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The chronic administration effects of cocaine (30 mg/kg) (s.c.) were analysed in gestation
period on the maternal behaviour (M) on female mice and the effects of prenatal chronic
treatment of cocaine (30 mg/kg) and the CM (biological mother vs. nurse) in the emo-
tional behaviour and in the cocaine uptake 30 mg/kg and water in the adult female and
male mice. 14 females in gestation period were aleatorily assigned into two groups, a one
group to daily cocaine application (30 mg/kg) and the second group to saline solution.
From the first day to twelve day of pregnancy. After parturition the cross- nursing was
made, each mother kept biological young two males and two females, and four fosters
young . The EB of young and mother was treated in the 5 week. The first evaluation and
the cocaine uptake were not differential because of the experimental treatment. Effects of
the prenatal treatment in the emotional behaviour to long term were found (second evalu-
ation) and potencies for the free uptake of cocaine (30 mg/kg) mainly in the females,
which were more anxious because of the highest water uptake and the least exploration.
The prenatal treatment with cocaine (30 mg/kg) was stronger that the bring up conclusion
in the emotionality and the effects to young females more the males.
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Las conductas afiliativas son todas las
interacciones que se dan en presencia de uno
o mds congéneres, estas interacciones defi-
nen las relaciones entre ellos e incluyen
diferentes unidades conductuales que garan-
tizan la sobrevivencia de la especie. (Dfaz,
1985) La conducta materna (CM) es una
de fas conductas afiliativas de gran impor-

tancia en la mayoria de las especies, a
excepcién de los reptiles y algunas clases
de insectos, se enfoca en la interdependen-
cia que facilita el vinculo madre/hijo y ana-
liza el cuidado de las hembras hacia sus
crias. Estas obtienen de su madre compo-
nentes biol6gicos y comportamentales fun-
damentales, (como son las primeras inte-
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racciones sociales del individuo), que las
capacita para el manejo de su ambiente y
su posterior adaptacidn.

Asi las madres crénicamente deprimidas
influyen negativamente en el infante, dado
que el bebé esta expuesto a un desequilibrio
fisioldgico, bioquimico y conductual, cau-
sado por el imbalance bioquimico y la
interaccién conductual desorganizada ma-
terna como experiencia neonatal temprana.
Los infantes con experiencia de vinculos
desorganizados en la infancia temprana
(relacién madre/hijo de los 24 a los 42
meses), correlacionaron significativamente
con bajo desempefio académico, conductas
problema en el preescolar, en la escuela el-
emental y el bachillerato, con psicopa-
tologia y disociacidn en la adolescencia
(Field,1998). La madre con enfermedad
psiquidtrica lesiona profundamente el futuro
funcionamiento emocional y social de su
hijo, aumentando la probabilidad de que
ellos padezcan de las mismas problemati-
cas. Se encontrd alta correlacién entre las
madres con enfermedad psiquiatrica e hijos
que presentan depresién, desérden de
panico y desérden obsesivo-compulsivo
entre otros. (Weinberg y Tronick, 1998).Los
patrones de comportamiento desadaptativos
son el producto de la interaccion entre el
individuo y su ambiente, del cual la relacién
madre/hijo es una parte fundamental
(Carlos, 1998).

La interacciéon madre/hijo es de gran
importancia desde el momento de la con-
cepcidn, por esta razén muchos profesio-
nales de la salud se han enfocado en
prevenir los posibles efectos teratogénicos
que puede causar el consumo materno de
drogas de diversa indole. La farmacociné-
tica durante la prefiez tiene una compleja
interaccion entre la madre y el feto, dado

que la placenta es un érgano que trasmite
los nutrientes (y las drogas), la secrecién
hormonal, la inmunidad y el metabolismo
de ciertas sustancias. Los riesgos que
presenta el abuso de drogas durante el
embarazo gané gran atencion desde los 60s,
porque ante el consumo materno el feto
sufre peligrosamente los resultados de esta
conducta por las implicaciones en la salud,
manifiestadas en numerosas complicacio-
nes médicas y obstétricas, como resultado
directo de la sustancia que abusan y el estilo
de vida, caracterizado por aislamiento so-
cial, mala nutricién, promiscuidad, habitos
higiénicos deficientes y el policonsumo de
drogas. Estas complicaciones tienen un
efecto significativo sobre la prefiez y puede
incrementar la morbilidad perinatal.

El incremento del consumo de sustan-
cias adictivas durante el embarazo se ha
incrementado de una manera sorprendente,
en los EUA las mujeres ocupan del 34% de
los drogodependientes y 11-24% estdn en
etapa gestacional, con la posibilidad de la
subestimacion de estos datos, porque se
toman de los hospitales o de los casos en
los que interviene la policia, sumada a la
presion social para negar el abuso de alguna
sustancia en gestacién (Jansson, Svikis,
Lee, Paluzz, Rutligiano y Hackerman,
1996). En Colombia el mayor acercamiento
al estudio del consumo materno, se en-
cuentra en el estudio nacional sobre el
consumo de sustancias psicoactivas (1992),
donde de las 3°900.000 mujeres que repor-
taron consumo de alcohol antes del emba-
razo, la mitad dejo de beber en esta época
(59%), la quinta parte siguié su consumo
habitual y el 0.4% increment6 su consumo.
Pero algun estudio que evalde el uso pre-
natal de alguna droga con posterior desem-
pefio de los hijos, hasta el momento no
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existe, aunque se podria predecir que el
numero de complicaciones podria ser
bastante alto, dado que el rango de edad de
mayor incremento de consumo es de 15 a
35 afios, etapa de fertilidad femenina.
(Universidad de Antioquia, 1987; Profa-
milia en Bogota, 1992; El ministerio de
Salud, 1993; Posada y Torres,1995; Pérez
y Correa, 1994; Rodriguez y Duque, 1993).

Kosofky (1998) encontré que la exposi-
cidn gestacional a drogas pueden causar un
serio compromiso en el desarrollo psicofi-
sioldgico de los infantes. El cigarrillo se ha
asociado con parto prematuro y con nume-
rosas complicaciones obstétricas, placenta
abrupta, aborto o bajo peso de los productos
al nacer (Jansson, Svikis, Lee, Paluzz,
Rutligiano y Hackerman,1996). La exposi-
cién fetal a los opidceos se ha correla-
cionado con el sindrome de abstinencia neo-
natal, que incluye insomnio y miedo
permanente ademds de otros sintomas de
irritabilidad cerebral. Las benzodiacepinas
pueden causar dimorfismo fetal (incluyendo
microcefalia) dafios neuroldgicos y conduc-
tuales ademds de sintomas de abstinencia
neonatal. Las anfetaminas se han asociado
a disforia y agitacién neonatal también
como lasitud a largo plazo y modorra o som-
nolencia que puede resultar en una alimen-
tacién pobre y desnutricion. La exposicién
fetal a la marihuana puede causar problemas
en el sistema visual y dafios en la memoria
verbal que se evidencia desde los dos afios
de edad. El alcohol prenatal causa sintomas
de abstinencia neonatal, conductas desadap-
tativas en el nifio y el sindrome alcohdlico
fetal (incluyendo microcefalia), el consumo
materno de alcohol es una de las causas mas
comuines del retardo mental.

La exposicién a la cocaina in Utero se
relaciona con irritabilidad cerebral, el peri-

metro encefélico reducido, pobre desarrollo
mental y dafios a largo plazo en el cerebro
del neonato, anormalidades morfolégicas
fetales, en el sistema nervioso central,
déficits neurocomportamentales, alteracio-
nes en el sistema genitourinario y cardio-
vascular, lo que se ha relacionado a los efec-
tos vasoespasticos de la cocaina (Chasnoff,
1992); dificultad en modular la atencidn,
deficiencias en la excitacién y en la habi-
tuacion, impulsividad, déficits notables en
el aprendizaje y para sostener fuertes vincu-
los afectivos, retardo en el desarrollo
semantico temprano, caracterizado por un
repertorio pobre desde los dos afios de vida
(Bland-Stewart, Seymour, Beeghly y Frank,
1998; Chasnoff, 1992; Kosofsky, 1998).

Los sintomas estin relacionados a la
intensidad de la exposicién prenatal, pero
el enriquecimiento del ambiente postnatal
o las caracteristicas de este cuidado post-
natal revierten o atentan los efectos aso-
ciados con el abuso materno de las drogas.
(Kosofsky, 1998; Matera, Warren, Moomjy,
Find y Fox, 1990). Algunos nifics expuestos
prenatalmente a la cocafna presentan un
desarrollo normal, lo que plantea diferencias
genéticas relacionadas con la vulnerabilidad
ala droga (Kosofky,1998). El abuso mater-
no de drogas tiene efectos somdticos y neu-
roconductuales devastadores para el recién
nacido y pueden perdurar por el resto de la
vida, por lo que el tratamiento debe acom-
paiiarse de cuidado posnatal desde periodos
tempranos para aminorar esta problemdtica
y ademds debe enfocarse a la prevencién
en la poblacién de alto riesgo (Weintraub,
Bental, Olivan y Rotschild, 1998).

Los estudios psicobiolégicos de la CM
constructiva y destructiva, en los mami-
feros, son ttiles para caracterizar las drogas
y los efectos téxicos sobre el desarrollo
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psicofisiolégico y comportamental de los
animales y humanos, porque guian al
tratamiento de los desdrdenes parentales.
(Larsson,1994; Rosenblatt, 1995). Asi la
CM de la mayoria de las especies, incluye
dos fases: la CM durante la gestacién, época
de preparacién para el recibimiento de las
crias hasta el final de la prefiez, estd
regulada exclusivamente por hormonas du-
rante todo el tiempo. Dentro de las hormo-
nas involucradas, se destacan el estrégeno,
la progesterona, la prolactina (Bridges,
1994), la oxitocina (Insel, Winslow, Wang,
Young y Hulihan, 1995), la hormona lutei-
nizante, los opidceos (Williams y
Griffith,1995; Kinsley, Morse, Zoumas,
Corl y Billack,1995; Panksepp, Nelson y
Siviy, 1994); las esteroides, la corticostero-
na y diferentes neuropéptidos como la
vasopresina, implicados también en las con-
ductas sociales y son la conexién en los
sistemas que regulan la emocién (Rosen-
blatt, Wagner y Morrel, 1994; Wang, Crom-
bie, Hayes y Heap,1995).

