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RESUMO

O Chronic Mild Stress (CMS) tem sido descrito na literatura como um modelo
experimental de anedonia, sintoma central na depressdo em humanos. A anedonia
tem sido estudada dentro desse modelo a partir do decréscimo no consumo de agua
com sacarose em ratos. Este resultado é geralmente observado apds o animal ser
submetido a um conjunto de estimulos estressores de forma moderada e cronica,
durante seis semanas em média, O presente estudo teve como objetivo investigar os
efeitos do Protocolo de Estressores em ratos submetidos a um regime continuo de
privagdo de agua. Foram empregados 11 ratos machos, da linhagem Wistar. Todos 0s
sujeitos foram submetidos a um esquema de privacdo de agua até atingir 85% dos
seus pesos ad lib. e foram mantidos nesses pesos durante todo o estudo. Foram
empregados 13 testes de consumo de dgua e de &gua com sacarose, sendo que O
Sujeito S7 s6 passou pelos testes de consumo dos liquidos. O Sujeito S3 foi submetido
ao Protocolo de Estressores. O sujeito S5 passou pelas mesmas condigdes que o S3,
exceto que o Protocolo de Estressores envolveu apenas o estressor agrupamento. Para
0s outros 8 sujeitos, primeiramente foram modeladas as respostas de pressao as duas
barras, usando agua como reforgcador. Depois, esses 8 animais foram submetidos a
um esquema Conc VI 5 seg VI 5 seg associado aos reforgos dgua e agua com sacarose
(um para cada barra). Apds quatro semanas nesse esquema de reforcamento esses
animais foram submetidos ao Protocolo de Estressores por seis semanas consecutivas
e ininterruptas nas suas gaiolas-viveiro. Durante o Protocolo, 4 sujeitos (S2, S6, S8,
S10) tambeém tiveram suas respostas de pressao a barra refor¢cadas num esquema Conc
VI 5 seg VI 5 seg (grupo antes, durante e depois) e os outros 4 (S1, S4, S9, S11) ndo
(grupo antes e depois). Ao término do Protocolo de estressores, esses 8 sujeitos foram
submetidos novamente a condicdo de linha de base. Os principais resultados
encontrados foram: (a) estabilidade nos pesos dos animais submetidos ao protocolo,
(b) maior oscilacdo em relagdo ao consumo de agua e de agua com sacarose para 0
sujeito submetido apenas aos testes e ao protocolo, ndo demonstrando anedonia, (c)
reducdo no consumo de racdo e aumento no consumo de &gua na gaiola-viveiro
durante o protocolo (d) o protocolo de estressores ndo foi acompanhada por uma
alteracdo na distribuicao de respostas refor¢cadas com agua e &gua com sacarose, nem
durante e nem apds a suspensdo do mesmo, e (e) o valor reforcador dos liquidos
parece ter se alternado para alguns sujeitos ao longo da maioria das sessdes. Discute-
se 0 papel da privacdo continua de agua e as medidas utilizadas como indicativas a
de anedonia.

Palavras-chave: Chronic Mild Stress, Privacdo, Anedonia, Conc VIVI.

Vii



ABSTRACT

The Chronic Mild Stress (CMS) has been described in the literature as an experimental model of
anhedonia, central symptom of depression in humans. The anhedonia has been studied in this model
looking for a decrease of water with sucrose consumption in rats. This result is usually observed after
the animal had been subjected to a set of stressful stimuli in a moderated and chronical way, for six
weeks in average. The present study aimed to investigate the effects of the Stressors Protocol in rats
subjected to a continuous water deprivation regimen. Eleven male rats of Wistar lineage were studie,.
All the rats were subjected to a water deprivation schedule until reaching 85% of their ad lib weights,
and they were maintained at these weights for the whole study. Thirteen water and water with sucrose
consumption tests were used for all the subjects, while S7 was exposed only to the liquids
consumption tests. S3 subject was submitted only to the Stressors Protocol. S5 was exposed to the
same conditions of S3, except that the Stressors Protocol involved only the grouping stressor. For
the other eight subjects, first they had the bar press response to the two bars modeled, using water as
reinforcement. Then these eight animals were subjected to a Conc VI 5 sec VI 5 sec reinforcement,
each bar being associated to water or water with sucrose reinforcements (one for each bar). After
four weeks in this reinforcement schedule these animals were subjected to the Stressors Protocol for
six consecutive and uninterrupted weeks in their living cages. During the protocol, four subjects (S2,
S6, S8 and S10) also had their bar press responses reinforced in a Conc VI 5 sec VI 5 sec schedule
(group before, during and after). The other four rats (S1, S4, S9 and S11- group before and after)
were not submitted to operant sessions as long as the Stressors Protocol was available.
At the end of the phase when the Stressors Protocol was available, these eight subjects were again
subjected to the base line condition. The main results were: (a) a weight stability for the animals
subjected to the protocol, (b) a high alternation of water and water with sucrose consumption in
the tests for the only subject submitted to the tests and to the protocol, not demonstrating anhedonia,
(c) a reduction in the animal’s food consumption and an increase of water consumption in the
living cage during the protocol for seven subjects, (d) the stressors protocol was not followed by a
modification of the distribution of water and water with sucrose reinforced responses by Conc VI
5sVI5s, neither during the protocol, nor after its cessation, and (e) it seems that the reinforcement
value of the liquids alternated for some subjects over major of the sessions. The role of continuous

water deprivation and the measures used as anhedonia indicators are discussed.

Key-words: Chronic Mild Stress, Deprivation, Anhedonia, Conc VI VI.
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Compreender o comportamento do ser humano através dos estudos com animais
em laboratdrio tem sido uma prética dos pesquisadores que trabalham sob a perspectiva
da Andlise Experimental do Comportamento como ciéncia biologica, uma vez que as leis
béasicas do comportamento se aplicam aos organismos nas diferentes escalas da filogenia
(Silva, 2003).

Os modelos animais de psicopatologias servem como instrumentos que Sao
utilizados para reproduzir em laboratério condicbes analogas as observadas em
psicopatologias humanas (Abramson & Seligman, 1977). Tais modelos devem atender a
alguns critérios de validade, tais como: (a) Validade Preditiva (Predictive Validity),
referente a exatiddo das previsdes que podem ser realizadas com base no modelo em
relacdo ao fendmeno estudado, incluindo aspectos etiolégicos e de bases fisiolégicas; (b)
Validade Aparente (Face Validity) que diz respeito a similaridade apresentada entre o
modelo e os sintomas encontrados em humanos; e (c¢) Validade de Construto (Construct
Validity), que corresponde a racionalidade tedrica que embasa o modelo utilizado
(Willner, 1991).

Entre os modelos animais, o Chronic Mild Stress (CMS) é um modelo
experimental de anedonia, sintoma central da depressdo em humanos. Nesse modelo, a
anedonia é caracterizada pela insensibilidade do organismo a recompensa (Willner,

Towell, Sampson, Sophokleous & Muscat, 1987).

Um experimento que serviu de base para a constru¢cdo do modelo de CMS foi
realizado por Katz (1982) que buscou investigar se possiveis alteracdes no padrao
alimentar era devido a exposicdo a um conjunto de estimulos estressores severos
apresentados de forma cronica. O Protocolo de Estressores foi aplicado durante trés
semanas e era composto de: (a) privacao de agua; (b) privacdo de comida; (c) imersdo em
agua gelada; (d) exposicdo a choques incontrolaveis; (e) reversdo do ciclo noite/dia; (f)
exposicdo ao calor; (g) 30 minutos de movimento. Os testes de anedonia consistiam em
apresentar para 0s sujeitos mamadeiras contendo uma das trés substancias (agua pura,
agua com sacarina e agua com sacarose) pelo periodo de 14 horas. A sacarina e a sacarose
sdo adocicadas, porém a sacarose é a Unica que apresenta um valor nutricional, o que
permitiu que os autores verificassem as possiveis influéncias de regulacdes nutricionais
no consumo dos sujeitos. Um grupo controle também foi exposto aos testes de ingestéo,

porém nao foi submetido ao Protocolo de Estressores. Para alguns sujeitos, além da



submissdo ao Protocolo de Estressores, um antidepressivo triciclico foi administrado
durante as trés semanas de protocolo, a fim de verificar o efeito do mesmo nos testes de
anedonia. Os resultados mostraram que para todos os sujeitos submetidos ao Protocolo
de Estressores houve um decréscimo no consumo da 4gua com sacarina e da dgua com
sacarose em relagéo ao grupo ndo submetido ao protocolo e ndo houve qualquer alteragédo
na ingestdo de &gua pura, indicando que as alteracdes de ingestdo foram decorrentes da
exposicdo ao Protocolo de Estressores, independentemente dos aspectos caldricos das
substancias. O uso do antidepressivo utilizado em alguns sujeitos reverteu os efeitos do
Protocolo de Estressores, fazendo com que o consumo de sacarose e sacarina voltasse a

aumentar, sem alterar a ingestdo de agua pura.

Willner et al. (1987) propuseram o modelo do CMS baseado no estudo de Katz
(1982) Entretanto, esses autores realizaram cinco alteragdes no procedimento adotado por
Katz (1982): (1) reduziram a severidade dos estressores; (2) utilizaram duas garrafas no
teste de preferéncia e ndo apenas uma; (3) realizaram testes semanais para ampliar o
acompanhamento dos efeitos do protocolo; (4) examinaram o nivel de glicose no sangue
dos sujeitos; e (5) administraram um antidepressivo nas condicbes de preferéncia e

ingestdo de liquidos, apds a submisséo ao Protocolo de Estressores.

Os sujeitos utilizados nos quatro experimentos do estudo de Willner et al. (1987)
foram ratos da linhagem Lister e o Protocolo de Estressores variou de nos diversos
experimentos. Nos experimentos 1 e 4, consistiam do Protocolo de Estressores: (a)
privacao de agua e comida; (b) iluminacgéo continua; (c) gaiola suja; (d) agrupamento, ou
seja, outro animal na gaiola; (e) inclinacdo da gaiola em 30°; (f) temperatura reduzida
(10°C). Nos experimentos 2 e 3, alem serem empregados os estimulos estressores
utilizados nos experimentos 1 e 4, houve o acréscimo de: (g) luz estroboscépica; (h)
cheiro novo; (i) barulho branco intermitente; (j) exposicdo a uma garrafa vazia apos o
sujeito ter passado por um periodo de privacdo de agua; (k) presenca de um objeto
estranho na caixa; e (l) acesso restrito a comida. Além disso, no experimento 2, a
intensidade dos estimulos estressores foi aumentada gradualmente ao longo de seis
semanas. O periodo de exposicdo ao Protocolo de Estressores foi de cinco, seis e nove
semanas nos experimentos 1, 2 e 3, respectivamente. O quarto experimento ndo teve sua

duracdo especificada pelos autores.



O primeiro experimento de Willner et al. (1987) tinha como objetivo investigar 0s
efeitos da submisséo ao Protocolo de Estressores na ingestdo de uma solugéo de agua com
1% de sacarina em 24 ratos. O segundo experimento, realizado com uma quantidade
maior de estressores, tinha como objetivo investigar a preferéncia por dgua com 1% de
sacarose em relacdo a agua com solucéo salina e avaliar os efeitos de um antidepressivo
triciclico denominado desmetilemipramina (DMI) em dois grupos de 20 ratos cada. No
terceiro experimento, realizado com dois grupos de 22 ratos cada, o protocolo aplicado
foi 0 mesmo do segundo experimento e teve como objetivo investigar os efeitos do
antidepressivo DMI na preferéncia por dgua com sacarose e verificar os niveis de
corticosterona e de glicose no sangue dos sujeitos. O quarto experimento contou com dois
grupos de 12 ratos cada e teve como objetivo verificar os efeitos do antidepressivo DMI
sobre 0 consumo de &gua com sacarose, porém com uma concentracado menor de sacarose
(0,6%). Os resultados mostraram que todos 0s sujeitos submetidos ao Protocolo de
Estressores apresentaram uma reducdo na ingestdo e/ou preferéncia de agua adocicada
(agua + sacarose e agua + sacarina), porém o consumo de agua pura foi constante ao longo
do estudo. No segundo e no terceiro experimentos, observou-se que apos duas semanas
da administracdo do antidepressivo DMI, houve uma recuperacdo da ingestdao e/ou
preferéncia pela 4&gua adocicada. Tanto os niveis de glicose quanto os de corticosterona
no sangue dos sujeitos permaneceram inalterados. Os sujeitos do quarto experimento,
quando a sacarose foi utilizada em concentracdo menor (0,6%) do que nos outros
experimentos (1%), demonstraram menor preferéncia por dgua com sacarose menos

concentrada (0,6%) durante os testes de consumo e preferéncia.

Com esses resultados, semelhantes ao de Katz (1982), Willner et al. (1987)
concluiram que a reducdo na ingestdo e/ou preferéncia por agua adocicada apds a
submissdo ao Protocolo de Estressores ndo era produto de uma regulacdo calorica, pois
essa reducdo ocorreu tanto com sacarose (substancia caldrica) quanto com sacarina
(substancia ndo calorica), nem decorrente da alteracdo do nivel de corticosterona e de
glicose no sangue e hipotetizaram que o Protocolo de Estressores produziu uma
insensibilidade a &gua adocicada - que eles consideraram uma recompensa - 0 que poderia

ser considerada um indicador de anedonia.

Muscat e Willner (1992) buscaram avaliar por meio de nove de experimentos,

qual seria a variavel critica para a producdo de anedonia (redu¢do do consumo de agua



com sacarose). Para isso, compararam os efeitos da submissao a estressores isolados (e.g.
agrupamento) ou apresentados concomitantemente (e.g. agrupamento, alteracéo no ciclo-
circadiano) sobre o consumo &gua com sacarose em ratos. Os dados obtidos sugerem que
variabilidade e a frequéncia de apresentacdo dos estressores é a variavel critica para a

reducdo no consumo de agua com sacarose.

