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RESUMEN

La rata hembra presenta un estro pos-parto fértil; durante el cual, es capaz de percibir
a un macho intruso, en la caja materna, como un estimulo atractivo y aversivo al
mismo tiempo, expresando de forma simultdnea comportamiento sexual y agresion
maternal hacia el mismo. El comportamiento de la hembra hacia el macho indica que
ambas motivaciones estan co-activadas, sin embargo se desconoce si la expresion
integrada de estas implica una regulacién conjunta o independiente de las mismas.
Por lo que un aumento de la motivacion maternal podria afectar la expresién de la
agresion maternal dependiente o independiente del comportamiento sexual durante el
estro pos-parto. Con este fin, se utilizaron dos grupos de hembras primiparas en estro
pos-parto: madres a las cuales se les retiraron las crias de la caja por un periodo de
10 min y se re-introdujeron simultdneamente a un macho sexualmente activo y madres
a las cuales no se les manipulé la camada previo a la introducciéon del macho. Las
hembras maternalmente estimuladas exhibieron respuestas sexuales, agresivas y
maternales en un patrén comportamental entremezclado, expresando solicitud sexual
y agresiéon maternal antes de concluir el acarreo de todas sus crias al nido. La
estimulacion del comportamiento maternal provocé también un aumento del ndmero
de respuestas ofensivas hacia el macho, en comparacién con el grupo control, que se
reflejo, a su vez, en un incremento del tiempo de sumisién del mismo. Este incremento
de la agresibn de las hembras maternalmente estimuladas, no afecté su
comportamiento sexual, que no difiri6 del grupo no estimulado. Estos resultados
muestran que durante el estro pos-parto: a) existe independencia en la regulacion de
las motivaciones sexual y maternal agresiva, a pesar de su co-activaciéon y b) las
hembras tienen la potencialidad de expresar multiples motivaciones hacia las crias y el

macho.



INTRODUCCION

...A LA MOTIVACION

Los vinculos afiliativos, entre padres e hijos o entre los miembros de una pareja,
provocan cambios drasticos en la conducta y afectividad de los individuos que los
establecen. Estos vinculos involucran procesos multisensoriales, visuales, olfativos,
tactiles, auditivos, y complejas respuestas motoras, de busqueda y proximidad, de

cuidado y defensa (Ferreira et al., 2007).

Quiza la caracteristica mas importante de los vinculos afiliativos es su dependencia de
la motivacién, entendida como el conjunto de procesos que permiten a un organismo
regular la disponibilidad, probabilidad o proximidad de un estimulo. Esta definicién
comprende tanto los estimulos internos como externos (Salamone, 1996) y se
compone de aspectos direccionales (el animal se dirige hacia un estimulo o se aleja
del mismo) y activacionales (el animal invierte energia y tiempo en un determinado
estimulo). Estos procesos motivacionales cumplen tres funciones: una activadora, que
aumenta el estado de alerta general y da energia al individuo para la accién; una
funcion directiva, que guia la conducta del individuo hacia una meta especifica y una
organizadora, que permite combinar cada uno de los componentes de la conducta
para formar una secuencia coherente, orientada a alcanzar una meta o evitar una

situacién no deseada (Salamone & Correa, 2002).

...AL COMPORTAMIENTO MATERNAL

El vinculo materno-filial que se establece entre una madre y sus crias se manifiesta
mediante una serie de conductas de cuidado y se denomina comportamiento maternal
(Figura 1). En la rata, las crias que antes del parto despiertan reacciones de rechazo,
se vuelven muy atractivas para las madres luego del mismo. La transicién del rechazo
a la atraccion de las crias es lo que habilta a las hembras a comportarse
maternalmente, promoviendo comportamientos de busqueda y aproximacion de las
crias (Rosenblatt, 1967). Este cambio dréstico en la respuesta hacia las crias por parte
de las madres, implica un cambio del valor afectivo de las mismas (Kinsley & Bridges
1990; Rosenblatt 1967, 1975), asi como el desarrollo de una motivacion selectiva para

interactuar con ellas (Pereira & Ferreira, 2006).



Figura 1 Comportamiento
maternal. Hembra en postura de
amamantamiento  (izquierda) y

acarreando a una cria (derecha).

El comportamiento maternal es altamente motivado y las crias adquieren un fuerte
valor de incentivo. Asi, las madres prefieren un lugar previamente asociado con crias
que un ambiente neutro (Fleming et al., 1994) y aprenden a apretar una palanca para
obtener acceso a ellas (Lee et al., 2000). La motivacién maternal es ademas modulada
por el perfil hormonal y por la experiencia maternal previa (Orpen & Fleming, 1987;
Pereira & Ferreira, 2006)

...A LOS CAMBIOS AFECTIVOS: AGRESION MATERNAL

Las ratas hembras lactantes no solo desarrollan comportamiento maternal hacia las
crias, sino que disminuyen sus niveles de ansiedad en pruebas de conflictos (Ferreira
el al., 1989), en el laberinto elevado en forma de cruz (Pereira et al, 2006) y en el
campo abierto (Fleming & Luebke, 1981). A su vez, exhiben menos temor hacia
estimulos auditivos repentinos (Ferreira et al., 2002; Hard & Hansen., 1985) y
muestran agresion hacia un intruso en la caja materna (Erskine et al., 1978, 1980).
Estos cambios afectivos en las ratas lactantes, son modulados por las crias y el perfil
hormonal propio del peri parto y la lactancia (Ferreira et al, 2002; Pereira & Ferreira,
2006), y contribuyen junto con el comportamiento maternal, a la defensa y proteccion

de las crias.