La CM del postparto, esta regulada por
la estimulacién sensorial que recibe la
madre de sus crias, esta estimulacion es la
responsable de la liberacién o la modulacién
hormonal, con un periodo de transicién en-
tre estas dos fases, el parto mismo, durante
el cual el contacto madre/crias juega un rot
crucial en el inicio y mantenimiento de la
CM. Las sefiales emitidas por las crias se
hacen a través del olfato principalmente, en
los mamiferos, (Price, Dally, Erhard,
Gerzevske, Moore, Schultze y Topper,1998)
ademas de las sefiales distales como los
sonidos, chillidos, vocalizaciones y suspi-
10s, que atrae a la madre hacia ellos y las
proximales, a través del contacto perioral
como el lamido, limpieza, amamantamiento
y calor. El contacto ventral de las crias

estimula a su madre para la adopcion del
estiramiento, lo que facilita la lactancia. As{
las conductas de cuidado se inician a partir
del parto y se mantienen, por el estimulo
de las crias recién nacidas. (Claro, Perez-
Izquierdo, Del-Abril, Segovia, Guillamon
y Del-Cerro, 1994; Laviola, Petruzzi,
Rankin y Alleva,1994) .

La calidad de esta interaccion desde
periodos neonatales es bésica para la ad-
opcién de patrones de comportamiento
especifico en los hijos. Cladji, Tannenbaum,
Sharma, Francis, Plotsky y Meaney (1998)
encontraron que los ratones infantes que
habian recibido mayor frecuencia de lami-
do, de aseo y arqueo de la espalda materno,
muestran sustancialmente menos conductas
de miedo en respuesta a la novedad compa-
rada con los que tuvieron baja frecuencia
de estas conductas. El grupo de alta fre-
cuencia, presentd un significativo incre-
mento en la densidad de los receptores
benzodiazepinicos en la amigdala y en el
locus cereleus, ademés de una mayor densi-
dad de los receptores adrenérgicos alfa 2,
en el locus cereuleus y menor densidad de
los receptores de la hormona liberadora de
corticotropina en esta misma estructura. Lo
que sugiere que el cuidado materno desde
peridos neonatales sirve para programar las
respuestas conductuales al estrés en el
recién nacido y altera el desarrollo de los
sistemas neurales que median el miedo.

Se han realizado numerosos estudios,
con alcohol, por el incremento vertiginoso
del consumo de esta droga en gestacién. La
exposicién prenatal al alcohol. 1, 0 2 g/kg/
dia. en ratas Wistar no afecto los pardmetros
fisicos materno/fetales y perinatales como
el peso de la placenta, la talla del cordén
umbilical, el peso de los recién nacidos, el
tamafio del bulbo olfatorio, de los hemisfe-
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rios cerebrales y del cerebelo. Ademads se
encontr6 que la intoxicacién materna con
esta droga durante los dltimos dfas de gesta-
cién, modifican la respuesta posterior al
alcohol, determindndose este como un
periodo especialmente critico para la sub-
sensibilidad a los efectos del alcohol.
(Dominguez, Lépez, Chotro, Molina, 1996).
Cortese, Krahl, Berman y Hannigan (1997)
analizaron los efectos prenatales del alco-
hol (3, o 5 g/kg/dia) en el aprendizaje,
mediante la evaluacidn de la actividad hipo-
campal theta. La dosis menor no tuvo efec-
tos, pero los machos tratados con 5 g/kg de
alcohol, mostraron puntajes teta signifi-
cativamente mds altos que los controles,
indicando un incremento de la actividad teta
clase I (movimientos asociados ) y/o un
decremento en la actividad teta clase II
(procesamiento de informacién), lo que
muestra una alteracion en el hipocampo y
por lo tanto en el aprendizaje. Yirmiya, Tio,
Taylor (1996) evaluaron la exposicidén al
alcohol in utero (10 g/kg/dia) en ratas y
encontraron disfunciones a largo plazo en
la funcién inmune y decrementos en la
resistencia a los agentes infecciosos, asi la
exposicidn fetal alcohol (FAE) altera la
comunicacién entre el sistema inmune y el
SNC, lo que contribuye a la disminucién
de la resistencia a las infecciones en los
animales y humanos. (FAE).

Weinberg, Kim, Kwon y Yu (1995)
estudiaron los efectos de la manipulacién
posnatal en ratas machos y hembras
Sprague-Dawley expuestas al etanol (2.0 g/
kg.), en ltero, en su respuesta térmica al
etanol. El manipuleo temprano disminuyé
el incremento en la hipotermia que le sigue
a la administracién intraperitonial (i.p.). de
etanol. Ademas, los machos y las hembras
manipulados muestran menos hipotermia en

general que los no manipulados; la mani-
pulacidn acelera el retorno a la temperatura
normal después de la inyeccién de etanol
(2.0 g/kg, i.p.) Pero la manipulacidn posna-
tal no afecto las respuestas de la corticos-
terona (CORT) al etanol (1.5 g/kg, i.p.), las
hembras y machos manipulados exhibieron
mayores niveles de CORT en comparacién
a las no manipuladas y se incrementd signi-
ficativamente la afinidad de los ligandos a
los receptores de los glucocorticoides clase
II en los sujetos manipulados. La manipu-
lacién temprana elimina el incremento de
las respuestas de la CORT al estrés de res-
triccidn, pero no afecta la prolongacién de
larespuesta de CORT. Todos estos datos in-
dican que fa manipulacién temprana puede
modular o atenuar algunos, pero no todos
los efectos adversos de la exposicion pre-
natal al etanol sobre el crecimiento del
recién nacido, sus respuestas psicofiold-
gicas y su responsividad en general.

Chen, Andersen, West (1994) analizan
el dafio fetal causado por el consumo
interactivo del alcohol y la cocaina en época
gestacional en ratas Sprague-Dawley. Se
administr cocaina (40 o 60 mg/kg) y alco-
hol (0, 3.3, 0 4.5 g/kg). La droga de mayor
letalidad fue la cocaina y la administracién
concurrente de alcohol y cocaina incremen-
t6 1a mortalidad por lesiones en el sistema
cardiovascular. El alcohol, la cocaina y las
dos drogas combinadas no afectaron el
crecimiento somdtico. El alcohol redujo
significativamente el peso total del cerebro,
especificamente del cerebro anterior, cere-
belo y tallo cerebral, la cocaina no tuvo
efectos sobre estas estructuras.

La exposicién prenatal a la cocaina,
afecta significativamente el desarrollo de la
corteza cerebral en los primates. En el
analisis histolégico de monos Reshus
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expuestos a la cocaina (20 mg/kg via oral)
in ttero, dos veces diarias desde el dfa 40-
102 de embarazo, se encontraron alteracio-
nes significativas en la formacién de las
laminas en la corteza cerebral; en algunos
casos se encontraron completamente
mezcladas entre sf, mostrando diversas
clases de células en la materia blanca y en
las l1dminas corticales IV, V y VI, con una
incapacidad de estas células para alcanzar
las ldminas propias y el nimero de células
fue mucho més bajo en estos sujetos,
ademas que disminuy6 considerablemente
las fibras gliales, de las liminas corticales
superiores. (Lidow, 1995).

Hecht, Spear y Spear (1998) encontraron
alteraciones en la eficacia del refuerzo de
la cocafna en animales con exposicién pre-
natal a la cocaina. Evaluaron la respuesta
operante reforzada por cocaina y sacarosa
en ratas macho adultos expuestos gestacio-
nalmente a la cocaina 40 (mg/kg/3cc) via
subcutdnea (s.c.) desde el dia 8-20. Los
adultos expuestos prenatalmente a la cocai-
na mostraron incremento en el palanqueo
cuando el reforzador era la autoadministra-
¢ién de cocaina intravenosa en un programa
de razén fija 5 (FR-5), y decrementaron el
palanqueo en un programa de razén pro-
gresiva (PR).

Hughes, Donohue, Dow-Edwards
(1996) observaron que la exposicién pre-
natal a la cocaina (30 o 60 mg/kg/d{a) intra-
gastricamente (i.g.) durante el dia 8-22 de
la gestacion disminuye la amplitud del
reflejo de sobresalto por estimulacién au-
ditiva, en los adultos, principalmente en las
hembras y las anfetaminas no alteraban el
tiempo de reaccién en las ratas expuestas
prenatalmente a la cocaina.

A través de los estudios anteriores se ha
visto como el consumo materno de alguna

droga lesiona el futuro funcionamiento
psicofisioldgico, bioquimico y conductual
del infante, porque este estd sometido a este
imbalance de la madre, quien trasmite
componentes bioldgicos y comportamen-
tales que pueden lesionar permanentemente
el comportamiento de sus hijos. Dentro de
esta compleja interdependencia madre/hijo,
no se conocen cuiles componentes son més
importantes (bioldgicos o conductuales)
para los posteriores comportamientos
desadaptativos que exhiben los hijos de
madres adictas, por lo tanto el paradigma
de “la adopcion cruzada” es dtil para
separar la influencia bioldgica y/o genética
de la comportamenta!l de la madre hacia sus
crias y consiste en que las madres de un
grupo adoptan una parte o la totalidad de
los hijos de otra madre (Dess y Minor,
1996). De esta forma se puede obtener
informacién acerca de los factores ambien-
tales y biolégicos que tienen mayor inci-
dencia en el futuro funcionamiento emocio-
nal y conductual de los hijos.