Dez anos ap6s a publicacdo do primeiro trabalho envolvendo o Chronic Mild
Stress, Willner (1997) realizou uma reviséo dos estudos que utilizaram o modelo do CMS
a fim de verificar o desenvolvimento do modelo, bem como avaliar se este tem atendido

aos critérios de validade de construto, validade preditiva e validade aparente.

Com relacdo a validade de construto, Willner (1997) ressalta que o modelo do
CMS apoia-se no fato de o mesmo simular anedonia - um sintoma caracteristico da
depressdo em humanos - e tambem produzir um decréscimo geral em outras atividades.
Segundo o autor, a validade preditiva do CMS baseia-se no fato de que diversos estudos
que empregaram o uso de antidepressivos utilizados no contexto clinico mostraram que
estes foram capazes de reverter a anedonia apresentada apds o Protocolo de Estressores
no CMS, enquanto o uso de outros farmacos sem acgdo antidepressiva (ansioliticos,
neurolépticos, psicoestimulantes e opidides) nao tiveram nenhum efeito na reversdo da
anedonia. Para o autor a validade aparente do CMS decorre do fato de que outras
mudangas comportamentais que ocorrem apos a submissao ao Protocolo de Estressores,
como o decréscimo nas atividades sexuais, a reducdo do comportamento agressivo, a
reducdo nas atividades locomotoras, alteracGes no peso corpdreo, alteracdes no sono,

entre outros, sdo também caracteristicas da depressdo em humanos.

Entretanto, nessa mesma revisdo, Willner (1997) relata alguns resultados
divergentes, como aqueles obtidos por Hatcher, Bell, Reed e Hagan (1997) que mostraram
um aumento no consumo de solucdo adocicada ao invés de uma diminui¢do apos a
submissdo ao Protocolo de Estressores. Para explicar essa divergéncia na literatura,
Willner (1997) sugeriu que algumas variaveis poderiam ser responsaveis pelos resultados
contraditérios, a saber: (1) a diferenca na linhagem do sujeito experimental e do
fornecedor; (2) a diferenca nas medidas de ingestdo e de preferéncia de liquidos quando
os testes sdo realizados durante o periodo diurno; (3) o tempo que 0s sujeitos permanecem
isolados na caixa-viveiro antes do inicio do experimento, uma vez que a interagdo social

com outros animais pode influenciar uma das fases do protocolo (agrupamento); (4) o



peso corporal do sujeito, uma vez que os estudos tém demonstrado que quanto maior a
perda de peso, menor a diminuicdo na ingestdo de solucdo adocicada; (5) a utilizagéo de
outras medidas de anedonia (e.g., ou seja, alguns estudos ndo adotaram como medida
principal a ingestdo e a preferéncia dos liquidos, empregando como medida do efeito do
Protocolo de Estressores as alteragdes na estimulagéo intracraniana e (6) diferengas no
protocolo utilizado no CMS que variou de laboratério para laboratério.

Numa outra revisdo realizada posteriormente, Willner (2005) encontrou nos dados
obtidos por mais de 60 grupos de pesquisas que ratos submetidos ao CMS apresentaram

mudancas comportamentais analogas as da depressdo em humanos.

Ao discutir os efeitos do CMS sobre o consumo e preferéncia de dgua com
sacarose ou sacarina, Willner (2005) aponta que 44 grupos de pesquisa obtiveram
resultados que mostravam, pelo menos uma vez, um decréscimo no consumo e/ou
preferéncia por agua com sacarose ou agua com sacarina, bem como em ambas as
medidas. Vinte e seis grupos relataram o decréscimo no consumo de dgua com sacarose
ou sacarina, utilizando ratos como sujeitos, e 7 grupos relataram os mesmos efeitos,
utilizando camundongos como sujeitos. Treze grupos relataram o decréscimo na
preferéncia por &gua com sacarose ou sacarina em ratos e 4 grupos relataram os mesmos

efeitos em camundongos.

Nessa revisdo, Willner também identificou resultados contraditorios em estudos
que empregaram 0 modelo do CMS. O decréscimo no consumo e/ou na preferéncia de
agua com sacarose foram denominados pelo autor “resultados andémalos”. Willner (2005)
salientou trés estudos que apresentaram aumento no consumo de agua com sacarose ou
sacarina e um estudo em que houve aumento na preferéncia de &gua com sacarose. Outros
dados associados aos resultados anémalos encontrados pelo autor foram: (a) aumento no
comportamento agressivo em camundongos; (b) decréscimo na imobilidade, durante o
teste de nado forcado; (c) aumento na preferéncia condicionada de lugar, quando cocaina
era utilizada como reforgo e (d) aumento na sensibilidade a recompensa, quando utilizada

a estimulacdo cerebral.



Chronic Mild Stress e Analise do Comportamento

Inicialmente estudado por autores preocupados em desenvolver drogas eficazes
no tratamento da depressdao, 0 CMS € hoje também objeto de estudo de Analistas do

Comportamento.

A Tabela 2 mostra algumas pesquisas envolvendo o Chronic Mild Stress e o
modelo operante.

De modo geral, observa-se na Tabela 2 alguns pontos em comum para as
pesquisadas citadas, a saber: (a) 9 dos 13 estudos empregaram como sujeitos
experimentais ratos machos da linhagem Wistar. (b) 10 dos 13 estudos utilizaram
concentracdo de 2% nos testes semanais de consumo e de preferéncia, (c) 6 dos 10 estudos
que utilizaram sessbes operantes, adotaram o esquema de Razdo Fixa nas sessdes
operantes e, (d)7 dos 8 estudos utilizaram uma concentracdo de 8% de agua com sacarose
em sessdo operante de esquema concorrente. Thomaz (2001) verificou que em sessdes
operantes a concentracdo de 8% de sacarose foi acompanhada de valores mais claros de
preferéncia, e talvez este seja um dos motivos que levou os estudos subsequentes ao de
Thomaz e realizados no Laboratdrio de Psicologia Experimental da PUC-SP empregarem

também nas sessfes operantes uma concentracdo de 8% de agua com sacarose.

Entretanto, outras manipulac6es tem sido realizadas de forma nao sistematica, por
exemplo, a quantidade de testes de consumo antes, durante e apds o Protocolo de

Estressores e o tipo de privacao adotada no estudo.
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Em 2001, iniciou-se no Laboratério de Psicologia Experimental da PUC-SP uma
linha de pesquisa envolvendo o modelo CMS e 0 modelo operante.

O primeiro experimento nessa linha foi realizado por Thomaz (2001) que teve
como objetivo verificar se o que Willner et al. (1987) denominaram “insensibilidade a
recompensa” equivaleria a uma “diminui¢do no valor refor¢ador do estimulo dgua com
sacarose”. Nesse estudo foram empregados como sujeitos 12 ratos machos,
experimentalmente ingénuos, dos quais quatro foram alocados para o grupo experimental,
dois sujeitos serviram como controle de peso, dois serviram como reservas e 0s quatro
restantes foram utilizados apenas na fase do Protocolo de Estressores para fins de
agrupamento. Dois sujeitos do grupo experimental foram submetidos a trés condicoes
experimentais: (1) exposigdo ao Protocolo de Estressores, durante seis semanas, conforme
proposto por Willner et al. (1987), (2) testes de consumo de liquidos semanais com duas
garrafas, uma contendo agua com 2% de sacarose e outra somente agua, dos quais trés
testes ocorreram trés semanas antes, seis testes durante a submissédo ao Protocolo de
Estressores e trés testes apds o término do protocolo e (3) exposi¢do a uma condicdo
operante em que a resposta de pressionar a barra era reforcada em esquema concorrente
FR15 &4gua — FR15 agua + sacarose 8%, antes e depois do protocolo. Outros dois sujeitos
do grupo experimental foram submetidos apenas as condigdes (1) e (2). Os resultados
mostraram que 0s sujeitos que foram expostos apenas as condicoes (1) e (2) apresentaram
reducdo no consumo total de liquidos (dgua e agua com sacarose), bem como na
preferéncia por &gua com sacarose, além de reduc@o no peso corpdreo. Esses efeitos se
mantiveram apos o término do Protocolo de Estressores assim como no estudo de Willner
et al. (1987). Os sujeitos que foram expostos as trés condicGes experimentais tambem
apresentaram reducdo no consumo total de liquidos e na preferéncia por dgua com
sacarose, bem como reducdo no peso corpéreo. Entretanto, esses efeitos foram revertidos

apos o término do Protocolo de Estressores e o reinicio da condicdo operante.

Os resultados apresentados por Thomaz (2001) sugerem que a exposicdo dos dois
sujeitos a condicdo operante, antes de depois da submissdo do Protocolo de Estressores,
tenha produzido um efeito semelhante ao da droga antidepressiva utilizada por Willner et
al. (1987), revertendo o efeito do Chronic Mild Stress sobre a diminuicdo do valor

reforcador da 4gua com sacarose.
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Desde entdo, algumas variaveis tem sido comumente mensuradas, a fim de obter-
se uma maior compreensdo acerca da interagdo do CMS com o modelo operante. Essas
variaveis sdo: (a) peso corporal; (b) consumo de agua e ragdo?; (c) teste de consumo e
preferéncia de liquidos e (d) desempenho operante por meio de resposta de pressdo a
barra, caixa de atividade multipla? ou roda de atividade.

Com relacdo a variavel peso corporal, para todos os estudos que submeteram os
sujeitos ao Protocolo de Estressores, observou-se uma reducdo no peso. Exceto para um
grupo de sujeitos do estudo de Pereira (2009) que ndo foram expostos ao estressor
privacdo de racdo durante o protocolo (Almeida 2013; Cardoso, 2008; Dolabela, 2004;
Junior et al., (2015); Lacerda, 2013; Oliveira, 2009; Pereira, 2009, 2015; Rocha, 2013;
Rodrigues, 2005; Thomaz, 2001, 2009).

Assim como nos resultados obtidos por Thomaz (2001), em relacdo aos testes de
consumo e preferéncia de liquidos. Cardoso (2008), Dolabela (2004), Oliveira (2009),
Rodrigues (2005), Thomaz, (2001, 2009) também observaram um decréscimo no
consumo e preferéncia por agua com sacarose nos sujeitos expostos somente ao Protocolo

de Estressores, replicando assim os dados de Willner et al. (1987).

Dolabela (2004) levantou uma hipotese na qual a reducdo de peso nos animais
submetidos ao protocolo poderia ser decorrente a uma reducdo no consumo de racdo e
agua na gaiola-viveiro. A partir disso, essa medida foi adicionada as investigacoes

envolvendo o CMS e o modelo operante, a partir do estudo de Rodrigues (2005).

Entretanto, ao replicar o estudo de Dolabela (2004), Rodrigues ndo observou
alteracdo no consumo de agua e racdo na gaiola-viveiro. Apesar de ter replicado 0s
mesmos resultados de Dolabela (2004) e Thomaz (2001) em relacdo ao decréscimo no
consumo e preferéncia por dgua com sacarose em animais submetidos ao Protocolo de

Estressores.

Os resultados apresentados acerca do consumo de agua e racao na gaiola-viveiro
no estudo de Rodrigues (2005), ndo se assemelham com os resultados que posteriormente
utilizaram também essa medida e que utilizaram o mesmo tipo de privacdo, a saber:

privacdo de agua, a fim de atingir 85% do peso ad lib.. Em Almeida (2013), Oliveira

1 Essa medida passou a ser adotada a partir do trabalho de Rodrigues (2005).
2 Essa caixa foi adotada no estudo de Oliveira (2009), a fim de mensurar a atividade geral do rato.
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(2013) e Rocha, (2013), com a introdugéo do Protocolo de Estressores ocorreu alteragdes
no padrdo de consumo dos animais, em especial, um decréscimo no consumo de ragéo.
Outros estudos também adotaram essa medida, porém utilizaram a privagdo proposta por
Willner et al. (1987), na qual o sujeito s6 é submetido a restricdo de agua e alimento
durante as 23h que antecedem os testes de consumo e a restricdo de dgua e alimento que
sdo imposta durante o Protocolo de Estressores. Com relacédo a essa medida e com base
na privacgao proposta por Willner et al. (1987), podemos destacar os trabalhos de Cardoso
(2008); Pereira (2009) e Thomaz (2009). Cardoso (2008) observou que durante a
submissdo dos sujeitos ao Protocolo de Estressores, 0 consumo de gua e ragcdo aumentou
em comparacdo com as mensuracoes realizadas antes do protocolo. Segundo a autora
durante o protocolo 0s sujeitos consumiam mais racao e &gua, mesmo assim emagreciam.
O resultado encontrado por Cardoso (2008) foi semelhante ao resultado de um grupo de
sujeito da pesquisa de Pereira (2009), demonstrando o mesmo padrdo no aumento do
consumo de agua e ragdo durante o Protocolo de Estressores. Diferentemente do
observado no estudo de Thomaz (2009), onde o consumo de agua e ragdo durante o
protocolo apresentou uma grande variabilidade intra e inter-sujeitos. Em suma, vale
destacar que diferentes tipos de privacdo podem gerar diferentes padrdes de consumo
(Lopez-Espinoza, A. & Martinez, H., 2001), e que tal variavel pode ter contribuido com

os resultados encontrados nos estudos supracitados.

A medida de consumo e de preferéncia de liquidos, tem sido amplamente

utilizadas nas pesquisas envolvendo o Chronic Mild Stress.

