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esquisadores da Univer-

sidade Estadual Paulista

(Unesp)

que o estresse social ob-

servado - aquele presen-
ciado sem envolvimento direto - pode
impactar o cérebro e o comportamen-
to de maneira distinta, dependendo
do sexo bioldgico, da idade e também
da intensidade ¢ do tipo de estresse
vivido. A pesquisa, realizada com ca-
mundongos, foi publicada na revista
Physiology & Behavior.

O trabalho, apoiado pela FAPESP,
mostrou que os efeitos do estresse sao
mais intensos quando ocorrem mais
precocemente, em animais mais jo-
vens. Surpreendentemente, no estudo,
as fémeas adultas manifestam maior
resiliéncia em comparagio aos machos.

“Historicamente, as mulheres
apresentam maior prevaléncia de an-
siedade e depressio no mundo. No
entanto, os estudos cientificos sem-
pre priorizaram homens ou animais
machos, o que influenciou os trata-

comprovaram

mentos ¢ nossa compreensio sobre
as doencas. SO mais recentemente ¢é
que esse cendrio comegou a mudar’,
explica Daniela Baptista de Souza,
professora do Programa Interinstitu-
cional de P6s-Graduagao em Ciéncias
Fisiol6gicas, mantido pela Universi-
dade Federal de Sao Carlos (UFSCar)
em parceria com a Unesp, ¢ uma das
autoras do estudo. “Com isso, nosso
estudo amplia o entendimento sobre
como o estresse atua no cérebro e no
comportamento ¢ pode contribuir
para o desenvolvimento de aborda-
gens terapéuticas mais personalizadas,
levando em conta questdes como a
idade ¢ o sexo bioldgico dos afetados.”

No trabalho, os pesquisadores
buscaram mimetizar em laboratério
situacoes comuns de estresse social
vividas por humanos, como bullying,
humilhagio ou exposi¢io a traumas
pela midia. Usando testes reconhe-
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cidos em experimentagio animal, in-
vestigaram como esse tipo de estresse
- vivido diretamente ou apenas obser-
vado - interfere no comportamento ¢
na atividade cerebral.

“Regides como o hipocampo ¢ a
amigdala, responsaveis pela regulagao
emocional, tendem a ser especialmen-
te impactadas nessas situagoes, o que
mostra o efeito profundo do estresse
sobre a saude mental”, explica Ricardo
Luiz Nunes de Souza, professor da Fa-
culdade de Ciéncias Farmacéuticas da
Unesp que liderou o estudo.

Também contribuiram com o tra-
balho Julian Humberto Avalo-Zuluaga,
Stephany Viatela Ramirez, Lucas Can-
to-de-Souza e Javier Leonardo Rico.

Protocolo dos testes

Para investigar esses efeitos, os pes-
quisadores usaram testes consagrados em
neurociéncia, como o WSDS (Witness
Social Defeat Stress), em que um animal
chamado de “testemunha” observa outro
animal, o “intruso’, sendo intimidado
por um terceiro, o “agressor”.

A pesquisa, realizada
pela Unesp, foi
publicada na revista
Physiology & Behavior

Todos os trés roedores permane-
cem dentro de uma mesma caixa, mas
sdo separados por uma barreira trans-
parente. A testemunha ndo ¢ ataca-
da, mas consegue Ver, ouvir € sentir o
cheiro da disputa. O intruso passa por
momentos de confronto direto com o
agressor ¢ também fica em uma gaiola
perfurada dentro do espago do agres-
sor, mostrando sinais de submissio.
Esse processo dura cerca de 15 minu-
tos e ¢ repetido por dez dias.

Depois de um més, os animais pas-

sam por mais uma sessao de estresse
¢, em seguida sio submetidos a testes
para avaliar respostas relacionadas a
depressao. O trabalho também con-
tou com um grupo-controle, em que
os animais testemunharam intera¢oes
pacificas, sem agressoes.

Além de incluir fémeas nos testes, os
pesquisadores avaliaram tanto camun-
dongos adultos (60 dias péds-natal) quan-
to animais jovens (21 dias pds-natal), que
foram reavaliados na fase adulta.

De acordo com os resultados, quan-

do os animais mais jovens foram reava-
liados alguns dias depois, apresentaram
respostas mais robustas associadas a
depressao. Entre os adultos, machos
¢ fémeas reagiram de forma distinta:
algumas anélises mostraram efeitos s6
nas fémeas, outros s6 nos machos, in-
dicando diferencas comportamentais.

“No cérebro, também houve varia-
¢oes. As fémeas apresentaram menor
ativagio na amigdala e no hipocampo,
0 que nio ocorreu nos machos. J4 nos
jovens, as mudangas comportamentais
foram mais intensas e afetaram ambos
os sexos, mas sem alteragdes cerebrais.
Isso significa que o estresse na fase adul-
ta evidenciou diferencas sexuais mais
marcantes do que na juventude’, afirma
Daniela Souza 2 Agéncia FAPESP.

Por ter sido originalmente desen-
volvido apenas para machos, os pes-
quisadores precisaram adaptar o pro-
tocolo do teste WSDS para fémeas,
que nao exibem comportamentos
tao territorializados como os machos,
permitindo que o estresse fosse indu-
zido apenas pela observacio.

A adaptacio do protocolo mostrou
que as fémeas adultas, além de apre-
sentarem alteragdes comportamentais,
também demonstraram sinais de resi-
liéncia ao estresse. “Nas andlises relacio-
nadas a0 medo de objetos novos [um
dos impactos medidos apds o estresse],
elas demonstraram melhora, além de
menor ativagio em dreas cerebrais nor-
malmente associadas ao estresse. Esse
efeito nio foi observado nos machos,
por exemplo’, diz a pesquisadora.
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