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APRESENTACAO

A presente tese foi estruturada em um formato ainda pouco empregado

programas de poés-graduacdo de forma geral, em virtude disso, julgou-se necess
apresentar a estrutura do texto e esclarecer alguns pontos relativos a sua formatacéo.
Este manuscrito se refere a um Unico projeto de pesquisa desenvolvido pela autora deste
trabalho que, por incluir investigacbes de enfoques distintos, embora sobre um Unico tema,
foi organizado em estudos independentes no qual cada um caracteriza um artigo cientifico.
Deste modo, estes estudos compartilham alguns procedimentos de coleta de dados e
sujeitos experimentais, havendo apenas algumas alteracbes em tais configuragbes de
acordo com o foco de cada estudo.

Anteriormente a apresentagdo dos artigos apresenta-se uma introducdo geral da tese,
a qual é seguida pelos objetivos geral e especificos, sendo cada objetivo especifico o
norteador da elaboracdo de um artigo. Ainda nesta secdo apresentam-se as hipoOteses e
predicdes dos estudos.

Em seguida, sdo apresentados os quatro artigos cientificos, sendo o primeiro j&
publicado na “Reviews in the Neurosciences, 19, 187-201 (2008)”. Tais estudos foram
organizados de forma independente, com suas respectivas secdes de introducéo, métodos,
resultados, discussdo e referéncias bibliogréaficas.

Por fim, é apresentada uma secdo de consideracfes finais da tese, na qual foram
integrados os resultados dos quatros estudos, apontando a ocorréncia ou ndo das
confirmagdes das predicOes anteriormente expostas. Esta se¢do é seguida das referencias

bibliogréficas gerais relativas a introducéo geral e as consideracdes finais.




RESUMO GERAL

Diante do aumento crescente de patologias de natureza fisica e mental associadas aos
diferentes agentes estressores, nos seres humanos, se procura validar modelos animais com
maior proximidade filogenética do homem, para estudo da resposta ao estresse. Callithrix
jacchus vem sendo amplamente utilizado em pesquisas biomédicas, inclusive sobre estresse,
mas ha escassez de dados na literatura sobre como fatores individuais e sociais modulam a
resposta a estressores nesta espécie. Este trabalho compreende 4 abordagens de estudo da
resposta de C. jacchus, machos e fémeas, adultos, em contextos de estresse. A primeira
apresenta evidéncias sobre a importancia desta espécie como modelo experimental em
pesquisas que envolvam o estudo do eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal. E ainda investiga se
0 sexo e 0s niveis basais de cortisol modulam a resposta comportamental e hormonal a
separacdo. Em outras duas abordagens investiga se o tipo do suporte social (co-especifico
parente ou ndo-parente) e o posto social interferem na resposta comportamental e hormonal
quando os animais sdo expostos a um ambiente novo, pareado com co-especifico (F2);
expostos a um ambiente novo, isolados (F3) e quando reunidos (F4). Finalmente, a quarta
abordagem investigou nos machos os niveis de androgenos, com foco na hipétese do
desafio, referentes a responsividade ambiental e & exposicdo macho-macho, de animais
parentes e ndo-parentes. Encontrou-se que: (1) o cortisol basal do animal é preditivo da
reatividade do cortisol a separagdo; (2) machos e fémeas ndo apresentam dimorfismo na
resposta do cortisol aos estressores, embora as fémeas apresentem maiores niveis basais
deste hormdénio e apresentam maiores frequéncias de comportamentos indicadores de
ansiedade; (3) apenas o suporte social provido por parentes mostrou-se eficaz em tamponar a
resposta do cortisol. Em termos comportamentais esta resposta foi dimorfica, mostrando que
apenas as diades de machos aparentados apresentaram uma resposta atenuada ao estresse;

(4) os machos apresentaram diferencas nos niveis de cortisol em fungéo do posto social e
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das fases do estudo, enquanto nas fémeas ndo foram observadas alteragdes nestas variaveis.
Enquanto os machos com hierarquia de dominancia indefinida (HDI) reduziram o cortisol
nas fases F2 e F4, as fémeas HDI elevaram em F3 e F4; (5) os machos de diades parentes e
ndo-parentes ndo variaram os niveis de andrégenos em funcdo do ambiente novo. Apenas 0s
machos parentes elevaram os niveis de cortisol durante a fase de reunido, apresentado a
responsividade macho-macho maior do que aquela dos n&o-parentes. Estes resultados, no
seu conjunto, (a) corroboram a utilizagdo de C. jacchus como um bom modelo animal para
estudos relacionados ao estresse, por apresentarem alteracdes comportamentais e fisiologicas
semelhantes aquelas dos seres humanos em resposta aos agentes estressores; (b) apontam a
importancia de se considerar fatores moduladores individuais e sociais durante experimentos
com estressores, (c) fornecem parametros de comparagcdo com aumento da confiabilidade
dos estudos nos quais estes primatas séo utilizados como modelo animal e (d) evidenciam
que os androgenos variam em funcdo da proximidade genética (parente ou ndo-parente)
frente a desafios do ambiente fisico e social, fornecendo informagdes importantes para

estudo da hipdtese do desafio nesta espécie.
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ABSTRACT