Para 0s sujeitos submetidos apenas ao Protocolo de Estressores nos estudos de
Cardoso (2008), Dolabela (2004), Oliveira (2009), Rodrigues (2005), Thomaz (2001,
2009), observou-se uma reducdo no consumo e preferéncia por agua com sacarose.
Resultados esse que se assemelham com o de Willner et al. (1987). Entretanto, alguns
estudos citados neste trabalho ndo apresentaram uma reducdo no consumo de agua com
sacarose, apds a introducdo do Protocolo de Estressores (Almeida, 2013; Junior et al.,
2015; Lacerda, 2013; Rocha, 2013). Vale ressaltar que na pesquisa de Pereira (2015),
apesar de observar a reducdo no consumo de &gua com sacarose para 0S Sujeitos
submetidos ao Protocolo de Estressores, 0 mesmo efeito ocorreu para o0 grupo controle

ndo exposto a tal situacdo. A autora por sua vez, discute se a medida consumatoria de
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agua com sacarose seria uma boa medida para avaliar os efeitos do Protocolo de
Estressores.

Por fim, e de interesse maior da Analise do Comportamento, esquemas de
reforcamento tem sido empregados e sua interagdo com o modelo do CMS tem sido
discutida.

De modo geral e conforme salientado por Dolabela (2004), Rodrigues (2005) e
Thomaz (2001), as sessdes operantes podem tanto minimizar os efeitos da submisséo ao
Protocolo de Estressores como podem reverter os efeitos produzidos no mesmo, a saber:
0 desempenho dos ratos que passaram por alguma condicdo operante nas trés pesquisas,
demonstraram maior recuperacao de peso ap0s o protocolo, em especial, sujeitos que sdo
submetidos a sessdo operante (antes, durante e apds o protocolo) e reversdo (aumento) no

consumo de 4gua com sacarose apés o decréscimo observado durante o protocolo.

Diferentemente do observado em Dolabela (2014), Rodrigues (2005) e Thomaz
(2001) no qual ratos submetidos ao Protocolo de Estressores também apresentaram
reducdo na frequéncia resposta de pressao a barra correlacionada com agua com sacarose
em esquema concorrente FR-FR, no estudo de Barr e Phillips (1998) a mesma relacdo
entre submissdo ao protocolo e decréscimo no responder em esquema de Razdo
Progressiva (RP) ndo foi observada. Os autores discutem que as mudangas nas
concentraces de sacarose ao longo das sessbes operantes é que foram responsaveis pela
mudanca observada no responder, e que tanto o grupo controle quanto o grupo submetido

ao protocolo, ambos apresentaram o mesmo padrao no responder.

Cardoso (2008) buscou investigar o desempenho de ratos em um esquema
Concorrente Intervalo Variavel Intervalo Variavel submetidos ao Chronic Mild Stress.
Seus objetivos consistiam em: (a) verificar o consumo de agua e &gua com sacarose, antes,
durante e depois da submissdo ao protocolo; (b) Verificar se sujeitos expostos a um
esquema de intervalo variavel (VI) durante o Protocolo de Estressores produziriam
alteracdo na frequéncia de resposta da mesma forma como observado em esquema de
Razdo Fixa (FR), e (c) se a exposicdo ao protocolo produziria perda de peso. Foram
empregados seis ratos machos, experimentalmente ingénuos da linhagem Wistar, cinco
dos quais foram alocados no grupo experimental (S1 a S5) e um sujeito controle (S6). As

condigOes experimentais foram: (a) submissdo ao Protocolo de Estressores; (b) teste de
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consumo e de preferéncia de liquidos; e (c) sessdes operantes em esquemas concorrentes
VI110s 4gua VI110s &gua + sacarose 8%, antes e apds 0 Protocolo de Estressores para 0s
sujeitos S3 e S4, e antes, durante e depois para 0s sujeitos S1 e S2. O sujeito S5 néo foi
submetido a nenhuma fase operante, sendo submetido apenas aos testes de consumo e ao
Protocolo de Estressores, conforme descrito por Willner et al. (1987). Todos o0s sujeitos
de Cardoso (2008) submetidos ao Protocolo de Estressores apresentaram perda de peso
corpéreo durante o protocolo e, posteriormente recuperacdo de peso com a suspensao do
mesmo. Os sujeitos S1 e S2 que foram submetidos as sessOes operantes ante, durante e
depois do Protocolo de Estressores, apresentaram um aumento no consumo de ragédo
durante a submissdo ao protocolo. Ja o sujeito S5, que ndo foi submetido as sessdes
operantes durante a fase do protocolo, também apresentou um aumento no consumo de
agua e racdo durante o protocolo. Os sujeitos S3 e S4 submetidos as sessfes operantes
antes e depois do protocolo, também apresentaram um aumento no consumo de ragéo e
agua durante a fase do protocolo. Com relagdo aos testes de consumo de liquidos e de
preferéncia, os sujeitos que foram submetidos as sessées operantes antes, durante e depois
e antes e depois do protocolo, apresentaram aumento no consumo e na preferéncia de

liquidos durante a vigéncia do protocolo.

Os resultados encontrados por Cardoso (2008) foram consistentes com aqueles
obtidos por Thomaz (2001), Dolabela (2004) e Rodrigues (2005) nos seguintes aspectos:
(a) perda de peso corporal para todos os sujeitos submetidos ao Protocolo de Estressores;
(b) decréscimo no consumo e na preferéncia por agua com sacarose pelos sujeitos que
ndo foram expostos as sessbes operantes; (c) recuperacdo do peso corpoOreo, apos o
término do Protocolo de Estressores. Entretanto, diferentemente do que foi observado nos
estudos anteriores, 0s sujeitos expostos as sessdes operantes no estudo de Cardoso (2008)
tiveram um aumento no consumo meédio de liquidos e na preferéncia por agua com
sacarose nas primeiras cinco semanas em que foram submetidos ao Protocolo de

Estressores.

Cardoso (2008) levantou a hipdtese de que o aumento no consumo de liquido
durante a submissao ao Protocolo de Estressores tenha sido decorrente do uso do esquema
de intervalo varidvel antes da submissdo ao Protocolo de Estressores. O aumento no

consumo de dgua com sacarose durante a fase do protocolo foi interpretado pela autora
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como uma imunidade aos efeitos produzidos pelo protocolo decorrente da experiéncia de

reforcamento em intervalo variavel.

Outro ponto observado refere-se a transicdo do esquema de intervalo variavel
VI5s para um intervalo varidvel VI10s na pesquisa de Cardoso (2008), que foi
acompanhada por uma alternancia maior entre as barras, diferentemente do que foi
observado nos estudos anteriores quando 0s sujeitos eram expostos a um esquema de
Razdo Fixa (Dolabela, 2004; Rodrigues, 2005 e Thomaz, 2001). Segundo Cardoso
(2008), isto aconteceu porque os esquemas VI em ambas as barras estavam associados
com um menor custo de resposta para a obtencdo dos reforcadores do que 0s esquemas
FR.

O presente estudo teve como objetivo investigar os efeitos do Protocolo de
Estressores em ratos submetidos a um regime continuo de privagdo de agua, a fim de
verificar se os dados observadas nos estudos de Cardoso (2008) sdo provenientes da
mudanca de esquema de Razdo Fixa (FR) para esquema de Intervalo Variavel (V1) ou se
o tipo de privagdo adotado tenha sido a variavel critica para os achados divergentes. No
presente estudo, também retirou-se a privacao de racdo do Protocolo de Estressores, a fim
de obter uma medida mais clara sobre o papel do esquema de Intervalo Variavel nas

medidas comumente utilizadas.
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METODO

Sujeitos

Foram utilizados neste estudo 11 ratos machos, experimentalmente ingénuos, da

linhagem Wistar, provenientes da Santa Casa de Misericordia de S&o Paulo.
Tratamento e alojamento

Os animais chegaram ao biotério de Psicologia Experimental: Analise do
Comportamento da PUC-SP com 88 dias de vida acoplados em cinco, quatro e dois
sujeitos, distribuidos em trés caixas plasticas de 30 cm (Largura) x 45 cm (Profundidade)
x 16 cm (Altura). A partir do 90° dia de vida, os animais foram alojados individualmente
em caixas plasticas com as mesmas dimensdes supracitadas e permaneceram com acesso
livre a 4gua e ragdo até completarem 123 dias de idade. A partir do 124° dia de vida,
comegou a restricdo de agua para todos 0s sujeitos com o objetivo de atingir 85% do peso
ad lib. e os animais foram alojados individualmente em gaiola metalicas de 20 cm
(Largura) x 30 cm (Profundidade) x 21 cm (Altura), permanecendo nessa condi¢do até o
término do experimento, exceto para 0s sujeitos submetidos ao estressor “agrupamento”,

descrito detalhadamente na secdo Protocolo de Estressores.
Ambiente, Materiais e equipamentos

Foram utilizadas duas salas do biotério de Psicologia Experimental da PUC-SP.
O ciclo luminoso foi de 12 horas claro e 12 horas de escuro, regulado por timer automatico
(exceto durante periodo de estressores no qual houve iluminacdo continua). A
temperatura e a umidade foram aferidas diariamente, por meio de um termo-higrémetro

colocado nas salas.

Balanca: foi utilizada uma balanca digital da marca Filizola, com precisdo de 0,5g,

utilizada para afericdo do peso e do alimento dos sujeitos.

Garrafas: foram utilizadas 33 garrafas de plastico com capacidade para 250 ml com bico
regulador de saida de liquido para disponibilizar os liquidos para os animais. Dessas, 22
garrafas foram usadas nos testes semanais de consumo (adgua ou agua com sacarose) e 11

na disponibilizacdo diaria de agua.
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Seringas descartaveis: usadas para medir as quantidades disponibilizadas e consumidas
de agua e de 4gua com sacarose.

Luximetro: modelo MLM-1011-Minipa foi utilizado para garantir a mesma intensidade

de luz nas duas salas utilizadas no presente experimento.

Decibelimetro: modelo 407727-Extech foi utilizado a fim de garantir que o estressor
barulho tivesse a intensidade de 85 decibéis.

Caixas viveiro: feita de material plastico e dimensées 30 cm (Largura) x 45 cm
(Profundidade) x 16 cm (Altura).

Gaiola viveiro: 11 gaiolas de aco inox com dimensdes de 20 cm (Largura) x 30 cm
(Profundidade) x 21 cm (Altura).

Sacarose: Sacarose para microbiologia Merck

Caixa experimental: Foi utilizada uma caixa de condicionamento operante
MedAssociates®, modelo Env-008. A caixa experimental possui duas barras
pressionaveis mediante forca de 15N localizadas na lateral direita e na lateral esquerda,
posicionadas frente a frente. Cada barra podia, por meio de um circuito eletro mecanico,
acionar uma seringa onde ficavam alojados os liquidos utilizados como reforgadores
(agua e agua com sacarose). A apresentacdo dos estimulos e o registro do desempenho
dos sujeitos foram controlados pelo software Schedule Manager para Windows produzido

pela Med Associates®, versdo 2.0, em um computador IBM 486.

Sala onde foi aplicado o protocolo de estressores: Os animais permaneceram em uma
sala isolada do Laboratdrio de Psicologia Experimental PUC-SP, medindo 0,90m de

largura x 2,0m de profundidade x 2,80m de altura.
Procedimento

Com trés meses de vida, os animais foram alojados em gaiolas individuais, e a
partir de entdo foram pesados diariamente®. Antes de se iniciar qualquer procedimento,
0s sujeitos foram nomeados de S1 a S11 e distribuidos aleatoriamente, por meio de um

aplicativo para plataforma Android que sorteia nimeros, de forma que o S7 funcionou

3 Exceto aos finais de semana antes do protocolo de estressores.
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controle, submetido apenas ao Teste de consumo e de preferéncia de liquidos, S5 Sujeito
agrupamento, submetido as mesmas condi¢des do sujeito controle, além de servir como
“Sujeito agrupamento” durante o Protocolo de Estressores, descrito pormenorizado na
secdo Protocolo de Estressores. S3 sujeito protocolo, submetido ao Teste de consumo e
de preferéncia de liquido e ao Protocolo de Estressores. Os sujeitos S1, S4, S9 e S11
(denominados grupo antes e depois) foram submetidos a dois Pré-testes de consumo de
agua com sacarose, treze testes de consumo e preferéncia de liquidos (agua e dgua com
sacarose) e, ao esquema concorrente VI5s VI5s, antes e depois do protocolo de
estressores, ao passo que os sujeitos S2, S6, S8 e S10 (denominados grupo antes, durante
e depois), foram submetidos as mesmas condi¢Ges que o grupo descrito anteriormente,
exceto pelo acréscimo das sessfes em esquema concorrente VI5s VI5s durante a vigéncia
do Protocolo de Estressores. O esquema sumarizado da distribuicdo dos sujeitos em cada

condicdo experimental, pode ser visualizado na Figura 1.

Automodelagem e fortalecimento da resposta

Os animais S1, S2, S4, S6, S8, S9, S10 e S11 foram submetidos ao procedimento
de automodelagem da resposta de pressdo a barra no 152° e 153° dias de vida em ambas
as barras (lado direito e esquerdo). As barras foram disponibilizadas uma de cada vez, ou
seja, houve instalacdo da resposta de pressdo a barra da direita €, no dia seguinte,
instalacdo da resposta de presséo a barra da esquerda, ambas mantidas pelo reforcamento
com agua (0,1ml para cada resposta) em esquema de reforcamento continuo (CRF) até

que fossem apresentadas 100 pressdes em uma sessdo de cinquenta minutos.
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Inicio do Estudo

Tratamento e alojamento

y

'
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'
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Teste de Consumo
2 Testes — Agua ¢/ Sac.

13 Testes — agua e agua

Teste de Consumo

2 Testes — Agua ¢/ Sac.

13 Testes — agua e agua

Teste de Consumo
2 Testes — Agua ¢/ Sac.

13 Testes — agua e agua

Teste de Consumo
2 Testes — Agua ¢/ Sac.