Goluldsborough, Black, Johnson y
Asthon (1998) utilizaron la adopcion cru-
zada para comparar la influencia genética
de la comportamental en el aprendizaje del
control de su respuesta antihipertensiva.
Ratas Hipertensas Espontdneas (SHR)
adoptaron crias de Wistar Kyoto (WKY),
quienes en adultos bajan permanentemente
la presion sanguinea y estas a su vez adop-
taron crias de SHR. Las crias SHR adop-
tadas por las WKY, disminuyeron signifi-
cativamente su presion arterial comparadas
con las crias SHR mantenidas con su madre
bioldgica. Los efectos antihipertensivos de
la crianza a los hijos de SHR con las madres
WKY, destaca la importancia del cuidado
materno en el aprendizaje del control de su
respuesta antihipertensiva.
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Kurnianto, Shinjo, y Suga (1998) por
medio de 1a adopcidn cruzada evaluaron las
variables prenatales y postnatales en el peso
corporal de las crias en dos subespecies de
ratdn CF1 y Yk. Se evalué el peso del ratén
enlala, 6ay 10a semana de edad. El mayor
peso corporal se encontrd en los de la cepa
CF1 y con las madres CF1, seguido por los
CF1 y criado por las Yk; los siguientes
fueron los hijos de las YK criados por las
YK. Lo que indica que las variables mater-
nas prenatales fueron mas importantes que
las posnatales en el peso corporal en todas
las edades examinadas.

Cuatro madres Macaca Rhesus (macaca
mulata) espontdneamente adoptaron un
neonato abandonado. Las madres iniciaron
mas contacto con sus hijos y estos tuvieron
mayor contacto materno y permanecieron
mas tiempo en la posicion ventro-ventral
en comparacion a los adoptados; estas varia-
ciones se deben posiblemente a la conducta
materna diferencial que captan sus hijos y
favorece un circuito de retroalimentacién
de las conductas de cuidado entre los hijos
bioldgicos y su madre. Los hijos adoptados
ganaron peso mas lentamente que los biold-
gicos y las madres que adoptaron tuvieron
significativamente menos hijos en el si-
guiente parto. (Ellsworth y Andersen,
1997). Este estudio afirma la constante inte-
raccién madre/hijo, que ademds de tener un
nexo genético/bioldgico, también lo tiene
a nivel comportamental

Dentro de esta compleja interdepen-
dencia que facilita el vinculo madre/hijo,
la adopcion cruzada permite analizar la im-
portancia de los componentes comporta-
mentales vs los bioldgicos en la expresién
de determinadas conductas de los hijos o el
comportamiento posterior de éstos. Dado
que la conducta materna se define como la

capacitacion de la madre hacia sus crias para
una posterior adaptacién, es importante
analizar la influencia de la conducta de la
madre en la conducta emocional o la
emocionalidad de los hijos.

La conducta emocional (CE), describe
la capacidad de supervivencia de las espe-
cies, porque evalda la efectividad de mini-
mizar los riesgos de muerte o extincion, en
el manejo de cada una de las situaciones
estresantes (Clement y Chapouthier, 1998;
Bernard y Bandler,1998). Hendrie, Weiss y
Eilam (1996) estudian esta conducta a
través del andlisis de la conducta explora-
toria en un ambiente novedoso, (Hendrie,
Eilam, Weiss,1997), porque el explorar un
ambiente novedoso implica un incremento
en los riesgos de predacidn, y se evalian
las respuestas defensivas tipicas de la espe-
cie como la preferencia por los lugares oscu-
ros y dreas protegidas, de los roedores, que
puede modificarse por agentes ansioliticos
o ansiogénicos (Clement y Chapouthier,
1998).

Se estudia la conducta emocional a
través de diversos indices de conducta
exploratoria, que se evaldan en el tablero
de agujeros y el laberinto en cruz, porque
proveen informacién detallada de la esta
conducta en los roedores, sin estimulos
aversivos que alteran la bioquimica del
sujeto y el subsecuente efecto de la droga.
(Flint, Corley, DeFries, Fulker, Gray, Miller
y Collins,1995; Rodgers, Cao, Dalviy Hol-
mes,1997; Santacruz y col., 1999; Ruarte,
Orofino, Alvarez, 1997; Prasad, Henry y
Prasad,1996)

Goodwin, Bliven, Kuhn, Francis y Spear
(1997) encontraron que la exposicion pre-
natal a cocaina en ratas alteraba la emocio-
nalidad o las respuestas conductuales al
estrés en adultos. La exposicion prenatal a
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la cocaina 40 mg/kg (C40) produjo mdyor
tiempo de congelamiento en las ratas ma-
cho y hembra, cuando se les aplicaba un
choque eléctrico. Sin embargo no se encon-
traron diferencias en los niveles de la hor-
mona adrenocorticotréfica (ACTH) en el
nicleo paraventricular del hipotdlamo
(PVN), en el niicleo supradptico y en locus
cerelus.

D’amato, Cabid, Ventura y Orsini (1998)
investigaron el rol de la CM sobre los efec-
tos a largo plazo de la manipulacién post-
natal A las madres se las traté con Clor-
diazepoxide (5 mg/kg), (antiansiogénico)
diariamente mientras se movia la camada del
nido. El tratamiento farmacolégico de las
madres no afecto ni la CM ni el llanto de los
hijos producido por la separacién de sus
madres. Las madres tratadas con CDZ fueron
menos responsivas con sus crias cuando se
reunian después de las separaciones diarias.
El ratén manipulado durante el desarrollo
posnatal fue mas explorador y menos ansioso
que el no manipulado, pero este efecto no se
observd en los hijos de la madres tratadas
con la CDZ. La interaccién madre/hijo
positiva, seguida de la separacién juega un
importante rol en determinar los efectos de
las manipulaciones postnatales sobre la
emocionalidad en adultos.

El anélisis de la conducta exploratoria
en complemento con el de la ingesta de
agua, provee una informacién detallada de
la CE, y su relacién con el consumo volun-
tario de una droga, porque el sabor, la
emocionalidad y la vulnerabilidad compar-
ten los mismos mecanismos. (Dess y Mi-
nor, 1996). La ingesta interactia profunda-
mente con los procesos afectivos tales como
el miedo y el estrés (Dess,1991) porque los
sujetos expuestos a choques intermitentes,
muestran una alteracién en la distribucién

y la frecuencia de la alimentacidn, o la in-
gesta de agua, lo que estd fuertemente corre-
lacionado con un estado persistente de mie-
do y ansiedad, (Dess y Minor, 1996). Ade-
mds se ha encontrado que las ratas de menor
peso corporal manifiestan més respuestas,
presentan mas chillidos o vocalizaciones de
estrés que las ratas de mayor peso corporal,
después de la exposicién a un choque ines-
capable (Dess y Chapman, 1990).

Un modelo muy til para examinar la
conducta de ingesta, es el de “la escogencia
libre de dos botellas”, el cual incluye dos
botellas en libre acceso en la caja de los roe-
dores. Este paradigma es muy efectivo en
establecer similitudes con el consumo en
humanos (Wilson, Neil y Costall, 1995)
porque examina de una forma adecuada y
objetiva el consumo voluntario de liquido
(Wilson, Neil y Costall, 1996). Mediante
este paradigma se ha encontrado que los
sujetos altamente emotivos prefieren el
etanol al agua (Wilson, Neil y Costall 1996;
Ritz, Garcia, Protz, Rael y George,1994).
Se ha observado diferencias en el consumo
del alcohol entre cepas ademés de diferen-
cias de consumo dentro de las cepas previa-
mente determinadas como “ preferidoras de
alcohol”, lo que sugiere la existencia de di-
versos factores que pueden influir en la
adquisicion de conductas altamente refor-
zadas por el etanol, como son las sefiales
ambientales, el metabolismo y neurosensi-
bilidad. Mediante este modelo también se
ha aclarado la importancia de las condi-
ciones de mantenimiento para la respuesta
conductual a la droga, las condiciones am-
bientales logran profundos cambios en la
fisiologia y la conducta animal, la expe-
riencia social temprana modifica los efectos
conductuales de las drogas y el aislamiento
incrementa la sensibilidad a los efectos
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estimulantes de las drogas. (Smith, Neill y
Costall, 1997). El aislamiento social incre-
menta la vulnerabilidad a la droga (Smith,
Neil y Costall, 1996) pero con la cocaina
solo se observan unos incrementos parciales
e induce incremento de actividad en el
aparato de campo abierto.

El querer determinar los factores que
inciden en el posterior manejo al estrés o la
conducta emocional requiere del comple-
mento de diversos modelos para hacer mas
exacta la apreciacién de los efectos del
fdrmaco sobre la conducta emocional. El
modelo de la eleccién libre de dos botellas,
permite detectar diferencias individuales en
la preferencia de sabores, la emocionalidad
y la vulnerabilidad al estrés. (Smith, Neil y
Costall,1996)

Se ha destacado la importancia de la
conducta materna en la transmisién de
componentes biolégicos y comportamen-
tales fundamentales, que capacita a los hijos
para el posterior manejo de su habitat. De
la calidad de estos componentes dependeré
el adecuado o inadecuado funcionamiento
emocional posterior del infante. En madres
adictas existe mayor probabilidad de que le
trasmita a su hijo diferentes elementos que
lo capacitaran inadecuadamente para el con-
trol de las diversas situaciones ambientales,
debido a que la madre misma tiene altera-
ciones bioldgicas y conductuales importan-
tes que le generan comportamientos
desadaptativos, como producto de la droga
y de los efectos de esta sobre la conducta,
en adicion a todos los factores relacionados.

Teniendo en cuenta que la droga interac-
tia con diversos factores ambientales que
modulan sus efectos, es importante explorar
la influencia de la administracién prenatal
de cocaina y separar los efectos bioldgicos
de los conductuales que trasmite la madre

a sus crias, sobre la conducta emocional de
los hijos. Se requiere evaluar la mayor pro-
babilidad de exhibir comportamientos adic-
tivos en comparacidn a los hijos de madres
no adictas (se estima que la proporcién es
3:1 en humanos), asi la compleja interaccién
entre el sistema bioldgico y el ambiental,
no permite en los humanos aclarar si los
problemas comportamentales que se obser-
van en los hijos de estas madres son por la
exposicion del feto al firmaco o por el am-
biente posnatal, entonces el evaluar la
“predisposicion de los hijos de estas madres
a exhibir conducta adictiva se puede hacer
analizando el consumo voluntario de cocai-
na (oral) por medio del modelo de “ eleccion
libre de dos botellas” en sujetos sometidos
a exposicion prenatal a la cocaina (30 mg/
kg). El esclarecimiento de los factores rela-
cionados con la conducta adictiva contri-
buye a idear estrategias de tratamiento y
prevencién.