Uno de los cambios afectivos mas notorios es la agresion de las madres hacia
individuos intrusos en la caja materna durante la lactancia, denominada agresion
maternal (Figura 2). Esta esta intimamente ligada al desarrollo del comportamiento
maternal, y es dependiente de la presencia de las crias y del nido (Ferreira & Hansen,
1986; Mayer et al, 1987). Asi, los estimulos olfativos y tactiles de las crias y del macho
intruso (Ferreira & Hansen, 1986; Ferreira et al., 1987; Kolunie & Stern 1990) son

determinantes para el despliegue de la agresion maternal.



Figura 2 Agresion maternal. Hembra

* 1 mordiendo a un macho intruso en la caja

materna.

La agresion maternal no so6lo acompafia el curso temporal de las respuestas
maternales (Mayer et al., 1987, Mayer & Rosemblatt, 1984), sino que es dependiente
de la motivacion maternal. En este sentido, hembras ovariectomizadas sensibilizadas,
gue desarrollan comportamiento maternal por exposicion continua a crias neonatas,
exhiben agresién maternal frente a un macho intruso en el nido, aunque la misma es
deficiente en comparacion a la presentada por las hembras lactantes (Ferreira et al.,
2002). Sin embargo, la presencia de crias demandantes, que poseen un valor de
incentivo mayor que las crias no-demandantes, mejora la calidad de la agresion

maternal de las ratas sensibilizadas (Pereira, 2005).

...AL COMPORTAMIENTO SEXUAL

El comportamiento sexual, que involucra la busqueda y proximidad de una pareja
sexual puede dividirse en comportamientos proceptivos y receptivos. La proceptividad
de las hembras incluye una amplia gama de comportamientos de solicitud especie-
especificos que atraen y faciltan la monta del macho (Erskine, 1989). Los
comportamientos de solicitud sexual son motivados (Agmo, 1999) y altamente
variables dependiendo de las condiciones de la prueba (Paredes & Vazquez, 1999).
Cuando la interaccién sexual se observa en un area pequefia y abierta, como ocurre
en condiciones de laboratorio tradicionales, los comportamientos proceptivos mas
comunes exhibidos por la hembra son saltos, corridas rapidas y movimiento de orejas
(Erskine, 1989). Otro componente importante de la conducta sexual femenina, que
permite a la hembra controlar el ritmo de estimulacién coital recibida, es el
acercamiento y alejamiento del macho, el cual es mas comunmente observado cuando
hembras sexualmente receptivas interactian en ambientes semi-naturales, complejos

y de mayor tamafio (McClintock & Anisko, 1982).

Por otra parte, en la mayoria de los roedores, la postura de lordosis es utilizada como
indice de receptividad sexual de las hembras y se asocia a los aspectos

consumatorios del comportamiento sexual (Erskine, 1989). Asi, la lordosis es una



respuesta refleja que ocurre en respuesta a la monta del macho y se caracteriza por
el arqueo del dorso y la exposicion de la region vaginal al mismo (Figura 3).

Figura 3 Comportamiento sexual. Hembra
sexualmente activa exhibiendo una postura de
lordosis en respuesta a la monta del macho.

El comportamiento sexual, al igual que el maternal es altamente motivado para las
hembras (Pfaus et al.,, 2001). Sin embargo, la cOpula para éstas tiene tanto
componentes apetitivos, como aversivos, dependiendo de las condiciones en las
cuales se desarrolle (Paredes & Vazquez, 1999). Asi, las hembras aprenden a apretar
una palanca para tener acceso a un macho sexualmente activo, aunque la latencia
para apretarla depende la intensidad de la estimulaciéon sexual que reciben; siendo
menor después de una monta que de una intromisién y después de una intromision
gque de una eyaculacion (Bermant & Westbrook, 1966). En este sentido, las hembras
sexualmente activas muestran conductas de rechazo del macho, que aumentan
conforme se incrementa la duracion de la interaccién sexual (Bermant & Westbrook,
1966). Sin embargo, en condiciones de cépula controlada, cuando la hembra puede
controlar la cantidad y frecuencia de montas/intromisiones que recibe, ésta se vuelve
reforzadora en prueba de condicionamiento de preferencia al lugar (CPL), a diferencia
de la coépula en condiciones no controladas por la hembra donde no se produce
preferencia en CPL (Paredes & Alonso, 1997).

...A LA CO-EXPRESION DE LA MOTIVACION MATERNAL Y SEXUAL

La rata presenta un estro pos-parto fértil, generalmente en la noche del parto. Durante
este breve periodo, las hembras exhiben comportamientos de solicitud sexual y
lordosis frente a un macho y actividades de cuidado de las crias (Agrati et al., 2008,
Gilbert et al., 1980; 1984; Figura 4), indicando que tanto el macho como las crias
adquieren simultaneamente valor de incentivo. A pesar de la potencialidad del estro
pos-parto como modelo para explorar la co-existencia de multiples motivaciones, este

periodo ha sido escasamente estudiado.