13 Testes — agua e agua

Teste de Consumo
2 Testes — Agua ¢/ Sac.

13 Testes — agua e agua

com Sac. com Sac. com Sac. com Sac. com Sac.
12 sessGes operantes 12 sessGes operantes
i i v v
Protocolo de 6 sessdes operantes + Protocolo de Protocolo
Estressores - Protocolo de Estressores - “Estressor
6 semanas Estressores — 6 semanas 6 semanas Agrupamento”

'

'

09 sessdes operantes

09 sessOes operantes

Fim do Estudo

* Todas as sessBes operantes foram realizadas em esquema concorrente V15s (dgua) VI5s (agua + 8% Sacarose)

Figura 1. Distribuigédo dos sujeitos nos grupos e em cada condicdo experimental.
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Esquemas concorrentes

Apds a automodelagem, os animais foram submetidos a um esquema de
reforcamento ConcVI15s(agua)V15s(agua+8% de sacarose). Os intervalos do esquema de
intervalo variavel VI15s foram: 79 -51-53-65-42-35-91-32-17¢e35
gerados automaticamente por meio de uma planilha eletrénica construida para elaboragéo
de intervalos variaveis de reforcamento, conforme proposto por Pessda e Buffara (2005).

Os sujeitos S1, S4, S9 e S11 foram submetidos a 21 sessdes nas quais estava em
vigor o ConcVI5s(agua)VI5s(agua + 8% sacarose), das quais 12 sessdes precederam a
apresentacdo do Protocolo de Estressores e nove a sucederam. Os sujeitos S2, S6, S8 e
S10 foram submetidos a 27 sessbes nas quais estava em vigor O
ConcVI5s(agua)VIss(agua + 8% sacarose), das quais 12 sessdes precederam a
apresentacdo do Protocolo de Estressores, seis ocorreram em vigéncia do protocolo e nove

apos o Protocolo de Estressores.

Para todos 0s sujeitos as sessdes operantes ocorriam no mesmo horario. As sessdes
tiveram duracdo maxima de 20 minutos e o critério de encerramento foi a liberagdo de
100 refor¢os em um dos bebedouros ou apos 20 minutos, 0 que ocorresse primeiro. Os
liquidos - agua e &gua com sacarose- foram alternados nos bebedouros esquerdo e direito
da caixa experimental, levando em consideracdo 0 seguinte critério: se 0 sujeito
apresentasse maior frequéncia de pressdo na barra reforcada com agua ou com agua com
sacarose por duas sessdes consecutivas, a liberacdo do liquido era invertida na sessdo
seguinte. A partir da 8° sessdo, a alternancia dos liquidos ocorria a cada sessdo caso o

animal apresentasse uma diferenca na frequéncia de pressao nas duas barras.
Teste de consumo e de preferéncia de liquidos
a) Testes com dgua com sacarose

Quando os sujeitos completaram 148 dias de vida foi realizado o primeiro teste de
consumo de 4gua com sacarose no qual tinha por objetivo expor 0s animais a 4gua com
sacarose. Esse consistiu em apresentar aos sujeitos uma garrafa apenas contendo 100ml
de agua com 2% de sacarose durante um periodo de 1 hora, na gaiola viveiro.
Diferentemente de outros estudos (Almeida, 2013; Cardoso, 2008; Dolabela, 2004;
Lacerda, 2013; Pereira, 2009, 2015; Rocha, 2013; Rodrigues, 2005 e Thomaz, 2001,
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2009) que submeteram seus sujeitos a uma privacdo de 23horas de &gua e racdo antes da
realizacdo dos testes, no presente estudo, que isolou a varidvel privacdo de racdo do
Protocolo de Estressores, a retirada da garrafa de 4gua e da racdo da gaiola viveiro ocorreu
apenas duas horas* antes da realizaco dos testes.

Sete dias ap6s o primeiro teste, um segundo teste foi realizado seguindo a mesma
rotina conforme supracitado. No primeiro teste a garrafa foi disponibilizada do lado
esquerdo da parede frontal da gaiola viveiro, a 5cm da base da gaiola. No segundo teste
a garrafa foi alternada para o lado direito, também a 5cm da base da gaiola. O consumo
do liquido foi calculado levando em consideracdo a quantidade disponibilizada e a sobra
do liquido ao término do periodo de 1 hora. Tanto os Pré-testes quanto os Testes foram

realizados sempre no mesmo horério e dia da semana.
b) Testes com duas garrafas

Sete dias apos o0 segundo teste com dgua com sacarose, foi realizado o primeiro teste
com duas garrafas, uma contendo 100ml de agua e a outra 100ml de agua com 2% de
sacarose com o objetivo de avaliar a preferéncia dos animais. Os testes com duas garrafas
foram realizados semanalmente até o final do experimento. Cada teste teve duracdo de 1
hora e as garrafas foram disponibilizadas na gaiola viveiro de forma simultanea (duas
garrafas acopladas ao mesmo tempo), equidistantes das laterais da caixa, a 5cm da base

da gaiola, e os lados de apresentacao das garrafas foram alternados semanalmente.
Protocolo de estressores

O protocolo de estressores utilizado na presente pesquisa foi igual aquele
empregado por Almeida (2013), Dolabela (2004), Lacerda (2013), Rocha (2013),
Rodrigues (2005) e Thomaz (2001), exceto pela exclusdo de alguns estressores, a saber:
privacdo de comida, acesso restrito a comida e privacdo de agua que permaneceu
constante ao longo do experimento a fim de manter o peso do sujeito a 85% ad lib.. Assim
como nos trabalhos citados, o estressor “diminui¢do da temperatura da sala” ndo foi

utilizado. Nem todos os estressores foram apresentados ao mesmo tempo. Cada sujeito

4 Adotou-se esse horario pois era o intervalo no qual ocorria diariamente a troca de racdo e a pesagem
dos animais.
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foi submetido a um ou dois componentes do protocolo diariamente. Os estressores que

compdem esse protocolo séo os seguintes:

a) luz estroboscopica: uma luz estroboscopica, localizada no chdo da sala onde foram
aplicados os estressores, ligada por 4 ou 7 horas disparando 300 flashes por minuto;

b) inclinacdo da gaiola: a gaiola viveiro foi inclinada em 30° para tras, permanecendo
assim por 5 ou 14h;

c) gaiola-viveiro suja: serragem molhada com 50ml de agua foi colocada no chdo da
gaiola, e a gaiola permaneceu suja por 15h;

d) barulho intermitente: um ruido branco intermitente de 85 decibéis foi ligado, assim
permanecendo por 2 ou 5 horas na sala onde foi aplicado o protocolo de estressores;

e) cheiro: um desodorante purificador de ar foi colocado na sala onde foi aplicado o
protocolo de estressores e permaneceu por 14 h;

f) agrupamento: dois sujeitos foram colocados em uma mesma gaiola-viveiro, tanto na
gaiola originalmente de um quanto na de outro, ou seja, a cada agrupamento da dupla, a

gaiola de um dos dois sujeitos foi utilizada por 15 h;

g) objeto estranho na gaiola: um objeto de metal redondo de 7 cm de didmetro e 1,5cm

de altura foi colocado na gaiola viveiro e deixado por um periodo de 17 horas;

h) iluminacdo continua: a luz da sala onde foi aplicado o protocolo de estressores

permaneceu acesa por 19 horas seguidas.

A tabela 1 mostra a distribuicdo semanal, bem como os horarios que vigorou cada
estressor durante o Protocolo de Estressores. Os espacos em branco representam o
periodo de vigéncia dos estressores “privacao de ragdo, acesso limitado a racdo e privagdo

de agua”, descritos em Willner et al. (1987) e ndo utilizados no presente estudo.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Os dados serédo apresentados na seguinte sequéncia: (1) peso corporal dos sujeitos
experimentais, (2) resultados dos testes de consumo e de preferéncia de liquidos e
resultados do consumo total de liquidos, de 4gua com sacarose e de agua, (3) resultados
do consumo de &gua e de racdo na gaiola-viveiro, (4) frequéncia da resposta de pressdo a
barra no esquema concorrente VI5sVI5s em cada sesséo e (5) frequéncia da resposta de
pressao a barra na primeira metade e na segunda metade das sessGes em que 0 esquema
Conc VI5sV15s estava em vigor.

Peso Corporal dos sujeitos experimentais

O inicio da pesagem para todos o0s sujeitos se deu a partir do 90° dia de vida dos
mesmos. A Figura 2 mostra 0s pesos de cada sujeito, em cada dia ao longo do estudo. As
interrupcdes nas curvas representam a auséncia de dados decorrentes dos finais de semana

e dos feriados quando ndo foram realizadas as mensuragdes dos pesos.

500 -

400 A P/;‘gia
=IVZ'J“\,\
E%/.ﬂ/("\

300 F D=7

200 7 Agua e alimento Restélsiioa%elggua a | Restricdo de 4gua (Ij?estrlgao
. 0 ib. | ; 4
ad lib. ; + ; deaguaa
! Protocolo de Estressores ; ~ 85% ad
E ; lib.
100 ~ | i
0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T II T T T T T T T T - T T T T
MR EHBT YRS T SRR S8 8 SR eE8TYE8T
L B B I I e e B e B e |

Dias de pesagens

Figura 2. Peso corporal de cada sujeito ao longo do estudo. A linha vertical inteirica
representa o inicio da restricdo de &gua até os sujeitos atingirem 85% dos seus pesos ad
lib. e as linhas verticais pontilhadas indicam o inicio e o fim do Protocolo de Estressores.
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E possivel observar na Figura 2 que apds 90 dias de vida, os pesos dos diferentes
sujeitos variaram entre 279,0 gramas e 360,0 gramas. Nove dos dez sujeitos apresentaram
valores iniciais acima de 300,0 gramas. Enquanto recebiam agua e alimento ad lib., todos

0S sujeitos apresentaram uma curva ascendente nos seus pesos.

Para todos os sujeitos, a restricdo de dgua ocorreu quando 0s animais estavam com
124 dias de vida, ndo se esperando a estabilidade nos pesos para se iniciar a restricédo de
agua com o objetivo de atingir 85% dos pesos ad lib. No presente estudo, o inicio da
restricdo de agua comecou mais tardiamente (124 dias de vida) do que nos estudos
anteriores que envolveram a avaliagdo dos efeitos do CMS sobre a anedonia e o
comportamento operante, nos quais a restricdo foi iniciada por volta de 90 dias de vida
dos animais para se atingir 80 a 85% do seus pesos ad lib. (Almeida 2013; Dolabela,
2004; Lacerda, 2013; Oliveira, 2009; Rocha, 2013; Rodrigues, 2005 e Thomaz, 2001).

Deve-se salientar que Cardoso (2008), Dolabela (2004), Oliveira (2009), Rodrigues
(2005) e Thomaz (2001, 2009) tampouco esperaram a estabilidade no peso dos animais,
0 que ndo impediu que esses autores observassem um decreéscimo no consumo de agua

com sacarose e um declinio no peso corporal nos animais submetidos ao CMS.

A partir do inicio da restricdo de dgua, 0s pesos de todos 0s sujeitos apresentaram
um declinio gradual, até que os animais atingissem em média valores equivalentes a 85%
dos seus pesos ad lib., 0 que ocorreu quando os animais completaram 147 dias de vida
(58° dia de pesagem). Entre 0 59° e 0 98° dias de pesagem, 0s pesos dos sujeitos oscilaram

entre 5,3% abaixo e 7,2% acima dos 85% ad lib.

Durante a fase em que o Protocolo de Estressores esteve em vigor (do 99° ao 144°
dia de pesagem), 0s pesos dos animais variaram entre 4,5% abaixo e 9,3% acima dos
pesos correspondentes a 85% ad lib. Apos a suspensdo do Protocolo de Estressores, 0s
valores correspondentes aos pesos dos animais oscilaram entre 4,4% abaixo e 8,7% acima
dos 85% ad lib.

No presente estudo, de modo geral, a exposicado ao Protocolo de Estressores ndo
foi acompanhada por uma reducdo nos pesos dos animais, comumente observada nos
estudos que submeteram ratos ao CMS (Almeida 2013; Cardoso, 2008; Dolabela, 2004;
Junior et al. 2015; Lacerda, 2013; Oliveira, 2009; Pereira, 2009, 2015; Rocha, 2013;
Rodrigues, 2005; Thomaz, 2001, 2009).
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A anélise da variacdo nos pesos de cada animal ao longo do presente estudo pode
ser feita a partir da Figura 3.

Antes de ser submetido a restricdo de &gua, o sujeito S3 (protocolo) apresentou
um ganho de peso partindo de 343,5 gramas (1° dia de pesagem) e chegando a 406,0
gramas (34° dia de pesagem). Com a restricdo de agua, apés atingir os 85% do peso ad
lib. ocorreu uma pequena oscilagéo (4,0 % abaixo a 3,6% acima). Durante o Protocolo de
Estressores, essa oscilagdo aumentou atingindo valores 1,5% abaixo e 6,4% acima dos
85% do peso ad lib. e apds a suspensédo do protocolo até o término do experimento esses
valores oscilaram atingindo valores entre 0,9% abaixo e 6,8% acima dos 85% do peso ad
lib.

Os sujeitos S5 (Agrupamento) e S7 (Controle), submetidos as mesmas condigdes
durante o experimento, exceto pelo fato de que o sujeito S5 tambem foi exposto ao
estressor “agrupamento” na fase do Protocolo de Estressores, apresentaram curvas de
ganho de peso semelhantes antes da restricao hidrica. O sujeito S7 apresentou peso inicial
de 360,0 gramas e final de 422,0 gramas e o sujeito S5 apresentou peso inicial de 307,0
gramas e final de 355,5 gramas. Para o sujeito S7 houve uma queda nos seus pesos entre
0 86° e 0 90° dias de pesagens, chegando a atingir um valor 4,5% abaixo dos 85% do seu
peso ad lib. Nos demais dias de pesagem ocorreu uma estabilidade nos pesos dos sujeitos
S5 e S7. Deve-se salientar que nas trés ultimas semanas do estudo, o sujeito S5 apresentou

problemas de saude, o que deve ter sido responsavel pela diminui¢éo no seu peso.

