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1 Introducao

O Transtorno Depressivo Maior (TDM) ¢ uma condi¢do psiquidtrica que pode
comprometer a qualidade de vida e o funcionamento diario dos individuos. Apesar dos
tratamentos disponiveis, parte dos pacientes ndo apresenta uma resposta satisfatoria aos
antidepressivos. Entre os fatores associados ao desenvolvimento e a maior gravidade do
transtorno estdo as situagdes de estresse vividas no inicio da vida, que também podem dificultar
a resposta ao tratamento (Solek et al., 2019; Williams et al., 2016).

Em modelos animais, a privacao maternal (PM) permite avaliar as consequéncias do
afastamento da mae nos primeiros dias de vida, enquanto o isolamento social (IS) reproduz a
reducdo do contato social em uma fase posterior (Djordjevic et al., 2012; Ignacio et al., 2017).
Quando a PM e o IS sdo associados, esses protocolos podem aumentar a vulnerabilidade ao
estresse e favorecer o aparecimento de comportamentos tipo depressivos (Vargas et al., 2016).

Diante da resposta limitada aos tratamentos convencionais, outras possibilidades
terapéuticas vém sendo estudadas. O sistema endocanabinoide estd relacionado a fungdes
importantes do sistema nervoso central e pode estar envolvido nos transtornos depressivos

(Poleszak et al., 2018). Nesse contexto, a Cannabis sativa tem sido investigada por apresentar
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diferentes compostos com possivel acdo biologica. O 6leo de espectro completo mantém
canabinoides, terpenos e flavonoides presentes na planta, que podem atuar em conjunto e

contribuir para seus possiveis efeitos terapéuticos (Ferber et al., 2020; Russo, 2011).

2 Objetivo

Investigar o potencial terapéutico do 6leo de espectro completo da espécie Cannabis
sativa sobre comportamentos tipo depressivos, em ratos machos submetidos a estresse no inicio

da vida e na adolescéncia.

3 Metodologia

O estudo foi realizado com animais provenientes do Biotério Setorial da Universidade
Federal da Fronteira Sul (UFFS), Campus Chapeco6 — BIOCHUFFS, mediante aprovagdo do
Comité de Etica no Uso de Animais da UFFS. Foram utilizados 40 ratos Wistar machos,
divididos em quatro grupos de dez animais: controle sem estresse, tratado com veiculo (C+CT);
privagdo maternal e isolamento social, tratado com veiculo (E+CT); privagdo maternal e
isolamento social, tratado com escitalopram (E+ESC; 10 mg/kg); e privacdo maternal e
isolamento social, tratado com 6leo de Cannabis sativa de espectro completo (E+FS; 1 mg/kg).
Os animais foram submetidos ao protocolo de PM durante os dez primeiros dias de vida, por
trés horas diarias, permanecendo com as maes até o desmame, no 21° dia. Aos 50 dias de vida,
foi iniciado o protocolo de IS, no qual os animais foram alojados individualmente durante 30
dias. Em seguida, receberam tratamento cronico por gavagem durante 14 dias. Ao final dos
tratamentos, os animais foram submetidos aos testes de campo aberto, para avaliagdo da
atividade motora exploratoria (Réus et al., 2013), e ao teste de natagdo for¢ada, para avaliacao
do comportamento tipo depressivo (Roger D. Porsolt, 2000). Apds verificagcao da normalidade
pelo teste de Shapiro-Wilk, os resultados foram analisados através de ANOVA one-way,
seguido do teste post-hoc de Tukey. Valores de p < 0,05 foram considerados estatisticamente

significantes. Foi utilizado o programa PRISMA 9.3.0.

4 Resultados e Discussao
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No teste de campo aberto com os machos (Figura 1), a anélise estatistica por ANOVA
nao mostrou diferengas significativas entre o grupo controle e os grupos submetidos a priva¢ao
maternal e ao isolamento social, tratados com escitalopram (10 mg/kg) ou 6leo de Cannabis
sativa de espectro completo (1 mg/kg). Esses resultados indicam que tanto o estresse quanto os
tratamentos ndo exerceram efeito significativo sobre a atividade locomotora e exploratdria dos

animais e, portanto, ndo comprometeram a mobilidade no teste de natacao forgada.
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Figura 1 — Atividade locomotora ¢ exploratéria de ratos Wistar machos no teste de campo aberto. (A)
Cruzamentos; (B) levantamentos. C+CT: controle + veiculo; E+CT: estresse + veiculo; E+ESC: estresse +

escitalopram; E+FS: estresse + 60leo de Cannabis sativa de espectro completo.

No teste de natagdo forcada (Figura 2), a andlise de varidncia mostrou diferencga
significativa entre os grupos no tempo de imobilidade. O teste post-hoc de Tukey evidenciou
que a privagao maternal e o isolamento social aumentaram significativamente a imobilidade em
comparagdo ao grupo controle, indicando a indu¢do de comportamento tipo depressivo. O
tratamento com escitalopram reduziu significativamente o tempo de imobilidade em relagdo ao
grupo estressado tratado com veiculo, apresentando valores proximos aos observados no grupo
controle. O grupo tratado com 6leo de Cannabis sativa de espectro completo apresentou menor
média de imobilidade, porém essa reducao nao foi estatisticamente significativa. Esse resultado
difere de achados anteriores do mesmo grupo de pesquisa, em que o tratamento com oleo de
espectro completo, na mesma dose de 1 mg/kg e utilizando protocolo experimental semelhante,
reduziu significativamente o tempo de imobilidade no teste de natagcdo forgada (Silva et al.,
2025). No presente estudo, observou-se variabilidade nas respostas individuais dos animais
tratados com o 6leo, o que pode ter contribuido para a auséncia de significancia estatistica.
Assim, embora tenha sido observada redugdo na média de imobilidade, os dados nao permitem
confirmar efeito tipo antidepressivo do 6leo nas condi¢cdes avaliadas. Também ndo foram

observadas diferencgas significativas nos tempos de nado e escalada. Esses resultados indicam
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que o protocolo de estresse induziu comportamento tipo depressivo nos machos e que, nas

condicdes avaliadas, apenas o escitalopram apresentou efeito tipo antidepressivo significativo.
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Figura 2 - Comportamento de ratos Wistar machos no teste de natagdo forcada. (A) Imobilidade; (B) nado; (C)
escalada. C+CT: controle + veiculo; E+CT: estresse + veiculo; E+ESC: estresse + escitalopram; E+FS: estresse +

o6leo de Cannabis sativa de espectro completo.

5 Conclusao

Conclui-se que a associacdo entre PM e IS aumentou o tempo de imobilidade no teste
de natacdo forgada, indicando a indugdo de comportamento tipo depressivo nos ratos machos.
O escitalopram reduziu significativamente esse comportamento, confirmando seu efeito tipo
antidepressivo. O 6leo de Cannabis sativa de espectro completo, na dose de 1 mg/kg,
apresentou redu¢do média do tempo de imobilidade, porém sem diferenca estatisticamente
significativa. Além disso, nenhum dos tratamentos alterou a atividade locomotora e exploratoria
dos animais. Dessa forma, nas condigdes avaliadas, nao foi possivel confirmar um efeito tipo
antidepressivo significativo do 6leo de espectro completo, sendo necessarios novos estudos

com outras doses e parametros de avaliacao.
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