En nuestro laboratorio demostramos que el valor de incentivo relativo del macho y de
las crias para madres sexualmente activas varia de acuerdo al estadio y la experiencia
reproductiva previa. Asi, mientras que hembras ciclantes sensibilizadas en estro
invariablemente prefieren al macho, las madres en estro pos-parto ignoran al macho y
tienden a exhibir preferencia por las crias, la cual aumenta con una experiencia
reproductiva previa (Agrati, 2009; Agrati et al.,, 2008). Independientemente de la
preferencia por el macho o las crias, la ejecucion de los comportamientos sexual y
maternal de estas hembras en presencia de uno solo de los estimulos no difiere,
indicando que el valor de incentivo de un estimulo afecta el del otro sélo cuando

ambos estan presentes (Agrati, 2009).

Curiosamente, el valor afectivo de un macho adulto para una hembra cambia a lo largo
de su ciclo reproductivo, de atractivo en el proestro tardio, incitando en la hembra
solicitud sexual (Agmo, 1999), a aversivo durante la lactancia, provocando respuestas
de agresion por parte de la misma (Mayer et al, 1987). El comportamiento sexual y la
agresibn maternal pueden considerarse como comportamientos antagonicos
fuertemente motivados (Ferris et al., 2008; Lee et al., 2000; Pfaus et al., 2001), que
comparten circuitos neuronales de control comun (Newman, 1999). Ha sido propuesto
que la expresién Optima de un comportamiento motivado requiere la inhibicién de
motivaciones competitivas (Numan, 2006; Numan & Insel, 2003). Sin embargo, en
nuestro laboratorio se determiné que durante el estro pos-parto las hembras exhiben
respuestas sexuales, tanto de solicitud como de lordosis, y ataques hacia un macho

intruso en la caja materna, en un patron conductual entremezclado (Agrati, 2009).

Figura 4 Co-expresion de los
comportamientos sexual y maternal
durante el estro posparto. Hembra en
postura de lordosis ante la monta del
macho, mientras sostiene a una cria en

su boca.

La potencialidad de las hembras en estro pos-parto de expresar simultaneamente las
motivaciones sexual y agresivo-maternal hacia un macho intruso, indica la co-
activacion de ambas motivaciones sin inhibicion mutua; sin embargo se desconoce si

esta expresion integrada de ambas motivaciones estd controlada por procesos



neurales dependientes o independientes de las mismas. En este sentido, Cacioppo y
colaboradores (1999), refiriéendose a las emociones, proponen que el proceso
evaluativo que subyace al comportamiento, denominando asi a las operaciones por las
cuales los individuos discriminan estimulos peligrosos de aquellos que son atractivos,
implica vias de procesamiento distintas, caracterizadas como positivas y negativas.
Estas vias podrian activarse de manera dependiente o independiente de acuerdo al
estimulo y las circunstancias, pudiendo un estimulo activar solo la via positiva, solo la
negativa o ambas vias. En esta dltima situacion, un aumento de la positividad puede,
por ejemplo, implicar una disminucion de la negatividad, o alternativamente, modificar
la intensidad de la activacién de la via positiva puede no afectar el grado de activacién
de la via negativa (Cacioppo et al., 1999). En este sentido, la co-expresion de solicitud
sexual y agresion maternal durante el estro pos-parto, llevé a que me preguntara si
modificar una de estas motivaciones afectaria o no la expresién de ambas. Asi, un
incremento de la motivacibn maternal podria aumentar la expresion de
comportamientos ofensivos hacia el macho, sin necesariamente cambiar las
respuestas sexuales hacia el mismo. A su vez, un aumento de la motivacion maternal
podria provocar la expresion conjunta de respuestas maternales hacia las crias y
sexual/agresivas hacia el macho.

HIPOTESIS

El aumento de la motivacibn maternal durante el estro pos-parto provoca un
incremento de la agresion maternal hacia un macho intruso, sin afectar la solicitud
sexual de las hembras hacia el mismo y la expresion simultdnea de comportamiento

maternal hacia las crias y sexual /agresivo hacia el macho.

OBJETIVO

Determinar el efecto del incremento de la motivacién maternal, en la expresion del
comportamiento maternal hacia las crias y del comportamiento sexual y la agresion

maternal hacia un macho intruso de hembras en estro pos-parto.



MATERALES Y METODOS

Animales

Se utilizaron ratas hembras y machos de la cepa Wistar (Rattus norvegicus) de 3-5
meses de edad. Las ratas se alojaron en un cuarto con un ciclo de luz-oscuridad
invertido 12/12 h y temperatura controlada (21+1 °C), con acceso libre a agua y
comida, en el Laboratorio de Experimentacion Animal (LEA) de la Facultad de

Ciencias.

Las hembras a prefiar se alojaron con machos en la noche del proestro tardio y el dia
de la cépula se consider6 como dia 1 de gestacion. El dia 21 de gestacion las ratas
fueron alojadas de forma individual y a partir el dia 23 se verificG la presencia de crias
cada una hora. Una hora después de finalizado el parto, las camadas se igualaron a 8
crias (4 hembras y 4 machos) y once horas luego del inicio del mismo, las madres
fueron trasladadas al cuarto experimental para un periodo de habituacién de media
hora previo al comienzo de la prueba. Todas las pruebas se realizaron 12 hs posparto
para asegurar su maxima actividad sexual (Connor & Davis, 1980; observaciones
propias). EI Comité de Etica de la Facultad de Ciencias aprobd los protocolos

realizados en este trabajo (nUmero de protocolo CHEA 03-02-09).