Antes da restricdo da agua, os sujeitos S1, S4, S9 e S11 (grupo antes e depois)
apresentaram um ganho de peso semelhante, com pesos iniciais entre 332,0 a 350,0
gramas. Esses sujeitos alcancaram os pesos de 389,5 a 409,5 gramas na Ultima pesagem
antes do inicio da restricdo hidrica. Observa-se que, apds o inicio da privacdo, para 0s
sujeitos S1 e S11 os pesos se mantiveram quase sempre acima dos 85% dos seus pesos
ad lib., ao passo que os sujeitos S4 e S9 apresentaram uma oscilacdo maior entre ganho e
perda de peso durante essa fase. Pode-se ver na Figura 3 que os sujeitos S1, S9 e S11
apresentaram uma grande estabilidade nos seus pesos durante e ap6s o Protocolo de
Estressores. Vale ressaltar que o S4 foi o Unico sujeito que apresentou uma queda no peso
atingindo valores entre 0,5% a 4,5% abaixo do equivalente a 85% do seu peso ad lib.

quando submetido ao Protocolo de Estressores e ap0s a suspensdo do protocolo
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apresentou valores oscilando entre 0,5% e 1,5% abaixo do equivalente a 85% do seu peso
ad lib..

Os sujeitos S2, S6, S8 e S10 (grupo antes, durante e depois) apresentaram pesos
iniciais entre 279,0 a 340,0 gramas (antes da restricdo de &gua) com um ganho de peso
até o final desse periodo, atingindo valores entre 338,0 e 393,0 gramas na Ultima pesagem
que antecedeu o inicio da restri¢do hidrica. Apos a suspensdo do Protocolo de Estressores,
para 0s sujeitos S6 e S8 ocorreu um aumento nos seus pesos de 7,8% e 8,7 %
respectivamente, em relac@o aos pesos correspondentes aos 85% dos seus pesos ad lib.

Para o sujeito S10, ocorreu uma queda acentuada nas pesagens 49° a 52°, antes do
protocolo e para o sujeito S2 na 92°. Nas demais aferi¢cdes, 0s pesos de ambos 0s animais

apresentaram uma estabilidade similar até o término do estudo.

De modo geral, para os sujeitos submetidos ao Protocolo de Estressores, ocorreu
um aumento nos pesos corporais logo no segundo dia do protocolo, provavelmente devido
ao “consumo” do estressor maravalha molhada. Nas apresentacdes subsequentes e
semanais do mesmo estressor, controlou-se a quantidade de agua usada para molhar a
maravalha, usando-se sempre 50 ml de agua, o que reduziu o “consumo” de agua obtida
dessa forma, mas ndo o evitou e, consequentemente, houve um menor aumento no peso
dos animais. Quando submetidos aos testes de consumo de liquidos, os animais
consumiram em media 20 a 35 ml de liquidos (agua ou agua com sacarose), 0 que foi
acompanhado com valores mais altos de pesos corporeos nos dias subsequentes durante
a fase de submissdo ao Protocolo de Estressores e ap0s a sua suspenséo. Os picos de pesos
observados durante o Protocolo de Estressores e ap0s a suspensdo do mesmo, para todos
0s animais, exceto para o sujeito S5, devem-se provavelmente aos testes de consumo e de
preferéncia de liquidos, realizados semanalmente. J& os testes realizados antes do
protocolo ocorriam as sextas-feiras, ndo ocorrendo as pesagens subsequentes nos finais
de semana e esta deve ser a razdo pela qual as mensuracdes dos pesos dos animais nessa

fase ndo terem revelado picos.
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agua a 85% do peso ad lib., a linha horizontal pontilhada representa os 85% do peso ad lib. do sujeito, e

Figura 3. Peso corporal dos sujeitos S1 a S11. A linha vertical inteiri¢ca representa o inicio a restri¢do de
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Em resumo, no presente estudo a submisséo ao Protocolo de Estressores nédo foi
acompanhada por uma diminuigdo nos pesos dos sujeitos, exceto para 0 sujeito S4,
diferentemente do que foi observado por outros autores (Almeida 2013; Cardoso, 2008;
Dolabela, 2004; Janior et al. 2015; Lacerda, 2013; Oliveira, 2009; Pereira, 2009, 2015;
Rocha, 2013; Rodrigues, 2005; Thomaz, 2001, 2009). Na pesquisa de Pereira (2009)
quatro sujeitos que foram submetidos ao Protocolo sem a privacao de racdo e tampouco

apresentaram uma diminuicdo dos seus pesos.

Pode-se levantar a hipétese de que a eliminacao do estressor privacdo de racdo do
Protocolo de Estressores no presente estudo e no de Pereira (2009) tenha sido responsavel

por esses resultados.
Resultado do Teste de Consumo e Preferéncia por Liquidos

A Figura 4 mostra o consumo de &gua e de agua com sacarose pelos animais ao
longo dos 13 testes semanais e a preferéncia por agua com sacarose avaliada pela
quantidade de agua de sacarose consumida em relacdo ao consumo total de liquidos em
porcentagem.

O consumo de agua com sacarose apresentado pelo sujeito S7 (controle) foi maior
do que ao consumo de dgua em todos os testes. Os quatro primeiros testes sdo marcados
por um alto consumo de dgua com sacarose, chegando a 40 ml no 2° e no 4° testes. Este
sujeito ndo foi submetido ao protocolo de estressores, permanecendo alojado em uma sala
distante dos outros sujeitos. Entretanto, o pesquisador verificou que no 7° teste, o timer
do ciclo claro-escuro estava com “mau contato”, o que ocasionou uma exposi¢do
acidental somente ao ciclo claro por um periodo de trés semanas (5° ao 7° testes). A
Figura 4 mostra que durante esse periodo problematico, houve um decréscimo no
consumo de agua com sacarose. No 8° teste, apds solucionar esse problema técnico,
ocorreu um consumo semelhante ao teste anterior. Nos testes subsequentes, 0 consumo
de agua com sacarose tornou a aumentar, porém ndo atingiu niveis semelhantes aqueles
observados durante os quatro primeiros testes. Infere-se que a maior exposicdo a um dos
estimulos utilizados como estressor no protocolo (luz continua), durante um periodo
ininterrupto de trés semanas, tenha sido responsavel pela queda no consumo de 4&gua com
sacarose observada no sujeito S7.

Para 0s sujeitos S2 e S8 (grupo antes, durante e depois) o consumo de dgua com

sacarose foi sempre superior ao consumo de agua, antes, durante e apds a submissdo ao
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protocolo de estressores. Para o S8 a preferéncia por &gua com sacarose (eixo secundario)
a partir do 2° até o 13° testes foi sempre superior a 80%, diferentemente da preferéncia
apresentada pelos sujeitos S2 e S7, que oscilaram entre 60 a 100%. Entretanto, os valores
do consumo de agua com sacarose foram sempre superiores que os de consumo da &gua.

O consumo de agua e de dgua com sacarose para o0s sujeitos S1 e S10 (Grupo
antes, durante e depois) assemelham-se com o consumo apresentado pelo sujeito S7
(controle), exceto no 13° teste, no qual houve uma inversdo no consumo dos dois liquidos
para os sujeitos S1 e S10. A preferéncia por &gua com sacarose para os sujeitos S1 e S10,
com excec¢do do que ocorreu no Ultimo teste, foi acima de 80% na maioria dos testes. Para
0s sujeitos S4 (grupo antes e depois) e S6 (grupo antes, durante e depois), 0 consumo de
agua com sacarose foi sempre maior em comparagdo com o consumo de agua, ao longo
dos 13 testes, exceto no 2° teste, quando o consumo foi semelhante para os dois liquidos,
bem como no 9° teste para o S4, quando a diferengca no consumo de ambos os liquidos
ndo passou de 4ml. Com excecdo do 2° e 9° testes, os resultados dos sujeitos S4 (grupo
antes e depois) e S6 (grupo antes, durante e depois) se assemelham aos resultados
apresentados pelo sujeito S7(controle), para o qual o consumo de agua com sacarose foi
sempre maior que o consumo de dgua. Com relacéo a preferéncia por agua com sacarose,
observa-se uma oscilacdo na preferéncia entre 49,0 a 100% para o S6 e entre 50,0 e 89,7%
para o S4.

O consumo de agua com sacarose para 0 S11 (grupo antes e depois) foi
predominantemente maior em comparacao ao consumo de agua, exceto no 12° teste, no
qual o consumo de &gua foi maior. A preferéncia por &gua com sacarose oscilou entre
21,6 a 94,5%. Em comparacdo com o sujeito S7 (controle), observa-se que o consumo de
agua com sacarose foi semelhante ao do sujeito S11 (grupo antes e depois), exceto pelo
12° teste.

O sujeito S9 (grupo antes e depois) foi o que apresentou a maior oscilagdo nas
quantidades consumidas de dgua e de &gua com sacarose durante 0s nove primeiros testes.
Entretanto, o consumo de dgua nunca foi maior que o consumo de 4gua com sacarose,
sendo que apenas no 7° teste o consumo de ambos os liquidos foi semelhante, apesar do
consumo de 4gua com sacarose permanecer maior, mesmo nesse teste. Observa-se que a

preferéncia por agua com sacarose oscilou entre 54,3 e 100%.
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de estressores.
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Vale ressaltar que o sujeito S5 (agrupamento) submetido ao teste de consumo e
preferéncia de liquidos e ao estressor agrupamento apenas apresentou desde o 2° teste,
uma preferéncia por 4gua que se manteve ate o 10° teste. Nos trés ultimos testes semanais
(11°, 12° e 13°), o consumo do sujeito S5 foi minimo independentemente do liquido,
chegando a 4ml de agua no penultimo teste, e a 1,5ml de agua com sacarose no Ultimo
teste. Pelo fato de esse animal ter adoecido nas trés tltimas semanas do experimento, tais
resultados podem ser atribuidos as suas condicoes de salde.

De modo geral, o Protocolo de Estressores ndo afetou o consumo de agua com
sacarose para 0s sujeitos submetidos as sessdes operantes. Em especial, para os sujeitos
S2, S6, S8 e S10 submetidos as sessdes operantes, antes, durante e ap6s o protocolo, o
consumo de agua com sacarose foi mais estavel em comparacdo com os sujeitos S4, S9 e
S11, submetidos as sessdes operantes, somente antes e apds o protocolo.

O sujeito S3 (protocolo) consumiu muito mais agua com sacarose do que agua
apenas durante 0s quatro primeiros testes, porem a introducdo e posteriormente a
suspensdo do protocolo de estressores ocasionaram uma alternancia entre o consumo dos
dois liquidos. No 6° e 8° testes, este sujeito apresentou um consumo maior de dgua do
que de agua com sacarose.

Concluindo pode-se dizer que o Protocolo de Estressores ndo afetou o consumo
de agua com sacarose pelos o0s sujeitos submetidos as sessdes operantes, isto €, o presente
estudo ndo observou anedonia decorrente da submisséo ao protocolo de estressores nos
sujeitos submetidos as sessdes operantes. Em especial, para os sujeitos S2, S6, S8 e S10
submetidos as sessdes operantes durante todo o estudo (grupo antes durante e depois), 0
consumo de agua com sacarose foi mais estavel em comparacao com os sujeitos S4, S9 e
S11, submetidos as sessdes operantes, somente antes e apds o protocolo.

No que se refere ao consumo de dgua com sacarose, 0s resultados do presente
estudo sdo diferentes daqueles encontrados por Cardoso (2008), Dolabela (2004),
Oliveira (2009), Rodrigues (2005), Thomaz (2001, 2009) e Willner et al. (1987), nos
quais ratos submetidos ao protocolo de estressores apresentaram decréscimo no consumo

de 4gua com sacarose.
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Resultados do consumo total de liquidos, de agua com sacarose e de 4gua

A Figura 5 mostra o consumo total de liquidos ao longo dos 13 testes semanais,
bem como as médias de consumo, antes, durante e apds a submissdo ao Protocolo de

Estressores.

Para o sujeito S3 (protocolo), observa-se que o consumo total de liquidos nos
testes semanais variou entre 27,0ml e 45,0ml. As médias do volume total de liquido
consumido por S3 foram muito semelhantes antes do Protocolo de Estressores (34,1ml
nos quatro primeiros testes), durante 0 mesmo (32,8ml nos 6 testes seguintes) e depois da
sua suspensao (33,1ml nos 3 testes finais). Este sujeito consumiu muito mais agua com
sacarose do que apenas agua nas fases antes do Protocolo (média de 25,1 ml e de 9,0 ml,
respectivamente), durante o0 mesmo (média de 22,1 ml e 10,8 ml, respectivamente) e
depois da suspensao deste (média de 24, 3ml e 8,8 ml, respectivamente).

