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Papel do antagonismo do receptor de CRF do tipo 1 no niicleo intersticial da estria
terminal de ratos machos apds derrota social intermitente

Mailton F Vasconcelos, phD; Dirson J Stein, phD; Matheus Gallas-Lopes; Luane J Landau;
Lucas Albrechet-Souza, phD; Klaus A Miczek, phD; Rosa M de Almeida, phD

O protocolo de estresse por derrota social consiste no confronto entre ratos machos (um
intruso e um residente agressivo), representando um potente estressor social em roedores
intrusos derrotados. A exposi¢do a breves episodios de derrota social causa prejuizos em
comportamentos sociais. Recentemente, demonstramos que o antagonismo da proteina ligante
do fator liberador de corticotrofina (CRFBP) no nticleo intersticial da estria terminal (NIET)
restaurou a interacao social em ratos estressados. Este achado implica a sinalizacdo de CRF
no NIET na adaptacdo ao estresse. Este estudo teve como objetivo observar o efeito da
modulagdo da atividade do receptor do tipo 1 do fator de liberacao de corticotrofina (CRFR1)
localizado no NIET sobre o estabelecimento de prejuizos no comportamento de ratos
submetidos ao estresse social. Os animais foram testados quanto a preferéncia por solucdo
adocicada, submetidos ao labirinto em cruz elevado (LCE) e ao teste de interagdo social. O
comportamento social foi testado apds a infusdo de drogas no NIET. O farmaco utilizado
neste estudo trata-se de um antagonista do CRFR1, CP376395 (CP), administrado em duas
doses: 50 ng/0,20 pL/lado e 500 ng/0,20 ul/lado. Solugdo salina foi utilizada como veiculo, e
administrada 0,20 pL/lado. Como resultados, foi observado que animais estressados (n=11)
nao diferiram em relacdo aos animais controle (n=11) no LCE e preferéncia por solugdo
adocicada. Porém, animais expostos a derrota social apresentaram comportamento social
prejudicado, representado por uma diminuicdo no tempo gasto na zona de interacdo do
aparato de teste. A microinjecdo intra-NIET do CRFRI1 (50 ng/0,20 pL/lado) restaurou
comportamentos sociais em animais estressados. Este efeito ndo foi especifico para este
grupo: a microinjecdo de CP (500 ng/0,20 pl/lado) induziu evitagdo social em ratos sem
historico de confrontos agonisticos. Tais achados implicam a sinalizagdo de CRFR1 no NIET
na modulagdo de comportamentos sociais de ratos diante da possibilidade de interacdo com
um animal ndo familiar.