Los machos que se utilizaron como estimulo sexual fueron entrenados con hembras
ovariectomizadas a las cuales se les provocé el estro comportamental mediante
tratamiento hormonal (benzoato de estradiol 8.0 ug/rata —24h y progesterona 2.0
mg/rata —5h, sc). Los machos seleccionados, fueron aquellos que presentaron
latencias de eyaculacibn menores a 15 min por lo menos en las ultimas cuatro
sesiones de entrenamiento y no fueron utilizados por al menos cuatro dias luego del

altimo entrenamiento (Phillips-Farfan & Fernandez-Guasti, 2007).

Prueba de macho intruso

Consiste en introducir un macho adulto sexualmente activo en la caja materna en la
esquina opuesta al nido de la hembra y registrar durante 20 min las respuestas
maternales, sexuales y agresivas de las hembras, asi como las respuestas sexuales y

de sumision de los machos, como se detalla a continuacion:



comportamiento maternal (Pereira & Ferreira, 2006): frecuencia de acarreos, re-
arreglos (reacomodo de las crias a corta distancia), lamidos de las crias (corporal y
anogenital) y construccion de nido, asi como el tiempo de permanencia en el nido y la
presencia/ausencia de amamantamiento. A su vez, en el grupo de estimulacion
maternal (vide infra) se registro la latencia al acarreo de la primera cria y a la reunion

de toda la camada en el nido.

comportamiento sexual (Fernandez-Guasti, et al., 1986; Pfaus et al., 1999; McClintock
& Anisko, 1982): frecuencia de los comportamientos proceptivos de “hops & darts”
(saltos cortos y rapidos ejecutados frente al macho) y solicitudes (la hembra enfrenta
al macho y luego gira y se aleja corriendo en sentido contrario, incitando al macho a
seguirla, generalmente terminando en un hop & dart) y de las respuestas receptivas
de lordosis de las hembras, asi como la latencia al primer comportamiento proceptivo y
a la primera lordosis. A su vez, se registra la frecuencia de montas e intromisiones
hasta la eyaculacién y la latencia a la primera monta/intromisién y a la eyaculacion de

los machos.

agresion maternal (Ferreira et al., 2002; Mayer et al., 1990): frecuencia de posturas de
ataque (la hembra enfrenta inmévil al intruso, a veces vocalizando, con la cabeza
cerca y orientada hacia el mismo), lances (se lanza brusca y rapidamente hacia el
oponente pero no lo toca), ataques (se lanza repentinamente hacia el intruso,
usualmente con la boca abierta, con contacto corporal), mordidas cuerpo/cabeza
(generalmente seguidas por un movimiento rapido y repentino del intruso y
vocalizacion audible del mismo), posturas laterales (se aproxima al intruso de costado
usualmente empujandolo con la cadera) y patadas (en direccion del intruso con los
miembros posteriores, frecuentemente asociadas a la postura lateral) realizadas por
las hembras. Adicionalmente, determinamos la frecuencia y la duracién total de las
posturas de sumision de los intrusos (apoyado sobre los miembros posteriores, con los
miembros delanteros elevados), asi como la latencia a la primera respuesta agresiva

de la madre y la primera postura de sumision del macho.

Para explorar la posible superposicion y la relacion temporal en la expresion de los
comportamientos maternal, sexual y agresivo, cuantificamos en primer lugar la
frecuencia de comportamientos simultaneos (ej. acarreo y ataque, acarreo y

proceptiva/lordosis). A su vez, determinamos el ndmero de transiciones



comportamentales, en menos de 5 segundos, entre los componentes motivacionales,
iniciados por la hembra de los tres comportamientos (sexual: proceptivas y solicitudes;
agresion: postura de ataque, ataque, lance, mordida, patada y postura lateral; y

maternal: acarreo, lamido, re-arreglo y construccion de nido).

Las pruebas fueron registradas en video grabaciones y secuenciadas posteriormente

utilizando el programa JWatcher (Blumstein & Daniel, 2007).

Protocolo experimental

Con el fin de determinar el efecto de un aumento de la motivacion maternal en el
comportamiento hacia las crias y hacia un macho intruso de hembras en estro pos-
parto, analizamos el comportamiento de dos grupos de hembras primiparas en estro

pos-parto en la prueba de macho intruso:

a. Estimulacion Maternal, EM (n= 10). Madres a las cuales se les retiran las
crias de la caja por un periodo de 10 min y se re-introducen dispersas en la esquina
enfrentada al nido, simultdneamente a la introduccién de un macho sexualmente activo
en la esquina diagonal opuesta. Se utilizd una separacion madre-crias de 10 min para
aumentar la motivacion maternal sobre la base de que esta manipulacién promueve la
expresion de los componentes motivacionales activos del comportamiento maternal
(Pereira & Ferreira, 2006; Stern & Keer, 1999).

b. Control (n=9). Madres a las cuales no se les manipula la camada previo a la
introduccion del macho sexualmente en la esquina opuesta al nido. Diez minutos
antes del comienzo de la prueba, se levanta y baja la tapa de la caja de prueba, con el
fin de provocar la una perturbacion similar a la que ocurre en el grupo EM al quitar las
crias. Se utiliza este grupo control, con el objetivo de promover la co-expresion del
sexual-agresivo (Agrati, 2009), sin promover la expresion de los componentes activos

del comportamiento maternal.