O sujeito S7 (controle) apresentou uma variacdo no consumo total de liquidos
entre 29,5ml e 45,0ml ao longo dos testes semanais e foi 0 que consumiu 0 maior volume
total de liquido durante os quatro primeiros testes (41,8ml). Do 5° ao 10° testes, a media
do volume total de liquido consumido por este sujeito caiu atingindo 36,5ml e nos trés
testes finais aumentou ligeiramente (37,1ml). Como ja comentado, apesar de ndo ser
submetido ao Protocolo de Estressores este sujeito foi exposto acidentalmente somente
ao ciclo claro por um periodo de trés semanas (5° ao 7° teste) e isto pode ter funcionado
como um estressor que foi acompanhado por uma diminuicdo no consumo total de
liquidos. Este sujeito foi também o que apresentou o maior consumo médio de agua com
sacarose antes do protocolo, com uma média de 35,9 ml. O volume de 4gua com sacarose
consumido por este animal diminuiu para 26,6 ml durante o protocolo e para 10,2 ml
depois da sua suspensdo. O consumo médio de dgua para esse sujeito foi de 5,9 ml antes
do protocolo, 9,9 ml durante 0 mesmo e 10,2 ml apds a sua suspensao, padrao semelhante
aquele apresentado pelo sujeito S3. De forma semelhante, no estudo de Kanarik, Kdiv,
Matrov e Harro (2009), os autores observaram que 0s ratos que apresentaram o maior
consumo de agua com sacarose na linha de base (testes que precederam o protocolo)
foram aqueles que demonstraram uma maior reducdo no consumo de dgua com sacarose
quando submetidos ao Protocolo de Estressores do que 0s sujeitos que ingeriram menos

agua com sacarose nos testes inicias.
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O sujeito S5 (agrupamento) variou seu consumo total de liquidos entre 1,5ml e
33,0ml e foi 0 que apresentou 0 maior decréscimo neste consumo nos trés testes finais
(fase de suspensdo do estressor “agrupamento”). S5 consumiu uma média de 28,1ml de
liquidos nos quatro primeiros testes (antes de ser submetido ao estressor “agrupamento”),
23,5ml durante a submissao ao “estressor agrupamento” e apenas 6,0ml apds a suspensao
desse estressor. Como comentado anteriormente este animal adoeceu nas trés Gltimas
semanas de estudo quando foram realizados os trés Gltimos testes semanais. Este sujeito
consumiu mais agua do que agua com sacarose. O consumo médio de dgua com sacarose
para o sujeito S5 foi de 8,1 ml antes do protocolo, 1,7 ml durante 0 mesmo e 3,0 ml apés
a sua suspensdo. O consumo médio de &gua para esse sujeito foi sempre maior nos trés
momentos de analise, apresentando valores de 20,0 ml antes do protocolo, 21,8 ml durante

0 mesmo e 3,0 ml apds a sua suspensao.

Os sujeitos que foram submetidos as sessOes operantes apenas antes e apos a
submisséo ao Protocolo, em especial para os sujeitos S1, S4 e S9 (grupo antes e depois),
apresentaram uma diminuicdo no consumo total de liquidos durante a submissdo ao
Protocolo de Estressores em relacdo ao padréo pré-submisséo. Ja o sujeito S11 (também
do grupo antes e depois) diferenciou-se do seu grupo ndo s6 ndo reduzindo o consumo
total de liquido durante a fase de submissao ao Protocolo de estressores como aumentando
tal consumo nessa fase e, em seguida, apresentando uma queda no consumo total de
liquidos nos trés testes que ocorreram na fase em que o protocolo foi suspenso. Em média,
esse grupo (S1, S4, S9 e S11) consumiu 26,6 ml de &gua com sacarose antes do protocolo,
25,1 ml durante o mesmo e 22,1 ml apds a sua suspensdo. Uma andlise de variancia para
medidas repetidas revelou que essas diferencas ndo sdo significativas (p>0,05). As
médias de consumo de agua para esse mesmo grupo foram bem menores (7,7 ml antes;
5,5 ml durante; 8,0 ml depois) ndo tendo havido tampouco diferencas significativas entre

0s trés momentos de avaliacao.
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Figura 5. Consumo total de liquidos (agua e &gua com 2% de sacarose) dos sujeitos S1 a S11 nos
testes de consumo semanais. O espaco entre as linhas verticais corresponde ao periodo de
exposicao ao protocolo de estressores.
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Os sujeitos S2, S6 e S10 (grupo antes, durante e depois) aumentaram ligeiramente
seu consumo total de liquidos durante a submissdo ao Protocolo de Estressores e o
diminuiram apds a suspensao do protocolo. O sujeito S8 (grupo antes durante e depois)
apresentou um consumo total diferente daquele dos sujeitos do seu grupo com uma média
de consumo total de 32,4ml antes do protocolo, de 29,3ml durante e 31,5 ap6s a suspensao
do mesmo. Os sujeitos S2, S6 e S10 (grupo antes, durante e depois) apresentaram uma
média de consumo de 4gua com sacarose de 25,8 ml antes do protocolo, 26,6 ml durante
0 mesmo e 24,4 ml depois da sua suspensdo, sem diferencas significativas entre os trés
momentos de avaliacdo (p>0,05). Com relacdo ao consumo de dgua para esse mesmo
grupo, observou-se uma média no consumo de 5,3 ml antes do protocolo, 5,1 ml durante
0 mesmo e 6,2 ml depois da sua suspensdo, ndo tendo havido tampouco diferencas

significativas entre os trés momentos de avaliacdo.

Os dados observados no presente estudo foram muito variaveis e parecem néao

estar relacionados com a submissdo ao Protocolo de Estressores ou com a sua suspensao.

A literatura também tem encontrado dados variaveis, alguns estudos tendo
observado para alguns sujeitos experimentais um aumento na média do consumo total de
liquidos durante a submissao ao Protocolo de Estressores (Almeida, 2013; Cardoso, 2008;
Lacerda, 2013; Rocha, 2013 e Thomaz, 2009) e para outros sujeitos uma reducdao na
média do consumo total de liquidos durante essa fase (Almeida, 2013; Cardoso, 2008;
Dolabela, 2004; Lacerda, 2013; Oliveira, 2009; Rocha, 2013 e Thomaz, 2001, 2009).

Essa variabilidade esta provavelmente relacionada as diferentes condicGes as

quais os sujeitos foram submetidos ao longo dos estudos
Resultado do consumo de agua e racéo na gaiola viveiro

A Figura 6 mostra as médias semanais do consumo diario de agua e de racdo pelos
0s sujeitos S1 a S11 nas gaiolas-viveiro. Os calculos das médias foram realizados
somando-se o total de racdo e de agua consumidas semanalmente e dividindo-se estes

valores por sete. Considerou-se o periodo de uma semana entre terca e segunda feira.

Eram disponibilizados para cada sujeito 60 gramas de racdo diariamente. O
calculo do consumo de racao era realizado a partir da diferenca entre a disponibilizacao

diaria e a sobra no dia subsequente.
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A quantidade de &gua consumida nas sessdes operantes foi adicionada a média
semanal de consumo de &4gua, uma vez que a quantidade de 4gua obtida na sesséo operante
poderia ser suficiente para manter o peso do animal a 85% do seu peso ad lib. e se isso
ocorresse, restringia-se 0 acesso a dgua na gaiola-viveiro. Tal critério foi adotado a fim

de manter o peso dos animais a 85% dos seus pesos ad lib.

Optou-se por considerar a média semanal de consumo, pois levou-se em
consideracdo o fato de que antes do inicio do Protocolo de Estressores os animas nao
eram pesados nos finais de semana e a quantidade disponibilizada de racdo era
multiplicada por trés, levando em consideragéo o consumo no final de semana. Em alguns
dias da semana (nos dias de testes semanais de consumo e nos dias que sucediam esses
testes) a dgua ndo era disponibilizada na caixa-viveiro a fim de manter o peso dos animais

a 85% dos seus pesos ad lib.

Para o sujeito S3 (protocolo), ao longo das 13 semanas, 0 consumo medio semanal
de racdo na gaiola-viveiro variou entre 19 e 23 gramas e de agua entre 2 e 9 mililitros.
Durante a exposi¢do ao Protocolo de estressores houve um declinio no consumo de agua
e de racdo, sendo essa reducdo mais marcante na 9° e 10° semanas. Apos a suspensédo do
Protocolo de estressores 0s consumos de agua e de racdo aumentaram levemente, mas

ndo alcancaram, nas ultimas trés semanas, os valores correspondentes aos da 4°semana.

Para o sujeito S7 (controle), ndo submetido ao protocolo de estressores, os valores
do consumo médio de racdo variaram entre 19 e 26 gramas e o de agua entre 4 e 10
mililitros ao longo das 13 semanas. Com excecdo da 3° e da 9° semanas, esse sujeito

apresentou um padrao estavel de consumo de agua e de racéo.

O sujeito S5 (agrupamento), submetido apenas ao estressor agrupamento,
apresentou valores médios de consumo de agua e de racdo na gaiola-viveiro ao longo das
13 semanas entre 17 a 20 gramas e 6,5 a 20 mililitros, respectivamente. Da 10° para 11°
semana houve um aumento abrupto na média de consumo de dgua que se manteve elevada
até o final do estudo. A mudanca no consumo de racdo provavelmente se deveu ao
aumento no consumo de agua na gaiola-viveiro, devido a liberacdo diaria de agua em
quantidades cada vez mais elevadas, nas trés ultimas semanas do estudo, a fim de manter
0 peso do animal a 85% do seu peso ad lib., apesar desse aumento no consumo de agua

ndo ser capaz de manter o peso do animal, como pode ser observado na Figura 3.
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Figura 6. Média semanal do consumo de &gua e de alimento para os sujeitos S1 a S11 ao longo
das 13 semanas em que ocorreram os testes de consumo de 4gua e de 4gua com sacarose. O espago
entre as linhas verticais corresponde ao periodo de exposi¢do ao protocolo de estressores
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Para os sujeitos S1, S4, S9 e S11 (grupo antes e depois) ocorreu um aumento no
consumo médio de agua durante a submissdo ao Protocolo de estressores e,
posteriormente, com a suspensao do mesmo uma reducdo nesse consumo. Para 0s sujeitos
S1, S9 e S11 o consumo médio de racdo diminuiu levemente durante o Protocolo, ao
passo que para 0 sujeito S4 apenas na 10° semana o consumo foi inferior aqueles
observados antes da submissdo ao Protocolo de estressores.

Os sujeitos S2, S6, S8 e S10 (grupo antes, durante e depois) apresentaram uma
estabilidade no consumo de agua e de racdo na gaiola-viveiro antes da submissdo ao
Protocolo de Estressores, ao passo que durante o protocolo, o consumo médio de agua e
0 de racdo variaram entre 0s sujeitos. Para os sujeitos S2, S8 e S10 houve um aumento no
consumo de agua durante o Protocolo de Estressores e um decréscimo nesse consumo,
apos a suspensdo do mesmo. J& o consumo meédio de racdo para os sujeitos S2, S6 e S10
diminuiu durante as semanas em que o protocolo esteve vigente e apds a suspensao do

mesmo, 0 consumo aumentou gradualmente.

Com relacdo a alimentacdo na gaiola-viveiro na fase em que 0s sujeitos eram
submetidos ao “estressor agrupamento™, 60 gramas de ragdo eram disponibilizados para
cada dupla na gaiola-viveiro (15h ininterruptas por semana). Tal procedimento foi
adotado, levando-se em consideracao que o presente estudo avaliou 0 consumo de ragédo
e de &gua na gaiola-viveiro e ndo expbs 0s animais a nenhum tipo de privacao, exceto a
restricdo hidrica com o objetivo de manter os pesos dos sujeitos a 85% do seus pesos ad
lib.

A Figura 7 mostra o consumo da dupla® de ratos ao longo das seis semanas em
que o0 estressor agrupamento esteve em vigor. Com excecdo do que ocorreu na 1° semana
para a dupla S3-S5 e na 3° semana para a dupla S8-S11, houve um consumo semelhante
de racdo para as cinco duplas ao longo das seis exposicGes ao estressor agrupamento.
Uma possivel explicacdo para os resultados discrepantes observados na 1° e na 3°
semanas seria o fato de a agua disponibilizada diariamente (a fim de manter o peso dos

animais a 85% do peso ad lib.) nas garrafas para ambos 0s sujeitos ter sido consumida

5 Comumente o estressor privacdo de rac3o estd presente quando o estressor agrupamento é
apresentado.

5Na medida em que os sujeitos foram alojados aos pares na condicdo “agrupamento”, considerou-se
como consumo da dupla a quantidade de racdo disponibilizada para ambos menos a sobra na gaiola-
viveiro, apds o término desse estressor.



39

antes do agrupamento dos sujeitos. Com isso, 0s animais estariam alojados em duplas,
porém sem acesso a 4gua, o que provavelmente afetaria o consumo de racdo, uma vez que

geralmente ratos consomem agua e ragdo de maneira simultanea.

30 1

25 1

—a—S1-56
i 20 A —e—S2-59
€
© —a—S3-55
oo 15
——S4-510
10 A ——S58-511

1 2 3 Semanas 4 5 6
Figura 7. Consumo de racdo das duplas acopladas durante o estressor agrupamento ao longo das
seis semanas de exposicdo a esse tipo de estressor.

A literatura da area de restricao hidrica e alimentar aponta que diferentes tipos de
restricdo podem ocasionar diferentes tipos de consumo (Lopez-Espinoza, A. & Martinez,
H., 2001). Entre os estudos envolvendo o CMS e o modelo operante e que nao
mantiveram a privacao de agua dos animais a 85% dos seus pesos ad lib., destaca-se a
pesquisa de Cardoso (2008) que privou 0s animais de dgua e de racdo durante o Protocolo
de estressores e observou que, em vigéncia do mesmo, 0S animais apresentaram um

aumento abrupto de consumo de agua e de racdo na gaiola-viveiro.