El objetivo del presente estudio fue:

. Evaluar los efectos de la adminis-
tracion crénica de cocaina (30 mg/kg.) via
subcutdnea (s.c.) en gestacién (del dia 1 al
21) sobre la conducta materna en ratones
hembras de la cepa C57.

2. Observar los efectos de la adminis-
tracion prenatal de cocaina (30 mg/kg) y la
influencia de la conducta materna de las ma-
dres adictas vs no adictas sobre la conducta
emocional, la ingesta de agua y el consumo
voluntario de hidrato de cocaina (30 mg/
kg) en las hembras y machos adultos.

METODO

Diserio
I fase: investigacion experimental con
2 grupos de madres gestantes, uno para la
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administracion crénica de cocaina 30 mg/
kg y solucién salina 0.09% (grupo control)

I fase: disefio experimental jerarquico,
con dos tratamientos prenatales adminis-
tracién crénica de cocaina (30 mg/kg ) y
solucidn salina y dos condiciones de crian-
za; madres bioldgicas y adoptadas en hem-
bras y machos. La combinacién de estas
variables resultd en ocho grupos. El diagra-
ma agrupando las dos fases serfa de la
siguiente forma:

rM GE/HGEMACHO OE 0B 0E-2
AGEX P JMGE/HGEHEMBRA (E 0B 0E-2
MGE/HGCMACHO 0E 0B (E-2
kM GE/H GCHEMBRAOE 0B 0OE-2
rMGC /H GEMACHO (E 0B 0E-2
MGC/H GEHEMBRA (OE 0B (E-2
MGC/H GCMACHO OE 0B 0E-2
\M GC/H GCHEMBRA 0OE 0B 0E-2

A GCXP 9

1 FASE 11 FASE

donde:

A: Aleatorizacion

GE Grupo Experimental tratado con cocaina 30
mg/kg

GC Grupo Control tratado con sol.sal

X Administracién crénica de cocaina (30 mg/
kg) 20 dias a ratones gestantes

p: Parto

MGE  Madres grupo Experimental

MGC  Madres grupo Control
0B: Observacion de ingesta de agua y cocaina.
0E: Primera observacién de conducta Emocio-

nal
OE-2: Segunda observacién de conducta Emo-
cional

HGEM: Hijos machos grupo Experimental
HGEH: Hijos hembras grupo Experimental
HGCM: Hijos machos grupo Control
HGCH: Hijos Hembra grupo Control

Participantes
Se utilizaron 14 ratones hembra de la

cepa C57 prefiadas, divididas aleatoriamen-
te en dos grupos siete para el grupo experi-
mental y siete para el control, una hembra
del grupo experimental murid en el estudio,
quedando para este grupo 6 hembras.

Después del parto se dejaron 8 infantes
para cada madre, cuatro hembras y cuatro
machos, para realizar “la adopcién cruza-
da”, se dejaron cuatro hijos bioldgicos y
cuatro adoptados, dos hembras y dos ma-
chos con cada madre. Los demas hijos se
sacrificaron; cada madre crié cuatro hijos
biolégicos y cuatro adoptados, de tal forma
que los hijos pretratados fueron 104, 48
hijos del grupo experimental y 56 hijos del
grupo control distribuidos en cuatro grupos
a saber: hijos de madres del grupo control
mantenidos con sus madres (CNB), hijos
del grupo experimental adoptados por hem-
bras del grupo control (CNA), hijos biol6gi-
cos del grupo tratado con cocaina con sus
madres (CCB), hijos del grupo control
adoptados por hembras tratadas con cocaina
(CCA), con igual nimero de hembras y
machos en cada grupo.

Técnicas e Instrumentos

Droga: clorhidrato de cocaina (30 mg/
kg)

Ingesta de cocaina: (30 mg/kg) en una
botella, cantidad diaria de consumo medida
en ml.

Ingesta de agua: cantidad diaria de
consumo medida en ml.

ETOGRAMA DE CONDUCTA MA-
TERNA: se incluyen los siguientes pardme-
tros:

Cavar: con sus patas delanteras y su
hocico hace huecos en el aserrin.

Excavar: con sus patas delanteras y su
hocico saca el aserrin hacia afuera
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Construccion del nido: con su boca
recoge y amontona materiales formando un
nido.

Area del nido: se observa el tamario del
nido en cuanto a amplitud en cmt.

Profundidad del nido: se evalda cuin-
tos cm de profundo tiene su nido, desde el
rea externa.

Amamantamiento: la hembra se aga-
cha para facilitar la lactancia y las crias pue-
dan succionar

Aseo a sus crias: la hembra limpia con
su lengua y dientes a cada uno de sus infan-
tes.

Aseo al nido: la hembra limpia el nido
comiéndose las excretas de su camada.

Autoaseo: con su boca y patas delante-
ras la hembra se asea la cara y el cuerpo.

Calor a sus crias: la hembra cubre con
su cuerpo a sus crias para darles calor.

Recobro de sus crias: la hembra toma
con los dientes el cuello de sus crias y los
regresa al nido.

Canibalismo: la hembra se come las
crias.

Lamido anogenital: la hembra lame el
drea anal y urinaria de sus crios.

Erguidas: posicién vertical, levantando
sus patas delanteras y sosteniendose en sus
traseras.

Husmeo ambiental: exploracién hacia
el ambiente con olfateos.

EMOCIONALIDAD: en el “ tablero de
agujeros”:

Locomocion periférica: desplazamien-
to del sujeto por los doce cuadros laterales
de la caja.

Locomocion central: nimero de cru-
ces por la zona central del tablero.

Autoaseo: el sujeto se limpia su cuerpo
mediante su patas delanteras y boca.

Erguidas: posicion vertical levantando
sus patas delanteras y se queda sostenido
en sus traseras.

Entradas a los agujeros: introduccio-
nes de la cabeza en uno de los agujeros
ubicados en la base del tablero de agujeros.

Tiempo en los agujeros: segundos que
el sujeto deja su cabeza introducida en los
agujeros

Excretas: nimero de defecaciones.

EL LABERINTO EN CRUZ: donde se
tienen en cuenta:

Entradas a los brazos abiertos: veces
que el sujeto se introduce en los brazos sin
paredes.

Entradas a los brazos cerrados: veces
que el sujeto se introduce en los brazos con
paredes

Tiempo en los brazos abiertos: se-
gundos que el sujeto permanece en los
brazos abiertos.

Tiempo en los brazos cerrados: segun-
dos que el sujeto permanece en los brazos
con paredes.

Tiempo en zona neutra: segundos que
el sujeto permanece en la zona abierta y
despejada donde inician los brazos abiertos
y los cerrados.

Numero de excretas: es la frecuencia
de bolos de defecacién.

Tablero de agujeros: caja de madera
de 40 x 40 x 30 con la base divididaen 16
cuadros de 10 x 10 cm, con cuatro agujeros
de tres cm de didmetro cada uno, ubicados
en el drea central.

Laberinto en cruz: un laberinto con dos
brazos abiertos de 5 x 30 cm, dos cerrados
de 5 x 30 x 30 cm, los brazos se conectan
en cruz por una zona de 5 x 5 (Zona Neutra).
El laberinto se eleva del piso 38 cm.
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Procedimiento

Las 14 ratones hembras en estado de
prefiez se dividieron aleatoriamente para el
grupo control y para el experimental. Por
medio del método doble-ciego se adminis-
traron las inyecciones diarias via subcutinea
(s.c.), desde el dia 1 al 20 de gestacién. Al
grupo experimental cocaina 30 mg/kg y
para el control solucién salina 0.09%

La conducta materna se observé antes y
después del parto 15 minutos cada dfa. Los
que se distribuian en periodos de 5 minutos
cada vez a cada hembra con su camada,
hasta completar los 15 minutos diarios,
desde el octavo dia de gestacion hasta el
destete, para un total de 25 observaciones
por pardmetro conductual. Con una cimara
de video se gravaban todas las conductas
que emitia la madre y luego dos observa-
doras independientes registraban en el
etograma de Silverman, (1976) la presencia
de las conductas en intervalos de 5 segundos
hasta completar el tiempo total de la obser-
vacion.

Después del parto se hizo la adopcion
cruzada, para lo que inicialmente se deter-
miné el sexo de cada uno de los sujetos y
se dejaron ocho hijos a cada madre, cuatro
machos y cuatro hembras; de estos dos
hembras y dos machos se dieron en adop-
ci6n a la madre del otro grupo, de tal manera
que cada hembra cuidara cuatro hijos biol6-
gicos dos hembras y dos machos y cuatro
del otro grupo (dos hembras y dos machos).
El resto de los hijos se sacrificd. Para
distinguir los infantes tratados prenatalmen-
te con el farmaco, se pintaban en el cuello
y en la cola, cada segundo dia independien-
temente de la madre que los criara (bioldgi-
ca o nodriza).

Después del destete se separaron las
hembras de los machos de cada camada y

se mantuvieron en condiciones gregarias.
A la 5a. semana de nacidos se observo la
conducta emocional, individualmente, en el
tablero de agujeros, seguido del laberinto
en cruz, registrando los pardmetros anterior-
mente enunciados. Posteriormente se some-
tieron al test de “libre escogencia de dos
botellas”, donde permanecfan dos botellas
en las cajas donde habitaban los sujetos, una
contenia agua y la otra cocaina; se hizo una
medicidn diaria del consumo por 7 dias con-
secutivos, se evaluaba el consumo por
camada, sexo y grupo. Finalmente se realiz
la segunda observacién de la CE, de la
misma forma que en la primera y se utilizd
una cdmara de video para incrementar la
confiabilidad de las observaciones, la cual
fue de 98% como promedio total del
estudio.