Andlisis estadistico

Los datos son expresados como medianas (rango semi-intercuartiles, RSIQ) y se
analizaron mediante pruebas no-paramétricas (Siegel & Castellan, 1988). El nivel de

significancia escogido para las comparaciones estadisticas fue p<0.05.



RESULTADOS

Comportamiento de la hembra

La estimulacion del comportamiento maternal, no afectdé la co-expresion del
comportamiento sexual y la agresion maternal en las hembras. Ademés, las
actividades de cuidado directo de las crias se co-expresaron con las respuestas

sexuales y agresivas hacia el macho (Figura 5).

Postura de ataque AAgresion  § Eyaculacion
Proceptiva y solicitud A Lordosis
® Maternal Reunién de la camada en
el nido
@ ® l l
GEdOo © 00 ©o [ J (_J Qo o O
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0] 200 400 600 800 1000 1200

tiempo (segundos)

Figura 5 Co-expresion de los comportamientos maternal (azul), agresivo (verde), y sexual
(violeta) a lo largo de la prueba (1200 segundos) de una hembra representativa de madres en
estro pos-parto enfrentadas a un macho intruso en la caja materna, luego de estimular el
comportamiento maternal. Con la flecha se indica la eyaculacién y con la barra horizontal el

tiempo que demora la hembra en reunir todas sus crias en el nido.

Asi, las hembras estimuladas maternalmente comienzan la expresion de despliegues
sexuales y agresivos hacia el macho, antes de culminar el acarreo de todas sus crias
al nido (Tablal; latencia reunién de la camada en nido vs conducta proceptiva T=8,0
p<0.05; y vs. agresion T=0,0 p<0,05) y estas latencias no difirieron de las exhibidas

por el grupo control (Tabla 1; proceptivas: U=39,0 p=NS y agresivas: U=40,0 p=NS).
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Tabla 1 Latencia a la expresién de los comportamientos maternal, sexual y agresivo y de
hembras y del comportamiento sexual y la sumision de los machos

? d

reunion de la
latencias (seg) camada

estimulacion maternal  147,3 (68,2) 64,2 (33,1) 409,1(252,8)t 176,8(71,0) 4340 (39,0) 124,1(339)
control 234,2 (100,8) 54,6 (35,2) ---ceeceeece- 2094 (129,2) 7544 (117,9) 92,0 (123,0)

proceptiva  agresion monta eyaculacién  sumision

Datos expresados en segundos como medianas (RSIQ); 1p<0,05 vs proceptiva y agresién; prueba

pareada de Wilcoxon.

Por otra parte, las hembras EM, incrementaron las respuestas ofensivas hacia el
macho intruso en comparacién con el grupo control (suma de componentes agresivos:
EM vs control: 25,5 (5,3) vs 18,0 (5,0); U=15,0 p<0,05). En particular, las hembras EM
exhibieron un marcado aumento de los componentes ofensivos de la agresion:

posturas laterales en relacién al control (Figura 6; U= 18,5; P<0,05).

A 35 B 300+ .
*
30 -+ H control [ 250 -
25 4 M estimulacién maternal —
3 S 200 -
= b
S 20 =
§ S 150 -
r 1 8
S 100
10 o
5 50 -
0 0 -

abalanzarse  ataque postura mordida sumade posturade
lateral agresion sumision

Figura 6 Frecuencia de conductas agresivas (lances, ataque, postura lateral, mordida) realizadas
por las hembras (panel A) y duracién de la postura de sumisién de los machos (panel B) durante
la prueba sin (barras gris oscuro) y con (barras gris claro) estimulacion maternal. Datos
expresados como medianas (RSIQ). *p<0,05, Prueba U de Mann Whitney

Este claro aumento en la agresién maternal, no interfirié sin embargo con la motivacion
sexual ya que no se vieron afectadas ni las solicitudes sexuales ante los machos (EM
vs control: 2,5 (1,4) vs 10,0 (2,0), U=22,0, p=NS), ni las conductas proceptivas (Figura
7A; proceptivas EM vs control U=37,0 p=NS) de las hembras con estimulacion

maternal en comparacion a las no estimuladas.
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Figura 7 Frecuencia de conductas proceptivas realizadas por las hembras en estro pos-parto
(panel A) y montas e intromisiones hasta eyacular de los machos (panel B) durante la prueba
sin (barras gris oscuro) y con estimulacion maternal (barras gris claro). El inserto muestra el
cociente de lordosis para ambos grupos de hembras. Datos expresados como medianas
(RSIQ). p=NS en todas las comparaciones, Prueba U de Mann Whitney.