Os resultados de consumo de racdo no presente estudo sdo semelhantes aos das
pesquisas de Almeida (2013), Oliveira (2009), Lacerda (2013) e Rocha (2013), nas quais
houve um decréscimo no consumo de racdo durante a submissdo ao Protocolo de
Estressores. No estudo de Almeida (2013) apenas 0 grupo que passou por sessées em que
esteve em vigor o esquema de reforcamento VT ndo apresentou uma redugdo no consumo
de racdo na gaiola-viveiro; pelo contrario, esse grupo aumentou o consumo de racao
enquanto era submetido ao Protocolo. A autora atribuiu 0 aumento no consumo de ragédo
durante a submissdo ao Protocolo de Estressores ao esquema de reforcamento em vigor

na pesquisa.
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Os resultados do presente estudo s&o diferentes daqueles encontrados na pesquisa
de Rodrigues (2005), na qual ap6s a introducéo da restri¢do hidrica a fim de atingir 85%
do peso ad lib. dos animais, 0 consumo de agua e de racéo ndo se alteraram para todos 0s
sujeitos até o final do estudo.

No presente estudo verificou-se que os efeitos da submissdo ao Protocolo de
Estressores no consumo de &gua e de racdo na gaiola-viveiro devem ser analisados para
cada sujeito em especifico. Com a exposi¢do dos animais as sessdes operantes (grupo
antes e depois e grupo antes, durante e depois) observa-se, de modo geral, uma reducgéo
no consumo de racdo e/ou de &gua, durante a fase em que os animais foram submetidos
ao Protocolo de Estressores. Para o sujeito S3, submetido apenas ao Protocolo de
Estressores, observou-se também uma redugdo tanto no consumo de ragdo quanto no
consumo de agua. Diferentemente do sujeito S5, submetido apenas ao estressor
agrupamento, no qual apresentou uma estabilidade no consumo de racédo e dgua até a 10°
semana, seguido de um aumento no consumo de agua e racao nas trés ultimas semanas.
Para o sujeito S7 controle, observou-se uma estabilidade no consumo de agua e ragéo ao

longo das treze semanas de mensuragéo.

Parece que independentemente do tipo de condicdo a qual o sujeito foi submetido
no presente estudo, a variavel critica para a alteracdo no padrao de consumo de agua e de
racdo na gaiola-viveiro tenha sido o conjunto de estressores contidos no Protocolo de

Estressores.

Desta forma, o consumo de racdo poderia ser considerada uma medida de
anedonia, uma vez que a racao € um estimulo reforcador e seu consumo diminuiu durante
a submissdo ao protocolo. Diferentemente dos testes de consumo de agua com sacarose
que foram apresentados apenas uma vez por semana, durante o periodo de uma hora, 0
consumo de racao na gaiola-viveiro poderia ser uma medida mais clara porque a racao

esteve sempre disponivel para os sujeitos, independentemente do horario.

Talvez a diferenca encontrada nos resultados de consumo de &gua e de racdo na
gaiola-viveiro durante o Protocolo de Estressores na pesquisa de Rodrigues (2005) em
comparacdo com os resultados obtidos no presente estudo e nos de Oliveira (2009),
Lacerda (2013) e Rocha (2013), deva-se ao fato de que na Pesquisa de Rodrigues (2005)

ndo houve uma mensuracao sistematica de consumo de agua e de racdo durante a vigéncia
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do Protocolo de Estresssores, apenas em alguns dias especificos, segundo o proprio autor.
Ao contrério das mensuracgdes sistematicas ao longo do protocolo, realizada no presente
estudo e nos estudos de Oliveira (2009), Lacerda (2013) e Rocha (2013) que adotaram o
mesmo tipo de privagdo de agua,

Vale ressaltar também que nas pesquisas de Almeida (2013), Lacerda (2013) e
Rocha (2013) a privagédo de ragéo esteve presente no protocolo. No presente estudo, tal
variavel foi retirada do Protocolo de Estressores e, ainda sim, foi possivel observar um
decréscimo no consumo de ragdo com a introdugdo do Protocolo de Estressores. Parece
que ndo somente a privacdo de racdo contida no protocolo como também a exposicao
cronicamente aos outros estressores (e.g. luz estroboscopica, inclinagcdo de gaiola, entre

outros) e a interacdo entre eles séo suficientes para alterar o padrédo de consumo em ratos.

Frequéncia de respostas de pressdo a barra no esquema concorrente VI5sVI5s

As sessdes operantes nas quais 0s animais foram submetidos ao esquema
ConcVI5s(agua)VIss(agua + 8% sacarose) encerravam-se apds a liberacdo de 100
reforcos ou apos 20 minutos. O liquido agua com sacarose esteve inicialmente
correlacionado com a barra da direita, ao passo que o liquido agua esteve correlacionado
com a barra da esquerda. Esses diferentes liquidos foram alternados nos bebedouros
esquerdo e direito da caixa experimental, adotando-se 0 seguinte critério: se o sujeito
apresentasse maior frequéncia de respostas de pressdao a barra refor¢cadas com agua ou
com agua com sacarose por duas sessdes consecutivas, a liberacéo do liquido era invertida
na sessao seguinte. A partir da 8° sessdo, a alternancia dos liquidos ocorria nas sessoes
posteriores a sessdo em que houvesse uma diferenca na frequéncia das respostas de

pressdo nas duas barras.

A Figura 8 mostra a frequéncia de respostas de pressao a barra em cada sessao
operante para 0s sujeitos S1, S4, S9 e S11 (grupo antes e depois) e para 0s sujeitos S2,

S6, S8 e S10 (grupo antes, durante e depois).

Para todos os sujeitos, exceto para S2 e S9, a frequéncia de respostas de pressdo a
barra reforcadas com agua com sacarose foi geralmente maior, principalmente a partir da

7° sessdo, a qual ocorreu antes da apresentacao do Protocolo de Estressores.
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Figura 8. Frequéncia de respostas apresentadas pelos sujeitos S1, S4, S9 e S11 (grupo
antes e depois) e S2, S6, S8, S10 (grupo antes, durante e depois) durante as sessfes
operantes em esquemas concorrentes. O espaco entre as linhas verticais corresponde ao
periodo de exposicéo ao Protocolo de estressores.
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No presente estudo, a frequéncia de respostas de pressdo a barra em cada sesséo,
em ambas as barras, apresentou uma grande variabilidade intra e inter-sujeitos. Os
sujeitos S11 (grupo antes e depois) e S8 (grupo antes, durante e depois) foram os Unicos
para 0s quais se observa um padrdo de estabilidade a partir da 19°sessé&o.

Em geral, observa-se que a submissdo ao Protocolo de Estressores ndo foi
acompanhada por uma alteracao na distribuicdo de respostas refor¢adas com agua e dgua

com sacarose, nem durante e nem apc')s a suspensdo do mesmo.

Nota-se que o sujeito S2 foi o Gnico que respondeu consistentemente na barra da
esquerda, independentemente do reforco, durante todo o estudo. Este resultado é
semelhante aquele encontrado em estudos com esquemas concorrentes que verificaram
que o responder do sujeito pode ficar sob o controle da lateralidade na caixa experimental
(Prety & Heyman, 1995).

Os estudos de Thomaz (2001), Pereira (2009) e Almeida (2013) tambem
identificaram um controle da lateralidade sobre o responder dos seus sujeitos. Vale
ressaltar que em na pesquisa de Almeida (2013) ndo havia barras nas sessdes operantes,
o reforco era liberado em esquema VT (tempo variavel) e os ratos desenvolveram o

padréo de ficar num dos cantos da caixa experimental.

Tendo utilizado em seu estudo um esquema de reforcamento de intervalo variavel
com diferentes intervalos (VI2s, VI5s e VI10s), Cardoso (2008) apresentou além da
frequéncia de respostas de pressdo a barra, outras duas medidas, a saber: (1) nimero total
de reforcos — dgua e agua com sacarose- obtidos durante cada sesséo e (2) a proporc¢éo de
respostas emitidas em cada uma das barras nas sesses operantes em relacdo ao total de
reforcos obtidos em cada barra correlacionada a um dos liquidos. Pelo fato de o presente
estudo ter empregado o esquema de reforcamento VI 5s em ambos os componentes do
esquema concorrente, optou-se em nao apresentar as medidas adicionais apresentadas por
Cardoso (2008), uma vez que o namero total de reforcos obtidos nas sessdes operantes

foi muito semelhante a frequéncia total de respostas de presséo a barra em cada sesséo.

Tanto o presente estudo quanto o de Cardoso (2008) observaram durante o Conc
VI 5s VI5s uma pequena alternancia de respostas entre os dois manipulandos. Talvez
como observado por Cardoso (2008), o aumento no valor do intervalo no esquema de

reforcamento favorece uma alternancia maior entre 0os manipulandos.
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Frequéncia de respostas de pressdo a barra no esquema concorrente VI5sVI5s em cada
periodo de 10min.

Nos estudos de Dolabela (2004), Pereira (2009) Rodrigues (2005) e Thomaz
(2001) o esquema de reforgcamento empregado foi o Concorrente Razéo fixa Razéo fixa.
Os autores citados apresentaram os dados das sessdes operantes, em geral, levando em
consideracédo a frequéncia de respostas emitidas em cada barra sob 0s esquemas de razao
fixa. Ao utilizar um esquema concorrente de Intervalo Varidvel Intervalo Variavel,
Cardoso (2008) apresentou seus dados utilizando também essa medida. O presente estudo
também empregou um esquema concorrente Intervalo Intervalo Variavel. Uma outra
possibilidade de andlise seria dividir a sessdo em dois periodos e acompanhar o
desempenho dos sujeitos ao longo de cada sesséo. A partir disso foram criadas as Figuras
9 e 10. Tais figuras permitem verificar se o valor dos reforgos -4gua e &gua com sacarose-
alterou-se do inicio para o fim de cada sessao, periodos associados a diferentes niveis de

privacao de agua.

Devido a problemas técnicos ndo foi possivel obter os dados ao longo das sessdes
13, 14, 16, 21, 25 para o sujeito S2, das sessdes 23 e 25 para o sujeito S5 e da sessdo 24

para o sujeito S1.

A Figura 9 mostra que para 0s sujeitos S1, S9, S11 (grupo antes e depois) e S2,
S6 e S8 (grupo antes, durante e depois) submetidos as sessdes operantes, a resposta de
pressdo a barra, pelo menos nas primeiras quatro sessdes, esteve sob o controle do lado

da caixa e nao dos reforcos.

Os sujeitos Sle S9 (grupo antes e depois) apresentaram um padrdo semelhante de
respostas durante a primeira e a segunda metades da sessdo em seis sessbes (5°, 6°, 7°,
9°, 10° e 11° para o sujeito S1 e 4°, 5°, 6° 8° 10° e 12° para o0 sujeito S9) antes da
submissdo ao Protocolo de Estressores. Esse padréo € marcado por uma maior frequéncia
de respostas de pressdo a barra reforcadas com agua na primeira metade da sessdo,
seguida de uma maior frequéncia de respostas a barra correlacionada com agua com
sacarose na segunda metade, com algumas excec¢es, antes da submissdo ao Protocolo.
Os sujeitos S1 nas sessdes 8° e 12° e 0 sujeito S9 nas sessdes 7°, 9° e 11° apresentaram
uma maior frequéncia de respostas de pressdo a barra correlacionada ao estimulo dgua

com sacarose independentemente do periodo da sessdo analisado, exceto no segundo
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periodo da 8° sessdo para o sujeito S11 que apresentou uma frequéncia maior de pressao
a barra correlacionada ao estimulo dgua. Apds a suspensdo do Protocolo, é possivel notar
0 mesmo padrdo em 4 sessOes para o0 sujeito S1 (nas sessdes 19°, 20°, 22° e 26°) e em
duas sessoes (sessbes 19° e 20°) para o sujeito S9.

Os sujeitos S4 e S11 pertencentes a0 mesmo grupo (grupo antes e depois)
apresentaram o padrdo supracitado apenas nas sessdes 5° e 8° e nas sessdes 6°, 9° e 11°,
respectivamente, antes da submissdo ao Protocolo. Apds a suspensdo do Protocolo, o
padrdo de maior frequéncia de respostas de pressdo a barra reforcadas com agua na
primeira metade da sessdo, seguida de uma maior frequéncia de respostas a barra
correlacionada com agua com sacarose na segunda metade ocorreu em trés sessdes
(sessOes 23°, 25° e 27°) para 0 sujeito S4 e em quatro sessdes (sessdes 19°, 21° 23° e 26°)

para o sujeito S11.

A Figura 10 mostra que para 0s sujeitos S6, S8 e S10 (grupo antes, durante e
depois), a frequéncia de respostas de pressdo a barra reforcadas com agua foi maior na
primeira metade da sesséo e a frequéncia de respostas de pressdo a barra reforgadas com
agua com sacarose foi maior nos dez minutos finais, em pelo menos quatro sessdes (nas
sessOes 7°, 8°, 9° e 11° para o0 sujeito 8, nas sessdes 5°, 7°, 8°, 9° 10° e 12° para 0 sujeito
S8 e nas sessdes 8°, 9° e 10° para o sujeito S10) antes do Protocolo de estressores e ao
menos em uma sessao (na sessdo 25° para o sujeito S1, nas sessdes 20 e 22° para 0 sujeito
S8 e na sessdo 22° para o sujeito S10) apos a suspensdo do mesmo. Durante o Protocolo
de estressores, 0 sujeito S10 repetiu esse padrdo (nas sessbes 14°, 16° e 18°)
diferentemente dos sujeitos S6 e S8 que apresentaram esse padrdo uma Unica vez (na

sessdo 17° para o sujeito S6 e na sessdo 18° para o sujeito S8).