RESULTADOS

Para el andlisis CM se utilizo el andlisis
de varianza de una via para la comparacion
entre los dos grupos de tratamiento y las
observaciones (se dejaron 20 observacio-
nes) para cada parametro conductual. Se
compararon cada una de las 20 observa-
ciones y la sumatoria de todas las observa-
ciones realizadas a lo largo del estudio de
cada pardmetro. Para la CE de los sujetos
expuestos prenatalmente a la cocaina (30
mg/kg), se utilizé el andlisis de varianza
multivariado y para la comparacion entre
la primera y la segunda observacion de CE,
la prueba t de student de muestras pareadas.
La ingesta de agua y cocaina (30mg/kg) se
analiz6 mediante el analisis de varianza
multivariado. Para todos los datos se utiliz6
el paquete estadfstico Stadistical Packet of
Social Science (SPSS) version 6.1
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Tabla 1. Pardmetros de conducta materna.

CONDUCTA MATERNA OBSERV SOL.SAL. C-30 MG/KG F SIG

PROFUNDIDAD DEL NIDO 15°. OBS 244+0.29 1.88 +0.23 13.28 0.01**

TOTAL 3.0+093 351 2.56 0.13
ERGUIDAS 3*OBS 8,164 07+12 7.819 0.01**

TOTAL 10.0 £ 10.0 9,7+94 0271 0.613
AUTOASEO 6° OBS. 12.0+6.16 20074 5.293 0.04**

TOTAL 1251153 1401145 0.388 0.546
AREA DEL NIDO TOTAL 5250+ 17.7 526%18 0.001 0.98
ACARREO A LAS CRIAS TOTAL 0,10 0.6 00+03 1.895 0.20
CALOR A LAS CRIAS TOTAL 11.0+29 17.0£35 0.897 0.36
ESTIMULACION UROGENITAL TOTAL 2,11+ 9.0 1.0£3.0 1.289 0.28
HUSMEO CORPORAL TOTAL 53149 5256 0.507 0.49
HUSMEO AMBIENTAL TOTAL 799+ 53 75.0+51 0.507 0.49
ASEQ NIDO TOTAL 032 £ 22 0,08 £0.7 1.075 0.32
ASEO CRIAS TOTAL 2670 24169 0.029 0.87
AMAMANTAMIENTO TOTAL 122+ 293 17.5 +37 0.677 0.43
ACARREAR TOTAL 06+ 29 1.0£3.0 0.084 0.77
CAVAR TOTAL 1.8+ 5.9 2050 0.001 0.98
EXCAVAR TOTAL 6.25+10.6 51+%82 1.255 0.29
Conducta Materna (CM):

Se presentan a continuacién los resul-
tados obtenidos de la comparacion de los
15 pardmetros de la conducta materna. No
se presentaran las medias de las 20 obser-
vaciones consecutivas de cada pardmetro,
Gnicamente las observaciones en las que se
encontraron diferencias significativas, y las
medias del total de las observaciones, el
valor F y la significancia respectiva.

Se encontraron diferencias significativas
en la profundidad del nido (15* observacién),
en las erguidas (3* observacion) y en el
autoaseo (6 observacion). No se encontraron

ERGU-3a
OBSERY

AUTOASEO- PRO-NIDO

6s

D SOL 8AUN

u COCAINA

Figura 1. Erguidas, autoaseo y Profundidad
del nido(cmts.) en el grupo control (solucién
salina) y el tratado con Cocaina (30 mg/kg).

diferencias importantes en el total de las
observaciones de cada pardmetro.
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Tabla 2. Parémetros de conducta emocional en la caja de agujeros y en el laberinto en cruz

CAJA DE AGUJEROS ENTRADA TIEMPO ERGUIDAS | EXCRETAS
AGUJEROS | AGUJEROS
CONTROL-BIOLO-MACHOS 20.17 £ 4.75 2311 47518 1.5+1.8
CONTROL-BIOLO-HEMBRAS | 24,67 £5.92 27110 352+1.1 23%20
CONTROL-ADOPT-MACHOS 16,5 +£.6.38 17412 4201115 1,7+2.1
CONTROL-ADOPT-HEMBRAS | 18,8 +8.75 21¢ 12‘ 422105 38122
COCA -BIOLO -MACHOS 16,83 £3.43 30+32 40,8+9.6 30106
COCA -BIOLO -HEMBRAS 21,67£8.21 24+ 11 40038 3515
COCA-ADOPTAD-MACHOS 204 +10.88 18£9.9 47.01£832 32130
COCA-ADOPTADO-HEMBRAS | 23.5+6.47 22143 41.2+7.81 20117
CAJA DE AGUJEROS LOCOMO LOCOMO. LOCOMO AUTO
PERIFERI CENTRAL TOTAL ASEO
CONTROL-BIOLO-MACHOS 115+17.0 49.7+7.26 164 +19.6 20089
CONTROL-BIOLO-HEMBRAS 105224 440+13.8 149 +28.4 1,334+1.37
CONTROL-ADOPT-MACHOS 113£26.6 30,7+ 143 143 +40 233+1.51
CONTROL-ADOPT-HEMBRAS 115 £38.0 475+254 163+49.9 1,331 1.51
COCA -BIOLO -MACHOS 1H3+21.7 378+115 150 +26.1 L17+1.17
COCA -BIOLO -HEMBRAS 115164 4931971 164 +16.6 1171147
COCA-ADOPTAD-MACHOS 871202 506+ 15.7 138+30.7 1.8+13
COCA-ADOPTADO-HEMBRAS | 120 £30.7 550164 175+£37.1 1.5+0.84

Como se puede apreciar en la primera
evaluacién de conducta emocional no se en-
contraron diferencias importantes en
ninguno de los pardmetros evaluados.

Conducta Emocional en los hijos pretratados

A continuacion se presentan los datos
obtenidos en cada uno de los pardmetros
de Conducta Emocional (CE) observados
en la caja de agujeros y el laberinto en cruz
en la primera observacion.

No se encontraron diferencias significa-
tivas en ninguno de los pardmetros evalua-
dos en la caja de agujeros, como puede
apreciarse en la tabla anterior.

Conducta Emocional, Segunda Medicion



EFECTOS DE LA ADMINISTRACION CRONICA DE COCAINA 21

Tabla 3. Parametros de conducta emocional evaluados en el laberinto en cruz

LABERINTO Entradas Entradasa Tiempo Tiempoen  Tiempo  Excretas
EN CRUZ Brazos losbrazos Brazos Brazos Abiertos enla
Cerrados Abiertos Cerrados  neutra Zona

CONTROL-BIOLO-MACHOS  128%+3.06 1031456 114£234 768313367 104722964 00100
CONTROL-BIOLO-HEMBRAS 12,5138 9674234 123411 735£2005 117243989 02104
CONTROL-ADOPT-MACHOS 1602502 9,17+343 1551275 606711462 97671372 02104
CONTROL-ADOPT-HEMBRAS 12,3+456  11.0+322  113£41.0 1105+3859 90,17£2597 00100
COCA-BIOLO-MACHOS 1434207 100£39  134£350 811712890 90,33+2525 08120
COCA-BIOLO-HEMBRAS  140%21 125321 1241273 94171378 948343071 00200
COCA-ADOPT-MACHOS 1282277  88+148 1301466 9161456 92014412 00100
COCA-ADOPT-HEMBRAS 1284279 98341204 108£284 9001150 105813293 00100

Tabla 4. Parametros de conducta emocional evaluada en la caja de agujeros, 2° evaluacion.

CAJADE AGUJEROS ENTRADAS TIEMPOEN  ERGUIDAS EXCRETAS
AGUJEROS AGUJEROS

CONT-BIOLO-MACHOS 22314.5 26121 425+88 25135
CONT-BIOLO-HEMBRAS 23,2+7.388 31+18 36,8+ 19.2 17136
CONT-ADOPT-MACHOS 200651 26+ 16 43.0+12.2 23129
CONT-ADOPT-HEMBRAS 237+6.28 26189 37.0+5.76 20+1.8
COCA-BIOLO-MACHOS 19,71£4.97 21142 46,3 +11.5 37+19
COCA -BIOLO -HEMBRAS 21,2571 23183 42,8+ 6.49 1,5+1.8
COCA-ADOPTMACHOS 202+9.26 20+83 41,8+7.73 ,6+1.1
COCA-ADOPT-HEMBRAS 22.0+4.38 26191 445+113 1,7+16

CAJA DE AGUJEROS LOCOMO LOCOMO LOCOMO AUTOASEO

PERIFER. CENTRAL TOTAL

CONT-BIOLO-MACHOS 1031214 425+123 145159 20%0.63
CONT-BIOLO-HEMBRAS 108 £2.2 48.715.99 156 +46.7 0831041
CONT-ADOPT-MACHOS 115+234 475+ 10.6 1631324 1,83+0.98
CONT-ADOPT-HEMBRAS 1161142 49,8 +7.99 166 £ 10.9 1,17+£0.98
COCA-BIOLO-MACHOS 114 +7.59 37,7+ 11 152+ 11.5 1,33+0.82
COCA -BIOLO -HEMBRAS 108 £27.9 478+9.7 156 £37.4 1,50 £0.84
COCA-ADOPTMACHOS 124 £28.1 478114 172 £39.9 1,20+ 1.1

COCA-ADOPT-HEMBRAS 110+ 19.9 383163 148 £24.0 1.0+ 0.63
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Tabla 5. Conducta emocional en el laberinto en cruz.

Tiempoen Entradasa Tiempoen  Tiempoen Entrada alos
LABERINTO EN CRUZ Zona neutra brazos brazos brazos brazos
cerrados cerrados abiertos abiertos
CONT-BIOLO-MACHOS 122.0+4938 11.0+3.7 1250%46.7 66,17 +38.47 9.0+4.82
CONT-BIOLO-HEMBRAS 94.0 +31.41 11.0+43 95,5+18.6 113,8+43.93 10.0 £3.46
CONT-ADOPT-MACHOS 117,2+36.26 12028 1300215 66,671 1842 8,6712.94
CONT-ADOPT-HEMBRAS 103 +28.26 13.0+43 101.0x133 102513246 11.0+£2.53
COCA-BIOLO-MACHOS 98 £ 35 13.0+28 10201199 107.0+30.65 12,3+3.78
COCA -BIOLO-HEMBRAS105,7+20.5 150%3.8 121.0+135 80,5+30.34 10,5+3.02
COCA-ADOPT-MACHOS 111,6+3725 11.0+22 956+157 98,8+3447 10,8 £2.59
COCA-ADOPT-HEMBRAS 111,7+2221 130116 98,7+5.65 99,67131.66 118+24
Se encontraron diferencias significati-  ®
vas F=4.515 P=0.039 entre las hembras y = m
los machos en el autoaseo. » T
0 -8 HEMB.