Acompafiando el aumento de la agresion maternal, las transiciones entre
componentes agresivos se vieron significativamente incrementadas en el grupo EM
con respecto al control (U=16,0, P<0,05), sin modificar las transiciones dentro de las
respuestas sexuales y maternales o entre los tres comportamientos (Tabla 2). En
ambos grupos, las transiciones menos frecuentes fueron las maternal-sexuales,
sugiriendo una menor relacion temporal en la expresion de ambos comportamientos.
Por otra parte, no se observd superposicion u ocurrencia simultanea de

comportamientos diferentes.

Tabla 2 Transiciones comportamentales entre componentes agresivos, sexuales y maternales

ala sl/s m/m sal/as sm/ms mal/am
estimulacion maternal 14,5 (6,4)"t 4,0 (0,9)tF 3,5(3,9)tF 50(25)tt 0,0(0,0)f 20 (25)tt
control 5045t 604,01t 3025t 40(20tf 00,0 10(251

Abreviaciones: a=agresion; s=sexual; m=maternal. Datos expresados como medianas (RSIQ).
*p<0.05 vs grupo control prueba U de Mann Whitney y T p<0.05 vs sm/ms y $p<0.05 vs a/a,

prueba pareada de Wilcoxon
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En cuanto a la conducta maternal, las hembras maternalmente estimuladas acarrearon
a las crias, completando la reunion de toda la camada en el nido (Tabla 1). A pesar de
este aumento de la conducta de acarreo, no se encontraron diferencias en otras
actividades de cuidado activo de las crias entre las madres EM y el grupo control
(Figura 8), ni en el tiempo de permanencia en el nido (EM vs control: 351,7 (198,0) vs
399,3 (184,2), U=39,0, p=NS). No se observd amamantamiento en ninguno de los

grupos.
14 -
® control
12 +
10 4 & estimulacién ' . .
maternal Figura 8 Frecuencia de, lamidos y re-
'g 8 - arreglos realizados por las madres en las
% . cuales no se promovié el comportamiento
C maternal (barra gris oscuro) y madres
4 - maternalmente estimuladas (barras gris
- claro). Datos expresados como medianas
(RSIQ).
0 -
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Comportamiento del macho

El macho desplegé comportamientos sexuales y de sumision, en respuesta a las
solicitudes sexuales y agresion de las hembras, respectivamente. Como respuesta al
incremento de la agresién por parte de las hembras en las cuales la motivacién
maternal se vio incrementada, los machos exhibieron un tiempo significativamente
mayor en postura de sumision en relacién a los machos del grupo control (Figura 6B,
U=18,0 p<0,05).

Por otra parte, ni el nimero de machos que eyacularon (eyaculadores/no eyaculadores
del grupo control 7/9 vs EM 7/10, p=NS prueba exacta de Fisher), ni el nimero de
montas e intromisiones necesarias para alcanzar la eyaculacion (montas e
intromisiones hasta eyacular EM: 14,0 (7,5) vs control: 19,0 (5,3), U=18,0 p=NS)
difirieron entre ambos grupos. De igual forma, tampoco difirieron las latencias de

monta y eyaculacion entre los machos enfrentados a hembras EM y control (Tabla 1).
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DISCUSION

El presente trabajo muestra que las hembras en el contexto del estro pos-parto son
capaces de co-expresar, en un patron entremezclado, respuestas comportamentales
fuertemente motivadas hacia diferentes individuos, como el macho y las crias. Asi, las
hembras cortejaron y atacaron al macho antes de reunir toda la camada en el nido,
alternando los comportamientos motivados dirigidos a las crias, principalmente el
acarreo, con los comportamientos sexuales y agresivos dirigidos hacia el macho.
Estos resultados contrastan con los de Gilbert y colaboradores (1980), que han
documentado que el tiempo que la madre permanece en el nido con las crias
disminuye durante la serie copulatoria y que los cuidados maternos ocurren
exclusivamente durante los intervalos pos-eyaculatorios; sugiriendo que la serie
eyaculatoria funciona como una unidad comportamental con respecto al despliegue del
comportamiento maternal. A su vez, en experimentos posteriores (1984), los autores
reportan que la serie eyaculatoria no se ve afectada luego de estimular el
comportamiento maternal por destruccion del nido, concluyendo que durante el estro
posparto los comportamientos maternal y sexual no pueden ser expresados
simultdneamente. Es posible que el arribo a estas conclusiones, que difieren de las
obtenidas en nuestro laboratorio, se deba a las diferencias en las condiciones en las
cuales se desarrollaron ambos experimentos. Asi, Gilbert y colaboradores trabajaron
en ambientes amplios y complejos (campo abierto con pasajes), donde la hembra se
trasladaba lejos del nido para tener contacto con el macho y durante este alejamiento
se desarrollaban las series de cOpulas previas a la eyaculacion, sin agresion maternal.
Por otra parte, en este trabajo la interaccion ocurre dentro de la caja materna, en
donde la hembra se ve enfrentada a las crias y al macho en la cercania del nido. Bajo
estas condiciones ambientales que permiten el acceso igualitario a ambos estimulos,
la hembra alterna entre comportamientos. En este sentido, el comportamiento de la
hembra en estro pos-parto hacia el macho y las crias en la caja materna nos permite
apreciar al comportamiento de la hembra como plastico y no conformado por unidades
comportamentales que deben de ser completadas para poder iniciar otra (Afonso et al,
2007). Resulta interesante, cdmo la hembra estando bajo un mismo perfil hormonal y
frente a los mismos estimulos, se comporta diferente segun el contexto ambiental en el
que se encuentre. Asi, durante el estro pos-parto, tiene la potencialidad de cortejar,
copular y atacar al macho y cuidar de las crias cuando estas estan presentes

(presentes resultados); corteja y copula con el macho sin atacarlo cuando esta lejos



del nido (Gilbert et al, 1980; 1984); o ignora al macho e incluso elige a las crias en una

prueba de preferencia (Agrati et al, 2008; Agrati, 2009).

