com
as informagdes produzidas nos experimentos
realizados no periodo aproximado de 1990 a
1994, sugeriram um modelo de regulacio do
comportamento durante o episédio de primeira
succdo em ratos neonatos, que se inicia com a
primeira ligacio ao bico, com a atividade de boca
de forma ritmica com sucg¢do, o que estimula a
descida do leite da mie lactante. Esta exposicio
estimula as qualidades orosensoriais do leite
durante a descida, o que promove atividade
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kappa-opidide no recém-nascido. A atividade
kappa resulta na ativacdo comportamental e
reducd@o da responsividade ao bico, causando o
desligamento deste. O perfodo de ativacio
comportamental e elevada ativagdo da atividade
kappa-opidide €& transitério, rapidamente
retornando a linha de base e culminando numa
religacio com o bico. A associagio do leite com
0 bico durante a primeira ligacio resulta numa
ativagdo condicionada do sistema mu-opidide,
com o avancar da descida do leite, durante a
exposicdo subseqiiente ao bico ou outros
estimulos sensoriais que circundem o bico. A
atividade condicionada do sistema mu opidide
facilita a suc¢o do recém-nascido e permanece
durante o segundo acoplamento com o bico.

A reexposic@o ao estimulo condicionado
resulta em resposta condicionada que envolve
atividade opidide (KEHOE & BLASS, 1989;
SHIDE & BLASS, 1991).

Chama a atencio experimentos que fazem
a distincdo entre a mediacio entre sistemas
opidides e nio opidides que afetam o
comportamento de ratos neonatais, como o
realizado por BLASS e col. (1990), mostrando
que os contatos materno (tactil e possivelmente
olfativo) sdo vistos como mediadores de vias nio-
opidides, enquanto as influéncias gustativas séo
reconhecidamente mediadores opidides.

A atividade kappa-opidide evocada pelo
leite durante o processo de condicionamento
parece ser necessdrio para que o estimulo (bico
artificial) desencadeie o sistema um-opidide. A
rapidez de associagdo de efeitos, segundo
SMOTHERMAN & ROBINSON (1991, 1994)
sugerem que o sistema kappa-opidide pode
prover um tipo de patamar para suportar a
aprendizagem ao bico durante somente 0s
primeiros contatos, sendo que a atividade kappa-
opidide evocada pelo leite durante o processo de
condicionamento parece ser necessdrio para que
o bico artificial desencadeie o sistema um-
opidide.

Outras alteragoes fisiologicas decorrentes da
infusao de leite.

SMOTHERMAN & ROBINSON (1992¢)
deixam claro que existem alteracoes fisioldgicas
concomitantes com as respostas decorrentes da
infusdo de leite em ratos fetos, incluindo a
transi¢do de sono calmo ou ativo para estado

acordado, com breve aumento na pressio
sangiiinea e, episdédio de transicio de bradicardia.
Algumas destas afirmacdes ja haviam sido
enunciadas por SHAIR et al (1984, 1986).

O estudo da resposta da freqiiéncia cardiaca
mostrou-se como preditor da expressao resposta
estereotipada de tronco (SMOTHERMAN &
ROBINSON, 1988, 1992¢). Um fato importante
€ o de que durante as alteracdes comportamentais,
a bradicardia que ocorre com o desenvolvimento
do movimento do tronco ndo parece estar
acoplada as alteragdes na atividade motora
induzidas pelo leite. Estes achados, corroboram
com a sugestdo de um leque de acoplamentos
cardiosmoticos atuam durante o periodo pré-fetal.

Observa-se entdo, respostas motoras,
fisioldgicas e mediadas por neurotransmissores
que ocorrem simultaneamente a estimulagéo por
ingestdo de leite, em fetos de ratos.

Consideracoes finais

Embora as descobertas mais importantes
relacionadas as respostas desencadeadas pela
estimulaciio com leite esteja ligada a grupos
limitados de pesquisadores, fica claro o progresso
rapido na determinaciio dos fatores envolvidos
com as respostas e a caracterizacio detalhada
dessas. O raciocinio e a seqiiéncia de perguntas-
pesquisas-respostas € um excelente exemplo do
desenvolvimento de linhas de pesquisas claras e
bem definidas, com uma contribuicio
experimental na drea bdsica valorosa. O estudo
com humanos ainda é bastante limitado, mas deve
ser intensificado nos préximos anos pois, esse
assunto € de grande interesse para pesquisadores
da drea de comportamento motor infantil e esta é
uma area em franca expansao.
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