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Resumo

O prurido, definido como “sensacdo desagradavel que leva ao desejo ou reflexo de
cocar” (lkoma et al., 2006, Binder et al., 2008), foi considerado um subtipo de dor por muito
tempo. Recentemente, foi visto que o receptor do peptideo liberador de gastrina (GRPR) tem
um papel crucial na deteccdo do prurido, o que sugere a possibilidade de que este receptor e,
0s neurbnios que o expressam, sejam apontados como uma via especifica para a transmissdo
da informacéo pruriceptiva (Davidson e Giesler, 2010).

A dermatite atopica € uma doenca inflamatdria crénica que acomete principalmente
pacientes pediatricos e, tem o prurido como principal sintoma. Ainda ndo existe um
tratamento satisfatorio para esta patologia, o que justifica a realizacdo do presente estudo.
Além disso, o envolvimento do GRPR ainda ndo estd totalmente esclarecido em modelos
cronicos de coceira. Desta forma, o presente trabalho teve por objetivo avaliar a participacédo
do GRPR nas respostas pruriceptivas observadas no modelo de dermatite atdpica induzida
pela oxazolona, através do tratamento com o antagonista seletivo e ndo-peptidico do GRPR, o
PD176252. Para o modelo de dermatite atopica (Tsukumo et al, 2011) foram utilizados 30
camundongos Swiss machos (25-30 g), divididos em trés grupos (Protocolo Aprovacgéo
CEUA: 13/00338). Dois grupos foram sensibilizados por uma aplicagdo topica de oxazolona
0,5% (10 pL/sitio) em intervalos de 2-3 dias, por 16 dias. O grupo controle negativo recebeu
solucéo salina 0,9%, por via topica, durante 16 dias, nos mesmo intervalos de aplicacdo. No
16° dia, um dos grupos tratados com oxazolona recebeu PD176252, por via intraperitoneal
(i.p.), na dose de 5 mg/kg. Os outros dois grupos receberam solucdo salina 0,9% (i.p.). Apos

30 min, os animais foram colocados individualmente em funis de vidro, diante de espelhos,
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para a realizacdo da contagem do numero de acessos a coceira, durante 60 min. Pelo menos
dois camundongos foram observados simultaneamente em cada sessdo de 1 hora. A analise
estatistica dos resultados foi realizada por meio de analise de variancia (ANOVA) de uma via,
seguida pelo teste de Tukey ou Dunnet, quando apropriado. Valores de P menores do que 0,05
foram considerados como indicativo de significancia. Os graficos foram confeccionados
utilizando o software GraphPad Prism® 5.0. Os resultados obtidos demonstram que no
modelo de dermatite atdpica induzido pela aplicagdo repetida de oxazolona, houve um
aumento significativo do nimero de acessos de coceira em rela¢do ao grupo controle negativo
(aplicacdo de salina). Ademais, os resultados indicam a possivel participacdo dos receptores
GRPR neste tipo de coceira, uma vez que a administracdo aguda do antagonista seletivo
destes receptores, 0 PD176252, foi capaz de inibir significativamente o comportamento de
cocar causado pela oxazolona. Outros experimentos estdo em andamento, a fim de avaliar os
efeitos deste antagonista sobre parametros inflamatorios relacionados com a dermatite atopica
induzida pela oxazolona, bem como, para avaliar o efeito da aplicacdo de PD176252, em

forma de creme, neste modelo experimental.
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