—4—MACH.
~#-~HEMB.

2
]
{ =

¢ . - —

ong CNA o CCA

Figura 2. Autoaseo en las hembras y los
machos de los diferentes grupos de trata-
miento,

Se encontraron diferencias significativas
entre los hijos biolégicos y adoptados, en-
tre las hembras y los machos, F=6.479
p>0.014 en la locomocidn central en las
demds comparaciones no se encontraron
diferencias importantes.

CNS CNA ccB CCA

Figura 3. Locomocidn Central en la caja de
agujeros.

En el tiempo en los brazos cerrados se
encontraron diferencias significativas
Unicamente entre el grupo de cocaina, vs
solucién salina entre las hembras y machos
F=10.839 P=0.002.

140
120
100
80 ——MACH
€0 ~- HENB.
4

2
04

CNB CNA ces CCA

Figura 4. Tiempo de permanencia en los
brazos cerrados del laberinto en cruz.
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En el tiempo de permanencia en los
brazos abiertos se presentaron diferencias
significativas tnicamente en la compara-
cién entre cocaina y solucion salina en hem-
bras y machos F=9.826 p: 0.003.

120
e
80
® e MACH
L]
20
04

-4~ HEMB

CNB CNA B CCA

Figura 5. Tiempo de en los brazos abiertos
del laberinto en cruz.

Se encontraron diferencias significativas
entre la primera y la segunda evaluacién en
el tiempo de permanencia en los brazos
cerrados T=2.484 a una p> 0.016.

20
N

=12 EVAL

22 EVAL
&

I CNBM ' CNBH ’ CNAM  CNAH  CCBM  CCBH  CCAM I ocan '
Figura 6. Tiempo de Permanencia en Brazos
Cerrados primera y segunda evaluacién.

Tabla 6. Comparaciones entre la primera y
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1088 2088 3088 $088 7088 ToT088 MACH

Figura 7. Consumo de los machos en las
siete observaciones y en el total.

Figura8. Consumo de agua de hembras en
las siete observaciones y el total.

12 AMACH O
0 BHEMB O
EMACHO2
wHEMB 02
BMACHOS

S HEMB 13

S W a2 ® o

> :] CNA CCA cce

Figura 9. Consumo de agua en hembras y ma-
chos en las primeras tres observaciones.

segunda medicién de Conducta Emocional

TABLERO DE AGUJEROS T SIG LABERINTO EN CRUZ T SIG
ENTRADAS A LOS AGUJEROS 0812 0420 ENTRADASABRAZOS CERRADOS1.632 0.109
TIEMPO EN LOS AGUJEROS -0.681 0499 ENTRADAS A BRAZOS ABIERTOS -0.764 0.449
ERGUIDAS 0267 0.791 TIEMPO E N BRAZOS CERRADOS 2484  0.016**
EXCRETAS 1.709 0.093 TIEMPO EN BRAZOS ABIERTOS  -1.098 0277
AUTOASEC 1.364 0.179  TIEMPO EN ZONA NEUTRA -0.963 0.340
LOCOMOCION PERIFERICA -0.055 0957 EXCRETAS 0.000 1.000
LOCOMOCION CENTRAL 0.007 0.994
LOCOMOCION TOTAL -0.040  0.969
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Tabla 7. Consumo de agua en ml en los hijos pretratados.

CONTROL CONTROL CONTROL CONTROL COCAINA COCAINA COCAINA COCAINA
BIOLOGIC BIOLOGIC ADOPTAD ADOPTAD BIOLOGIC BIOLOGIC ADOPTA  ADOPTA
MACHOS HEMBRAS MACHOS HEMBRAS HEMBRAS HEMBRAS MACHOS HEMBRAS

nw o

—_—

105£274 5671283 90+253 833+1.75 8331121 833+225 833%225 70120

2. 967£273 533+216 917124 9.17+337 8.17+331 9.17+248 8331216 80121

3 11172407 5831256 8332496 112+435 583+248 883+£3.66 6671196 601316
1001559 3831172 583+549 6.83+264 65 +7.23 8671432 5001089 833+288
1074753 4832172 883:496 11.0+802 6671557 60 41 650+4.51 7831445
1372606 9331505 140146 115+532 1033£34 128+578 100+£3.03 1421546
95+£243 5671232 9671266 801268 783%£343 7831313 6331242 103+1.21

I - T

10.7+£445 579£276 926+3.64 943+4.02 7.67+38 8.8113.67 7311246 8.8113.04

Tabla 8. Andlisis factorial del consumo de agua en los hijos tratados prenatalmente.

COCAY COCAY BIOLY  COC*CONT.
CON,BIOL. CONT,HEM. ADOPHEB. BIOLYADOP,
Y ADOP. YMAC. YMAC. HEMYMAC

0 COCAY BIOL.Y HEMB.Y
B CONTR. ADOP. MACH.

1. F=1.108 F=0.12 F=9.109 F=1.779 F=4.143 F=0.596 F=3.079
P>0.29 P>0.727 P >0.004** P>0.18 P>0.48 P >0.444 P >0.086

2. F=0.183 F=0.972 F=2541 F=2.809 F=4219 F=1.141 F=3954
P>0671 P>033 P>0.118 P>0.101  P>0.046*  P>0.291 P>0.053

3. F=6.361 F=0.008 F=0970 F=0.873 F=3.879 F=0.117 F=13.569
P>0.015% P>0.92 P>0.330 P>0.355 P>0.055* P>0.734 P >0.065

4, F=0.038 F=0.593 F=0.006 F=0.0 F=5.618 F=1.813 F=0.739
P>0.847 P>0.445 P>0.941 P >0.996 P>0.22 P>0.185 P >0.395

5. F=1586 F=0.97 F=0.613 F=0.176 F=1.018 F=2.183 F=0,639
P>0.215 P>0.330 P>0.438 P>0.677 P>0.318 P>0.147 P >0,428

F=0.657 F=0.037 F=0.198 F=6.933 F=0.383 F=0,000

6. F=0.060
po042  P>0849  P>0659  P>0012¢*  P>0539  P>0,993

P >0.808
P>0988  Ps0292  P>0359  P>0679  P>0001** P>0.122  P>0313

P >0.298 P>0.727 P>0.004 P>0.189 P>0.048 P>0.444 P>0.086
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Figura 10. Consumo total en las ultimas dos
observaciones y en el total de la ingesta de
agua en los grupos de tratamiento.

Mediante el andlisis factorial se evalud el
consumo de cocaina en los ratones adultos
hembras y machos en las siete observaciones
y en el total. No se encontraron diferencias
significativas en ninguna de las observaciones
como tampoco en el consumo total de cocaina.

DISCUSION

La administracién crénica (20 dias con-
secutivos en época gestacional) de cocaina

25

(30 mg/kg) tiene débiles efectos sobre la
conducta materna, analizada en los 15
parametros de acuerdo al etograma de Sil-
verman (1978) porque se encontraron dife-
rencias importantes en tres parametros
conductuales de la conducta materna: en la
15" observacidn, se encontré menor profun-
didad del nido, en la 3* observacién menores
erguidas y en la 6* observacion se incre-
menté el autoaseo.

La profundidad del nido, es un indice
basico de la CM, debido a que un nido
adecuado provee del espacio suficiente para
que las crias permanezcan unidas entre sf,
dandose calor entre ellas y se facilite el al-
cance del pezdn de su madre para permitir
la lactancia, de tal forma la disminucién en
este pardmetro es bien importante para la
supervivencia de las crias. En cuanto a las
erguidas, en la 3* observacidn, se disminuyo
su frecuencia. Las erguidas son conductas
exploratorias, que la madre presenta para
proteger a sus infantes de posibles enemigos
externos, una disminucidn en esta conducta
podria poner en peligro a los infantes, asi

Tabla 8. Consumo de cocaina, en ml de los hijos pretratados en época gestacional.

CONTROL CONTROL CONTROL CONTROL COCAINA

COCAINA COCAINA COCANA

»nw o

BIOLOGIC BIOLOGIC ADOPTAD

MACHOS

HEMBRAS MACHOS

ADOPTAD BIOLOGIC
HEMBRAS HEMBRAS

BIOLOGIC ADQOPTA
HEMBRAS MACHOS

ADOPTA
HEMBRAS

—

~ N B W N

70£385
4331258
6.17£3.54
4.1712.86
6.83£397
9.0x5.18
6.67  6.66

6331197
45217
6.6714.59
5.17+£0.75
8.16 £6.01
112+£542
6.83+3.71

6.50£3.27
6.50+3.33
6.83+349
6.17£293
8.66 £4.27
10.7+4.46

5.5+4.81

633125 483+2.93
5671273 533+1.63
95£547 7171454
601253 601228
8.33£4.46
76748 9331561

8.0+6.13 5.0+352

6.83%8.51

550+2.88
4331£2.07
517£2.04
592+341
833+£5.53
10.0 £ 6.54
5834387

4,67 £1.63
550628
517+299
517+331
516337
6.33£5.32
5671137

85+2.88
6.17+2.48
4.83+1.33
5.83 £3.66
751501
8.17 1 6.62
4334301

—3

6.31£4.09

698352 726%3.79

7141467 6.5713.57

6441376 5381347

6.48 £3.57
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que también es un pardmetro basico dentro
de la finalidad de la CM, que es proteger
los infantes y ensefiarles a madurar y
manejar su ambiente.Con la disminucion de
esta conducta se estaria disminuyendo la
proteccién y aumentando los riesgos de
predacién de su camada.