'$810853.159 ap 0]02010.1d ok 0rAISodxa ap opoliad oe apuodsallod sepelades
SIeJI1IBA Seyul| se a1jus odedsa O *(oes wod enbe 8 enbie) oessas ep apelaw epunbas e saualajal sejanbe siodap a (oes Wod enbe a enbie) oessas
ep apelow eadwiid e sajualayal selougnbaly se sepejuasaide oes ellaIp eied epianbss eQ '$91u84100U09 Sewanbsa wa sejueiado $aQssas se
ajuelnp ‘(stodap a seyue odnib) TTS @ 6S ‘¥S ‘TS soualns so eted uiw QT ap opoltad eped wa sepejuasaide seisodsas ap erougnbai4 "6 eanbi4

sajuelado S90SSaS 9p ,N

L2 92 GCVC€ECCCTCO0C6T 8T LTOTSTVYIETCTITOT 6 8 L 9 G v € ¢ 1

engde

as0Jedes /2 enge =

L2 9CSCVC€¢cTCc0C6T BT LTOT ST VI ETCTITION 6 8 L 9 G ¥ € ¢ T

9v

vS

0s

00T

0sT

0o0¢

0s¢

(0[0}3

0s

00T

0sT

00¢

0S¢

00¢

L2 9C S¢ v¢ €2 ¢¢ TC 0C 61 8T L

I

OT ST VYT ETCTITITOT 6 8 L 9 G v € ¢ 1

L¢ 9¢ G¢ v¢ €¢ ¢¢ T¢ 0C 6T 8T L

T

6S

OTSTPTETCTITTIOT 6 8 L 9 G v € ¢ 1

1S

0s

00T

0sT

00¢

0S¢

00¢

0S

00T

0sT

00¢

0S¢

oog

SepIIWa SeIsodsal ap [L10) e1ougnbal-



'$9105S94159 3p 0]02030.4d Ok OBAISOdxa ap opoltad oe apuodsallod sepeladel) SILJILIBA Seyul|

se aJjua odedss O ‘(oes wod enbe s enbe) oesses ep apelsw epunbas e

esiawnid ©

sajuelado S90SSaS

L2 9¢ G2 ve€C¢c1¢0cC6T8T LT 9T m._”v._” €ET¢IT10T 6 8 L 9 .v m N ._H
engde |
asoteces /rense Il _ _ 0TS
L2 9CSC V2 € CCTC0C6T 8T LTOTSTYTETCTITOT 6 8 L 9 G ¥ m 4
9S -

Ay

09

00T

05T

00¢

0s¢

00€

0§

00T

0ST

00¢

0S¢

00¢

e Sajualayal sejanbe siodap a (oes wod enbe s enbe) oessas ep apelsw
© S3)ualajal selougnbaly se sepejuasaide oes eualip eled mEoscwo e 'S91UL4100U09 Sewanbsa Wa sojueIado $9QSSas se ajueinp
‘(stodap o BcE:_o ‘sajue odnub) 0TS @ 8S ‘9S ‘ZS soualns so eqed uiw QT ap opollad eped wa sepejuasalde seisodsal ap elougnbal4 "0T eanbi4

Nmommmvmmmmmﬂmommﬁwﬁ:oﬁmﬁimﬁﬁ:oam w N @ S v m N H

8S

wmommwvmmwmmﬁwommﬁwH:gmH:mHNHHHOHm w m @ m v m N H

¢s

0S

(0[0)

0sT

00¢

0S¢

(0[0}3

0s

00T

0ST

00¢

0S¢

00¢

Sepilwa seysodsal ap .10} elougnbal4



48

Como ja foi mostrado anteriormente, de modo geral, o consumo de &4gua com
sacarose nos testes de consumo foi claramente maior em comparagdo com o consumo de
agua para os sujeitos S1, S4, S9, S11 (grupo antes e depois) e para 0s sujeitos S2, S6, S8
e S10 (grupo antes, durante e depois). O mesmo ndo ocorreu nas sessdes operantes nas
quais o valor reforcador dos liquidos parece ter se alternado ao longo da maioria das
sessdes. Os dados do presente estudo apontam que as respostas consumatérias, como
beber nos testes, e as respostas instrumentais, como a pressdo a barra ndo sao
necessariamente correlacionadas, parecendo ser indicadores diferentes de preferéncia de

agua e de 4gua com sacarose.
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CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo teve como objetivo investigar os efeitos do Protocolo de
Estressores em ratos submetidos a um regime continuo de privacdo de agua, a fim de
verificar se as alteracdes observadas nos estudos de Cardoso (2008) sdo provenientes da
mudanca de esquema de Razdo Fixa (FR) para esquema de Intervalo Variavel (V1) ou se
o tipo de privacdo adotado tenha sido a varidvel critica para os achados divergentes nas
medidas do protocolo. Para tanto retirou-se a privacéo racao do Protocolo de estressores,
a fim de obter uma medida mais clara sobre o papel do esquema de Intervalo Variavel

nas medidas comumente utilizadas.

Com relacdo ao peso corporal, pode-se observar que para todos o0s sujeitos do
presente estudo a submissdo ao Protocolo de Estressores ndo foi acompanhada por uma
diminuicdo nos pesos dos sujeitos, exceto para o sujeito S4, que apresentou uma pequena
reducdo no seu peso no inicio do Protocolo.

Os resultados dos testes de consumo e de preferéncia de liquidos, bem como o
consumo total de ambos os liquidos foram muito variaveis e parecem ndo estar

relacionados com a submisséo ao Protocolo de Estressores ou com a sua suspensao.

No que tange aos testes de consumo e de preferéncia de liquidos para o sujeito S3
submetido apenas aos testes de consumo e ao Protocolo de Estressores, apos a introducéo
do protocolo, observou-se uma grande oscilagdo entre o consumo de agua e de agua com
sacarose a partir do 6° teste, oscilacdo esta que permaneceu até o término do estudo. Tal
resultado poderia ser considerado um efeito da submissédo ao Protocolo de Estressores,
mas o fato de ter ocorrido uma oscilagdo no consumo de ambos os liquidos ndo nos

permite afirmar que ocorreu o fendmeno da anedonia.

Trabalhos futuros deveriam utilizar mais sujeitos no grupo protocolo, bem como
separa-los de acordo com o consumo de agua com sacarose na linha de base, uma vez que
a literatura tem demonstrado que os efeitos aparecem mais claramente em sujeitos que

apresentam um consumo alto na linha de base.

Ainda com relacdo ao consumo, trabalhos futuros poderiam estudar as
implicacdes da alteracdo do ciclo-circadiano sobre o0 consumo de &gua com sacarose, uma
vez que no presente estudo mostrou-se de maneira acidental ser uma variavel critica para

0 sujeito controle.
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Com relagéo ao consumo na gaiola-viveiro, parece que independentemente do tipo
de condicdo a qual o sujeito foi submetido no presente estudo, a variavel critica para a
alteracdo no padrdo de consumo de &gua e de racdo na gaiola-viveiro tenha sido o
conjunto de estressores contidos no Protocolo de Estressores. Desta forma, 0 consumo de
racdo poderia ser considerada uma medida de anedonia, uma vez que a ragdo é um
estimulo reforgcador. Diferentemente dos testes de consumo de dgua com sacarose que
foram apresentados apenas uma vez por semana, durante o periodo de uma hora, 0
consumo de racdo na gaiola-viveiro poderia ser uma medida mais clara de anedonia

porque a ragao esteve sempre disponivel para os sujeitos, independentemente do horério.

No presente estudo, a frequéncia de respostas de pressdo a barra em cada sesséo,
em ambas as barras, apresentou uma grande variabilidade intra e inter-sujeitos. Em geral,
observou-se que a submissdo ao Protocolo de Estressores ndo foi acompanhada por uma
alteracdo na distribuicdo de respostas reforgadas com agua e agua com sacarose, nem
durante a sua apresentacdo, nem ap0s a suspensdao do mesmo. Parece que o tipo de
esquema de reforcamento adotado (FR ao invés de VI) e ndo apenas a densidade de

reforcamento (VI110s ou VI5s) é a variavel critica para a producéo de anedonia.

Apesar de utilizar um esquema de Intervalo Variavel (V15s), diferentemente de
Cardoso (2008) que utilizou um VI110s, pode-se dizer que alguns sujeitos conseguiram
maximizar os reforcos disponibilizados nas sessGes operantes. Tal analise pode ser
evidenciada por meio da frequéncia da resposta de pressdo a barra na primeira metade e
na segunda metade das sessdes. No presente estudo observou-se um padréo que é marcado
por uma maior frequéncia de respostas de pressao a barra reforcadas com dgua na primeira
metade da sessdo, seguida de uma maior frequéncia de respostas a barra correlacionada
com agua com sacarose na segunda metade, com algumas excec@es, antes da submissao
ao Protocolo. Poderiamos interpretar esses resultados sugerindo que no inicio da sessao
(maior privacdo de agua), os sujeitos preferiam agua e na segunda metade da sessao (com

um nivel de privacdo menor de agua) eles passaram a preferir agua com sacarose.

Em suma, parece que tanto privacdo guanto o tipo de esquema de reforcamento
adotado podem produzir diferentes resultados. Seria interessante que trabalhos futuros
continuassem a manipular essas variaveis, a fim de ampliar os conhecimentos acerca da

interacdo entre o ChronicMild Stress e 0 modelo operante.



51

REFERENCIAS

Abramson, L. Y. & Seligman, M. E. P. (1977). Modeling psychopathology in the
laboratory: history and rationale. Em: J. D. Maser e M. E. P. Seligman (Editores)
Psychopatology: Experimental Models. San Francisco: W. H. Freeman and
Company.

Almeida, N. K. S. P. (2013). Chronic Mild Stress (CMS) e os efeitos da exposi¢éo de
sujeitos a um esquema de reforcamento de tempo variavel. Dissertacdo de

Mestrado. Pontificia Universidade Catolica de Sdo Paulo, Sdo Paulo.

Cardoso, L. R. D. (2008). Efeitos do esquema de intervalo variavel na preferéncia e no
consumo de liquidos apresentados por ratos submetidos ao chronic mild stress.
(Dissertagdo de mestrado). Pontificia Universidade Catolica de S&o Paulo, S&o
Paulo, SP.

Dolabela, A. C. F. O. (2004). Um estudo sobre as possiveis interagdes entre o Chronic
Mild Stress e o desempenho operante. Dissertacdo de Mestrado, Pontificia

Universidade Catoélica de Sdo Paulo, Sdo Paulo.

Hatcher, J. P., Bell, D. N, Reed, T. J. & Hagan, J. J. (1997). Chronic mild stress-
induced reductions in saccharin intake depend upon feeding status. Journal of

Psychopharmacology, 11, 331-338

Kanarik, M., Kdiv, K., Matrov, D. & Harro, J. (2009). Response to chronic social stress
in the rat depends on persistent differences in sucrose consumption. European

Neuropsychopharmacology, 19, 139-140.

Katz, R. J. (1982). Animal model of depression: pharmacological sensitivity of a hedonic

deficit. Pharmacology Biochemistry Behavior, 16, 965-968



52

Lacerda, L. G. (2013). Chronic Mild Stress: um estudo sobre interagdo entre
manipulagéo neonatal e submisséo ao protocolo de estressores na vida adulta.
Dissertacdo de Mestrado. Pontificia Universidade Catélica de Sdo Paulo, S&o
Paulo.

Lépez-Espinoza, A. & Martinez, H. (2001). Efectos de dos programas de privacion sobre
el peso corporal y el consumo total de agua y comida en ratas. Acta
Comportamentalia, 9(1), 5-17.

Muscat, R. & Willner, P. (1992). Suppression of sucrose drinking by chronic mild
unpredictable stress: a methodological analysis. Neuroscience and Biobehavioral
Reviews, 16, 507-517

Oliveira, A. C. F. (2009). Estresse Moderado Cronico: Efeitos sobre a atividade geral

em ratos. Tese de Doutorado. Universidade de Brasilia, Brasilia.

Péssoa, C. V. B. & Buffara, A. C. L. (2005). Construcdo de intervalos variaveis de
reforcamento em planilha eletrénica de calculo. Revista Brasileira de Terapia

Comportamental e Cognitiva, 3, 133-136.

Rocha, L. M. (2013). Os efeitos da submissdo ao Chronic Mild Stress (CMS) no
estabelecimento de uma discriminacdo simples. Dissertacdo de Mestrado.

Pontificia Universidade Catdlica de Sao Paulo, Sdo Paulo.

Rodrigues, M. B. (2005). InteracGes entre o Chronic Mild Stress e o Desempenho
Operante: uma Replicacdo de Dolabela (2004). Dissertacdo de Mestrado.

Pontificia Universidade Cat6lica de Sdo Paulo, Sdo Paulo.

Silva, M. T. A. (2003). Modelos Comportamentais em Neurociéncias. Tese de Livre

Docéncia. Instituto de Psicologia, Universidade de Sdo Paulo, Séo Paulo.



53

Thomaz, C. R. C. (2001). O Efeito da Submisséo ao Chronic Mild Stress (CMS) sobre o
Valor Reforgador do Estimulo. Dissertacdo de Mestrado. Pontificia Universidade

Catolica de Sdo Paulo, Sao Paulo.

Thomaz, C. R. C. (2009). Possiveis inter-relagdes entre a submissdo ao Chonic Mild
Stress (CMS) e o desempenho operante. Tese de Doutorado. Instituto de

Psicologia da Universidade de Séo Paulo, Sdo Paulo.

Willner, P., Towell, D., Sampson, S., Sophokleous, S., & Muscat, R. (1987). Reduction
of sucrose preference by chronic unpredictable mild stress, and its restoration by

a tricyclic antidepressant. Psychopharmacology, 93, 358-364.

Willner, P. (1991). Methods for assessing the validity of animal models of human
psychopathology. Neuromethods: Animal models in Psychiatry I, 18, 1-23.

Willner, P. (1997). Validity, reliability and utility of the chronic mild stress model of
depression: a 10-year review and evaluation. Psychopharmacology, 134, pp. 319-
329.

Willner, P. (2005). Chronic mild stress (CMS) revisited: consistency and behavioural-
neurobilogical concordance in the effects of CMS. Neuropsychobiology, 52, 90-
110.