La estimulacién del comportamiento maternal provoca un aumento de las respuestas
ofensivas de las madres hacia los intrusos como lo son las posturas laterales (Lucion
& Almeida, 1996), tanto en su frecuencia como en las transiciones rapidas entre las
mismas, sin afectar la expresiéon de la mayoria de los componentes activos del
comportamiento maternal, indicando que el aumento de la motivacion maternal se
refleja principalmente en un incremento de la agresion maternal. En este contexto, en
el que se introduce un macho en la caja materna, el aumento de la agresion podria
deberse, a su vez, al estrés causado por la introduccion del intruso simultineamente a
las crias. Sin embargo ante la introduccion del macho, la hembra no permanece
inmaovil en el nido, sino que sale dirigiéndose hacia el macho y atacandolo. Por otra
parte, el componente agresivo que aumenta es la postura lateral, clasicamente
descrita como un componente caracteristico ofensivo de la agresion maternal (Lucion
& Almeida, 1996). En este sentido, la agresion maternal ha sido caracterizada como un
tipo de agresion exhibida por las madres, que comprende tanto componentes
ofensivos como defensivos (Lucion & Almeida, 1996). En esta situacion, se podria
interpretar también, que la agresion exhibida puede deberse a una defensa frente a la
monta del macho; sin embargo la hembra lo ataca antes de que el macho la busque
sexualmente y estos ataques ocurren antes o después de las solicitudes sexuales de
la hembra, asi como de las montas. La fuerte dependencia de la agresion maternal
con la presencia de las crias (Mayer & Rosemblatt, 1987), sumado a las
caracteristicas antes descritas del tipo de agresion observada, me da indicios de que

la agresion observada es principalmente maternal.

De acuerdo con mi resultado, Pereira (2006) propuso que existe una fuerte
participacion de la motivacion maternal en la expresion de la agresion de las madres
ante machos intrusos. En este trabajo se demuestra que hembras virgenes
ovariectomizadas, sin tratamiento hormonal, expuestas continuamente a crias
(procedimiento llamado sensibilizacién), presentan déficits en la agresion maternal
respecto a la exhibida por las hembras lactantes. De igual forma, hembras lactantes
tratadas con haloperidol, (antagonista del sistema dopaminérgico, implicado en
procesos motivacionales y que inhibe los componentes activos del comportamiento
maternal, Stern & Keer, 1999) también exhiben baja agresiéon en relacién a madres

tratadas con solucion salina. De forma interesante, ambos tipos de madres aumentan



su agresion maternal a niveles similares a hembras lactantes control en presencia de
crias demandantes (Pereira, 2006). Estas crias, que permanecen separadas de sus
madres por 12 hs, poseen un valor de incentivo maternal mayor que las crias no-
demandantes (Pereira & Ferreira, 2006). Esta reversion del déficit en la agresiéon hacia
un macho intruso por la presencia de crias demandantes, en conjunto con mis
resultados, indican que la agresion maternal depende fuertemente de la motivacién

maternal, siendo modulada por la misma.

Por otra parte, en contraste con el aumento de la agresiéon ofensiva hacia el macho
intruso, la estimulacién maternal no alteré la intensidad de las respuestas sexuales
hacia el mismo, indicando que la motivacion sexual no se ve afectada por el aumento
de la motivacién maternal. Este resultado sugiere que durante el estro pos-parto, a
pesar de estar co-activadas, las motivaciones sexual y agresiva-maternal poseen

regulacién independiente.

El valor sexual-agresivo que posee el macho para la hembra, incentivando en ella la
expresion de comportamientos considerados antagonicos, como los son la solicitud
sexual y la agresiébn maternal, expone la naturaleza compleja y dindmica de la
regulacion de estas motivaciones. En este sentido, dos vias neurobiol6gicas han sido
implicadas en el procesamiento de las emociones y motivaciones, una positiva y otra
negativa (Cacioppo et al, 1999; Norris et al, 2010). Aunque se postula que la principal
funcion del sistema afectivo es discriminar los estimulos “malos” de los “buenos” o los
“apetitivos” de los “aversivos”, este sistema no tiene necesariamente una configuracion
bipolar, es decir, un aumento de la negatividad de un estimulo no implica una
disminucién de su positividad y viceversa (Norris et al, 2010). Por el contrario, la
complejidad y la flexibilidad de las respuestas que se observan, sugieren que la
estructura que subyace al sistema afectivo es plastica y capaz de procesar matices.
Asi, Norris y colaboradores (2010) proponen que ambas vias pueden co-activarse y
que la co-activacion se puede lograr de diferentes maneras, entre ellas, por la
oscilacion rapida entre la positividad y negatividad, ocasionando un estado emocional
ambivalente que resulta de la experiencia simultdnea de emociones positivas y
negativas. Alternativamente, la ambivalencia se puede producir ante situaciones
emocionales complejas, donde un mismo estimulo despierta en el individuo afectividad
positiva y negativa al mismo tiempo. En esta situacion, la respuesta mas adaptativa no