En el autoaseo se observé un incre-
mento, en las madres tratadas farmacoldgi-
camente, el autoaseo es una de las conductas
higiénicas maternas, con esta conducta la
madre garantiza su salud y la de sus hijos,
por el mayor contacto que tiene en esta
época con los hijos y podria sin un adecuado
aseo, trasmitirles agentes externos que les
pueden ser lesivos o pueden atentar contra
la salud los infantes. Aunque la alta fre-
cuencia del autoaseo se ha clasificado como
indice de ansiedad, porque el tratamiento
con farmacos ansiogénicos incrementa de
manera notable esta conducta y el trata-
miento con ansioliticos la disminuye (Blan-
chard, Blanchard, De Padua, Veniegas
Rodger, y Shepherd,1992). El incremento
encontrado en este indice permite pensar
que el tratamiento crénico incrementa la
ansiedad en las madres. En los demas para-
metros maternos no se encontraron diferen-
cias importantes entre los grupos de estudio.

Aunque se estudié exhaustivamente la
CM, por la cantidad y la diversidad de
indices evaluados, no se observaron efectos
del tratamiento crénico de cocaina, 1a alte-
racion que se encontrd fue en tres aspectos
importantes de esta conducta, porque me-
diante el decremento de ellos se disminuye
la proteccidn de la madre hacia sus crias y
se incrementa la ansiedad materna, pero,
esta alteracion es temporal ya que en las
siguientes observaciones, estas diferencias
no se mantienen, lo que es positivo en el
sentido que los cambios encontrados po-

drfan ser no ser tan nocivos en los hijos de
estas madres. De tal forma que se encontré
que el tratamiento crénico de cocaina
(30mg/kg.) modifica temporalmente solo
algunos de los pardmetros con los que se
evalué la CM. La Conducta Materna, dada
su gran importancia para la sobrevivencia
de las especies, es una conducta muy resis-
tente a los agentes externos, porque dosis
tan altas como 30 mg/kg, no producen efec-
tos notables en los pardmetros evaluados.
En otros estudios se ha encontrado que dosis
mayores de cocaina (40 o 60 mg/kg) no,
alteran ninguno de los pardmetros de la CM
evaluados, ( Hughes, Donohue, Dow-
Edwards,1996; Goodwin, Bliven, Kuhn,
Francis, Spear, 1997; Sobrian, Ali, Slikker,
Holson,1995) en este tiltimo el Gnico indice
de conducta materna alterado fue la comida,
en las madres tratadas con cocaina (20 mg/
kg) se encontrdé una reduccién del 10 al
15%, los demds parametros de conducta
materna permanecieron intactos.

Es posible que el farmaco produjera
mayores alteraciones en esta conducta en
la emision de pardmetros conductuales dife-
rentes a los que se tuvo en cuenta en la pre-
sente investigacion, o que los efectos del
tratamiento se podrian encontrar en caracte-
risticas mas moleculares de fa CM, como
en la secuencia de estas conductas, la la-
tencia, la duracién y la calidad de ellas como
por ejemplo del lamido selectivo, o la prefe-
rencia a los hijos biolégicos o adoptados
para dar calor a los infantes, o conductas
diferenciales en relacion al sexo. Estas dife-
rencias no se pudieron determinar ya que
en el presente estudio se evalué la CM por
camada. Ademas en la mayoria de los para-
metros se encontrd una baja frecuencia
como cavar, acarreo a las crfas, calor a las
crias, estimulacion urogenital, aseo al nido,
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aseo a las crias, acarrear, en todo el tiempo
de registro que fue aproximadamente un
mes. Al no encontrarse alteraciones impor-
tantes en la CM se puede presumir que las
condiciones de crianza no son muy dife-
rentes.

En la segunda fase o sea el estudio de la
influencia del tratamiento prenatal de cocai-
na (30 mg/kg) y las diferentes condiciones
de crianza, sobre la CE, (realizada a las
cinco semanas de edad) no se encontraron
variaciones importantes en ninguno de los
pardmetros de la caja de agujeros y del
laberinto en cruz, ni en las hembras ni en
los machos. Asf que el tratamiento farmaco-
l6gico prenatal no altera ninguno de los
pardmetros de CE ni en hembras ni machos
jovenes.

Posteriormente, se sometid a los hijos
al paradigma de la “eleccion libre de dos
botellas”. No se encontraron diferencias en-
tre los grupos en el consumo de hidrato de
cocaina en los sujetos expuestos in Gtero a
la cocaina (30 mg/kg.) y los del grupo con-
trol. Al no encontrarse consumo diferencial
de cocaina (30 mg/kg) entre los grupos de
estudio se puede inferir que el tratamiento
prenatal con cocaina y las condiciones de
crianza (Adoptado vs. Biol4gico) no tuvie-
ron influencia en el posterior consumo
voluntario de cocafna (30 mg/kg)en ratones
hembras, como tampoco en los machos.
Pero en un estudio anterior (Santacruz, Mal-
donado y Rodriguez, 2000) los ratones adul-
tos con tratamiento prenatal de cocaina (20
mg/kg) presentaron un significativo mayor
consumo de cocaina oral (30 mg/kg) en
comparacién a los del grupo control. Lo que
sugiere la existencia de algunos factores am-
bientales relacionados que no se han deter-
minado en el presente éstudio. La conducta
de mayor consumo de los hijos de madres

adictas, que se encuentra en la clinica,
podria ser una conducta aprendida (por
modelamiento), mas que una alteracion
biolégica prenatal que les facilita el consu-
mo a los hijos, aunque es importante exami-
nar diferentes dosis y evaluar diversos facto-
res ambientales involucrados.

En el presente estudio se tuvo en cuenta
el consumo de agua, como indice comple-
mentario para analizar la CE debido a que
la conducta de ingesta se ha relacionado con
la conducta emocional y la vulnerabilidad
al estrés (Dess y Minor, 1996). De tal forma
que en complemento con otros modelos, el
analisis de la bebida permite una evaluacion
detallada de la emocionalidad o ansiedad.

En este estudio se encontraron diferen-
cias del consumo de agua entre los grupos
tratados. De las siete observaciones se
encontraron diferencias en cinco de ellas y
en el total. Se encontré consumo diferencial
ante todo entre hembras y machos, las
hembras consumieron menos agua que los
machos en todas las observaciones, y como
en esta conducta se han encontrado con-
ductas diferenciales entre hembras y ma-
chos en diferentes estudios (Fernandez-
Teruel, Escorihuela, Driscoll, Tobena, y
Batting, 1992; Blanchard, Blanchard, De
Padua, Veniegas, Rodger, y Shepherd,1992)

De igual forma a lo largo de todas las
observaciones ademds del consumo dife-
rencial ente hembras y machos se encontra-
ron diferencias relacionadas con el trata-
miento prenatal de cocaina (30 mg/kg)y
débiles efectos de las condiciones de crianza
en el consumo de agua bdsicamente en las
hembras adultas. Por lo que se podria pensar
que las hembras son més vulnerables a los
efectos farmacoldégicos prenatales de cocai-
na (30 mg/kg) en la emocionalidad, obser-
vada en el incremento del consumo de agua.
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Entre las hembras, en todas las observa-
ciones presentaron mayor ingesta de agua
los grupos experimentales, es decir el con-
sumo de las hembras tratadas prenatalmente
con cocafna (30 mg/kg) y sometidas a
diferentes condiciones de crianza fue mayor
que el grupo control, en todas las observa-
ciones y este incremento se reflejé en el
total, donde el grupo control presenta nive-
les de consumo bastante bajos, a diferencia
de los grupos tratados. Lo que sugiere que
las hembras expuestas a la cocaina in ttero
presentan mayor ansiedad reflejada en la
ingesta de agua, lo que podrfa correlacio-
narse con una mayor vulnerabilidad a los
efectos farmacoldgicos prenatales que los
machos, similar a otros estudios donde se
han encontrado diferencias en la emocio-
nalidad relacionadas al género, las hembras
presentan mayor tiempo de congelamiento
y mas chillidos en comparacién a los ma-
chos y mayor vulnerabilidad al farmaco;
generalmente se han encontrado efectos de
interaccién farmacoldgica en relacién al
sexo en diferentes estudios (Gilbert, Knas-
ko, Sabini, 1997; Fernandez-Teruel, Escori-
huela, Driscoll, Tobefia, y Batting, 1992;
Blanchard, Blanchard, De Padua, Veniegas,
Rodger, y Shepherd,1992)

En algunas observaciones se encontrd
que las hijas de las hembras pretratadas con
solucidn salina y criadas con la madre a
quien se le administro cocaina (30 mg/kg)
en la gestacion (CCA) presentaron mayor
consumo de agua en comparacion a las hijas
del grupo control criadas con sus madres
biolégicas, en las observaciones 1%, 2%, 6%,
7*y enel total, lo que podria estar sugiriendo
unos posibles efectos de las condiciones de
crianza (aunque débiles) sobre la emocio-
nalidad en las hembras.

El consumo de los machos, en los grupos

tratados fue igual o menor que el control,
esto se repite en todas las observaciones del
estudio. Si se relaciona la ingesta de agua
con la CE, se puede decir que los machos
presentan menor emocionalidad que las
hembras, reflejado en el consumo semejante
de agua entre los grupos de tratamiento.
Ademas, hay que tener en cuenta que en
los siete dias consecutivos, en que se evalua-
ba el consumo voluntario de agua y cocaina,
se esperaba mayor ansiedad en los machos,
porque en este tiempo se definian las jerar-
quias sociales. Por lo que se pensaria que
los machos estarfan en condiciones de
mayor estrés, sin embargo se encontro
menor ansiedad en este grupo, evaluada en
el menor consumo de agua.

En las hembras, el incremento en el
consumo de agua de los grupos experimen-
tales hace pensar en la influencia del
tratamiento prenatal con cocaina (30 mg/
kg), mostrando este género mayor vulne-
rabilidad al farmaco. También es posible
que existan efectos de subsensibilidad a la
cocaina causada por el tratamiento prena-
tal y se observe por la administracién oral
crénica (consumo voluntario de cocaina 30
mg/kg, durante siete dias) en la produccién
de ansiedad, manifestada en mayor consu-
mo de agua, aunque en el consumo de
cocaina oral, no se presentaron diferencias
entre los grupos de estudio, asi dosis
minimas de este farmaco, permiten que se
detecten diferencias importantes en la in-
gesta de agua.

En la segunda medicion de conducta
emocional (a las 7 semanas de edad) se
encontraron efectos diferenciales del trata-
miento prenatal vs. condiciones de crianza
entre las hembras y los machos, exhibiendo
las hembras mayor ansiedad en los dife-
rentes parametros del tablero de agujeros y
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el laberinto en cruz. Las hembras mas
ansiosas fueron las tratadas prenatalmente
con el farmaco y criadas con sus madres
biolégicas (CCB) porque presentaron
menor exploracién en los brazos abiertos
del laberinto en cruz, mayor permanencia
en los brazos cerrados y mayor autoaseo
(menor exploracién y mayor ansiedad). En
cambio los machos expuestos in Utero al
fdrmaco y criados con sus madres biol6gi-
cas (CCB) y los adoptados por las madres
tratadas con cocaina (CCA), fueron mas
exploradores en los indices del laberinto en
cruz, y presentaron menos autoaseo, por lo
que se deduce que fueron menos ansiosos,
En la focomocién central del tablero de
agujeros los machos adoptados (CNA y
CCA) fueron mas tranquilos y exploradores
en los espacios abiertos e iluminados que
los otros; los més ansiosos fueron los ex-
puestos prenatalmente a la cocaina criados
con sus madres bioldgicas (CCB) y el grupo
de hembras adoptado por las madres
tratadas con cocaina (CCA) presentd menor
exploracion, esta ansiedad estaria generada
por las condiciones de crianza; més que por
el pretratamiento, aunque es el tinico indice
que se encuentra alterado en las hembras
por las condiciones de crianza.

Se encontraron alteraciones a largo
plazo del tratamiento farmacolégico prena-
tal y la crianza en la C E, observadas en el
autoaseo, la permanencia en los brazos
abiertos y cerrados y la locomocién cen-
tral, estos efectos fueron mds evidentes en
las hembras, sobretodo en las expuestas
prenatalmente a la cocafna y criadas con su
madre (CCB), estas exploraban menos,
posiblemente debido a la existencia de efec-
tos de sensibilizacién a la cocaina. En los
machos, las condiciones de crianza fueron
mas fuertes que el tratamiento farma-

coldgico prenatal, aunque no se encontraron
efectos farmacoldgicos importantes en la
CM, por lo que habria que pensar en otros
fenémenos asociados a la CE de los ma-
chos diferentes de las condiciones de crian-
za, como por ejemplo el incremento en la
exploracion en el 4rea central y en los brazos
abiertos, por los machos adoptados, podria
sugerir una ansiolisis producida por el con-
sumo crénico de cocaina 30 mg/kg por via
oral, similar a otros estudios donde la cocai-
na administrada crénicamente produce efec-
tos ansioliticos,(Santacruz, 1999). El pro-
blema que se presenta en este caso, es que
no se sabe cual fue el consumo individual
de la cocaina, dado que se evalud la ingesta
por camada, por lo cual estas hipdtesis
explicativas necesitan ser comprobadas en
posteriores estudios.

En el tiempo de permanencia en brazos
cerrados, fueron mdas importantes los efec-
tos del pretratamiento farmacoldgico y
nuevamente se observan diferencias entre
las hembras y los machos. Las hembras
permanecen menor tiempo en general en los
brazos cerrados que los machos, pero el
grupo mas afectado fue el de las hembras
pretratadas con cocaina y criadas con su
madre bioldgica (mayor ansiedad); dado
que permanecieron més tiempo en los bra-
zos cerrados. En cuanto a los machos el
menor tiempo de permanencia en los brazos
cerrados se observa en los pretratados con
cocafna, con su madre biolégica y los adop-
tados por la madre tratada con cocaina, de
pronto son los grupos mds vulnerables a los
efectos ansioliticos de la cocaina oral, o
quiza existan leves efectos de sensibiliza-
cién a la cocaina. Este indice se ha corre-
lacionado positivamente con la ansiedad,
porque representa menor exploracion.

En el tiempo de exploracién en los brazos
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abiertos, las hembras permanecen menos
tiempo que los machos. Para garantizar una
exploracion adecuada a su habitat deben estar
los sujetos tranquilos, en las hembras el
grupo mas afectado fue el pretratado con
cocaina y criado con su madre biolégica, en
los machos este mismo grupo es el que
demuestra menor ansiedad exploratoria
porque gasta mas tiempo en la exploracion.

En cuanto a las comparaciones entre la
primera y la segunda evaluacion de la con-
ducta emocional, se encontré un decremen-
to significativo en el tiempo que permanen-
cia en los brazos cerrados todos los grupos
del estudio en la segunda observacidn, que
se puede interpretar como una reduccion en
los niveles de ansiedad, aunque estas dife-
rencias se observan basicamente en todos los
grupos de los machos a excepcion del con-
trol, las hembras de los grupos tratados no
muestran diferencias. Se podria pensar que
los efectos del tratamiento prenatal y las
condiciones de crianza favorecen los efectos
ansioliticos del consumo crénico de la
cocaina via oral, en los machos, en las
hembras los efectos son ansiogénicos, lo que
habla de una posible sensibilizacién a los
efectos de la cocaina relacionados al sexo.

En el presente estudio se encontrd que
el tratamiento prenatal y las condiciones de
crianza producen alteraciones en la con-
ducta emocional a largo plazo, sobre todo
en las hembras y de éstas, el grupo que ma-
yor ansiedad presenta es el del pretratamien-
to farmacolégico, mantenidas con su madre
bioldgica. Ademds el consumo prenatal
posiblemente produce sensibilizacién a los
efectos de la cocaina via oral, en los ma-
chos la cocaina produce ansiolisis y en las
hembras ansiogénesis.

Al encontrarse diferencias entre diversos
pardametros de la conducta emocional en la

segunda evaluacidn, se infiere que los efec-
tos tanto del tratamiento farmacoldgico pre-
natal como de las condiciones de crianza
(madre bioldgica o nodriza) se manifiestan
amds largo plazo y que pueden ser potencia-
dos por el uso de la cocaina oral, estos
efectos son diferenciales en las hembras y
los machos, lo que se ha encontrado en
todos los indices conductuales evaluados en
el presente estudio. Una vez mas se observa
como las circustancias ambientales prenata-
les como la exposicién a la cocaina in dtero
son criticas para el establecimiento de las
respuestas del adulto a las situaciones de
estrés.

La falta de efectos farmacoldgicos y de
crianza en la primera evaluacién de la
conducta emocional se podrian atribuir a los
efectos de la manipulacion posnatal, porque
al grupo tratado prenatalmente con cocaina,
desde épocas tempranas de nacimiento se
manipularon diariamente, al marcarse ante
la necesidad de distinguir los hijos biol6-
gicos de los adoptados, esta manipulacion
casual pudo ser el factor que contribuyd a
atenuar los efectos causados por el trata-
miento prenatal, sumado a la mayor fre-
cuencia de lamido materno que estos infan-
tes obtuvieron, Estos efectos de la manipu-
lacién posnatal y el incremento del lamido
de las madres a sus crias pueden atenuar
los efectos farmacoldgicos, esto se explo-
rard en un posterior estudio, dado que serfa
una alternativa de manejo para los infantes
lesionados por el consumo materno en
gestacion. En otros estudios se encontrd que
el manipuleo posnatal revierte algunos, pero
no todos los efectos causados por la droga
prenatal, asi las circunstancias ambientales
desde el periodo neonatal son criticos para
el establecimiento de las respuestas al estrés
y a las situaciones ambientales, en adultos:
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Los animales manipulados en perfodos
neonatales tempranos exhiben conductas
emocionales adecuadas y una suceptibilidad
reducida a la desesperanza aprendida
(Tejedor-Real, Costela, Gilbert-Rahola,
1997). Weinberg, Kim, Know y Yu (1995)
encontraron que el manipuleo temprano
eliminaba algunos pero no todos los efectos
de la exposicién al alcohol in dtero.

Los resultados encontrados en la con-
ducta de ingesta de agua, en los grupos de
tratamiento son similares a los arrojados por
los de la conducta emocional, lo que hace
pensar que la combinacién de estos modelos
permite una exploracién amplia y adecuada
de la conducta emocional.

El evaluar la conducta emocional desde
diferentes pardmetros es positivo porque se
puede obtener lo miximo de informacién
dado que se observan desde diferentes situa-
ciones que brindan informacién relevante
acerca de como el animal maneja su hébitat,
asi el uso de pardmetros de exploracién
como los que brinda el tablero de agujeros
y el laberinto en cruz, complementados con
la evaluacién de la ingesta voluntaria de
agua, permiten el andlisis de las habilidades
de manejo ambiental que tiene el sujeto y
que se relacionan directamente con la super-
vivencia. Otro aspecto positivo del presente
trabajo es la observacién en dos momentos
diferentes la conducta emocional, mediante
estas dos evaluaciones se pueden percibir
si los efectos se manifiestan o se mantienen
a largo plazo, ademds de la combinacion
con el consumo voluntario de cocaina per-
mite detectar efectos prenatales de sensi-
bilizacién a la cocaina y/o también la vulne-
rabilidad a la droga.

El presente estudio permite conocer
algunos factores relacionados con la admi-
nistracién prenatal y el posterior desen-

volvimiento conductual de los hijos, pero
también ha ayudado a generar hipétesis
explicativas de otras variables que pueden
estar influyendo en estos resultados y que
son los aspectos en los que se enfocaran las
siguientes investigaciones, como los efectos
de la manipulacién en la atenuacién de las
alteraciones producidas por el tratamiento
prenatal en la conducta emocional, y que
puede generar estrategias que guien el
tratamiento y/o la prevencién de futuros
trastornos conductuales causados por con-
ductas parentales.
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