seria de caracter bipolar (aversivo/atractivo), sino una respuesta mas flexible frente al



mismo. Mi trabajo, al mostrar la habilidad de las madres de expresar simultaneamente
dos motivaciones opuestas, pone en evidencia la co-activacion de ambos procesos y
sugiere que el sistema neural que subyace ambas motivaciones, procesa esta
informacion de manera independiente, permitiéndole al individuo mayor plasticidad en

sus respuestas comportamentales.

La teoria de procesamiento emocional/motivacional de Cacioppo y colaboradores
(1999) conjunto con estos resultados refutan la teoria de que la expresién de un
comportamiento motivado requiere la inhibicion de motivaciones competitivas. Numan
e Insel (2003) proponen la existencia de sistemas especificos para distintas
motivaciones y sistemas motivacionales inespecificos; cuando los sistemas
inespecificos estan activos, aumenta la respuesta del individuo hacia un determinado
rango de estimulos externos. Asi, la respuesta activa y voluntaria de un individuo en
un momento particular, estaria regulada por la interaccion entre un sistema especifico
de motivacion, como el maternal o el sexual, y sistemas inespecificos. A su vez, el
desarrollo de una motivacion especifica implicaria, de acuerdo a este modelo, la
inhibicion de motivaciones competitivas, ya que si ambas estuvieran activadas a la vez
habria interferencia (Anselmo, 2007; Afonso et al., 2008; Numan & Insel, 2003). En
base a esta teoria, Numan (2006) postula un circuito neuronal que vincula la expresion
de la motivacién maternal a la inhibicion de sistemas motivacionales antagonicos y a la
activacion de sistemas motivacionales generales; siendo ciertas regiones
hipotaldmicas diferenciables responsables de los diferentes comportamientos
motivados. De este modo, la activacion del area pre 6ptica media anterior (APOMa),
influiria especificamente en areas de procesamiento sensorial, aumentando el valor de
los estimulos de las crias relacionados a la motivacion maternal (Numan; 2006). Sin
embargo, de forma interesante estudios recientes muestran que APOMa es
fundamental también en la motivacion sexual de la hembra (Kato & Sakuma, 2000;
Guarraci et al, 2004), por lo tanto las motivaciones maternal y sexual no solo
compartirian circuitos motivacionales generales, como las proyecciones del Area
Tegmental Ventral al Nucleo Accumbens, sino también areas previamente catalogadas

como especificas.

La considerable superposicion que existe en los circuitos neurales hipotalamicos y
limbicos que regulan estos comportamientos, dificulta entender como un mismo

circuito promueve la expresion de distintas conductas. En este sentido, Newman



(1999) propone que la expresion de distintos comportamientos sociales, depende de la
activacion de las mismas areas, pero en una configuracion global especifica y
diferente para cada comportamiento. De forma alternativa, subregiones dentro de una
misma area pueden participar de forma diferencial distintos comportamientos, como se
sugiere para la regulacion del comportamiento sexual y agresivo de ratas machos
(Veening et al, 2005). Seria interesante determinar la activacion de areas implicadas
en el control de amabas motivaciones durante la co-expresion de los comportamientos
sexual y agresivo durante el estro pos-parto para comenzar a dilucidar esta
interrogante. Finalmente, la alternancia entre componentes sexuales y agresivos-
maternales y la seleccibn de un determinado patrén conductual en un momento
temporal especifico, puede estar relacionada a la actividad de areas de integracion
sensorio motora y seleccion de un determinado patron conductual, como la corteza pre

frontal que puede direccionar procesos atencionales (Dalley et al, 2004).

En resumen, este trabajo demuestra que las hembras en estro pos-parto tienen la
potencialidad de expresar multiples motivaciones hacia diferentes individuos, como las
crias y el macho y que, si bien estan co-activadas, la regulacion de las mismas es
independiente. La asuncion de independencia en los procesos neuronales que
subyacen estas motivaciones explica la respuesta de la hembra ante ambos estimulos,
que lejos de ser una respuesta bizarra, constituye una salida comportamental
adaptativa, sorprendentemente diversa y plastica. Este interesante repertorio
conductual que muestran las madres durante este periodo particular, constituye un
sustrato mas que atractivo a estudiar, ya que permite explorar la naturaleza compleja 'y
dindmica del comportamiento animal y de esta manera contribuir a desentrafiar sus

bases bioldgicas.



Este trabajo se realiz6 en el marco de un proyecto de iniciacion a la investigacion
financiado por CISC titulado: Co-expresion de dos motivaciones -sexual y
maternal- durante el estro posparto en la rata, del cual soy responsable. A su vez,
los datos obtenidos en esta pasantia forman parte de un manuscrito en preparacion
para su eventual publicacion: Love and hate: the ambivalence of sexually active
mother rats towards male intruders de autores Daniella Agrati, Alonso Fernandez-

Guasti, Marcela Ferrefio y Annabel Ferreira.
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