Regarding the growing number of human beings with physical and mental
pathologies associated to different stressor agents, attempts are being made to validate
animal models with a close phylogenetic resemblance to man, to study stress response.
Callithrix jacchus has been widely used in biomedical research, including on stress, but
there is scarce information in the literature about how individual and social factors
modulate stressor response in this species. This study uses 4 approaches to investigate the
response of male and female adult C. jacchus, under situations of stress, and in the first we
show evidence of the importance of this animal as an experimental model in research
involving the hypothalamus-pituitary-adrenal axis. And we investigate if sex and baseline
cortisol levels modulate the behavioral and hormonal response to separation. In two
additional approaches investigate if type of social support (co-specific parent or non-
parent) and social rank interfere in behavioral and hormonal when the animal are exposure
to a new environment, paired with a co-specific (F2), exposure of the animal to a new
environment, isolated (F3) or during reunion (F4). Finally, we also investigated the
androgen levels in the males, with a focus on the challenge hypothesis, referring to
environmental responsiveness and male-male exposure to relatives and non-relatives of C.
jacchus. It was observed that: (1) the baseline cortisol of the animal is predictive of cortisol
reactivity at separation; (2) males and females do not show dimorphism in the response of
cortisol to stressors, although the females have higher baseline levels of this hormone and
exhibit higher frequencies of anxiety-related behaviors; (3) only social support provided by
relatives proved to be effective in buffering the cortisol response. In behavioral terms this
response was dimorphic, showing that only the male dyads displayed an attenuated

response to stress; (4) the males showed differences in cortisol levels as a function of
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social rank and study phases, whereas in the females no such alterations were observed.
The males with indefinite dominance hierarchy (IDH) had reduced cortisol in F2 and F4,
while the IDH females showed an increase in F3 and F4; (5) the males of relative and non-
relative dyads did not exhibit variations in androgen levels as a function of a new
environment. These results, taken together, (a) corroborate the use of C. jacchus as a good
animal model for stress-related studies, given that they exhibit similar behavioral and
physiological alterations to those of human beings in response to stressor agents; (b) point
to the importance of considering individual and social modulating factors during
experiments with stressors; (c) provide more reliable comparison parameters in studies
where these primates are used as animal models, and (d) show that androgens vary as a
function of genetic proximity (relative or non-relative) when the animals are faced with
physical and social environmental challenges, thus providing important information for

studying the challenge hypothesis in this species.
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INTRODUCAO GERAL

Os processos por meio do quais 0s seres vivos evoluiram levaram ao
desenvolvimento de mecanismos para proteger os organismos durante situacdes de crise.
Assim, diante de desafios impostos pelo ambiente social, fisico, ou ambos, sdo ativados 0s
sistemas regulatorios alostiticos que desencadeiam alteracbes fisioldgicas e
comportamentais que tentam restabelecer a homeostase do individuo (McEwen 2000;
McEwen & Wingfield 2003). Em conjunto estas modificagdes sédo consideradas como

resposta ao estresse (Sapolsky 2002).

Fisiologicamente, durante a resposta ao estresse, ocorre a ativagdo de mecanismos
relacionados aos sistemas nervoso e enddcrino. A divisdo simpética do sistema nervoso
autbnomo é ativada imediatamente, quando um animal encontra-se numa potencial ou real
situacdo de risco, aumentando a atividade da medula das glandulas adrenais, que liberam
adrenalina e noradrenalina. Estes hormdnios induzem a liberacéo de glicose pelo figado, o
aumento da pressdo sanguinea e dos batimentos cardiacos, elevam a frequéncia
respiratdria, aumentam o metabolismo nos musculos esqueléticos e no cérebro, induzem a
constricdo de vasos sangiiineos esplancnicos e estimulam a producéo de células do sistema

imune inato (Nelson 2000).

O outro sistema ativado é o eixo hipotalamo-pituitéria-adrenal (HPA) a partir da
ativagcdo das células parvocelulares do ndcleo paraventricular hipotalamico, com a
liberacdo na regido do infundibulo do fator liberador de corticotrofina (CRF). Esse fator
alcanca o sistema sanguineo porta-hipofisario chegando a adeno-hipdfise e induzindo a
liberacdo do hormdnio adreno-corticotrofico (ACTH). Este Gltimo por sua vez, induz a
liberacdo de glicocorticoides pelo cortex da adrenal, dos quais o cortisol é o principal

representante nos primatas. O cortisol eleva o nivel de glicemia, pois incrementa a
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gliconeogénese hepatica, e direciona esta energia para as fungdes essenciais a situagdo de
desafio, como as sensoriais e para a memdria. Por outro lado a digestdo, o crescimento, a
percepcdo da dor e aspectos fisiol6gicos e comportamentais da reprodugdo sofrem inibicéo
por acdo deste hormonio (Guyton 2008). O cortisol também estimula o sistema
imunoldgico inato, é um potente antiinflamatério, mas inibe o sistema imunoldgico tardio
(Sapolsky 2002). O eixo HPA é controlado por um mecanismo de retroalimentacdo
negativa, de modo que o aumento de cortisol plasmatico inibe a producéo de CRF e ACTH

(Zigmond et al. 1999).

Quando a ativagdo dos sistemas alostaticos (de resposta ao estresse) ocorre de
forma aguda ela é adaptativa, pois as breves alteragdes hormonais e comportamentais
possibilitam ao animal uma resposta imediata as adversidades do meio, aumentando suas
chances de sobrevivéncia, e restabelecendo rapidamente a sua homeostase fisica e mental
(McEwen 2000; McEwen 2002). Porém, quando esta ativagdo torna-se prolongada,
apresentando-se de forma cronica, a persisténcia das alteragdes fisiologicas pode ter efeito
negativo sobre o individuo e levar ao surgimento de patologias fisicas e distUrbios mentais.
Esse custo é conhecido como carga alostatica (McEwen 2000; Sapolsky et al. 2000;

Charmandari et al. 2005).

Devido a grande incidéncia de patologias fisicas e mentais associadas ao estresse,
na sociedade humana atual (Seeman 1997; Epperson et al. 1999; Kornstein et al. 2000;
Rutter et al. 2003) e tendo em vista a dificuldade de se realizar estudos relacionados ao
estresse com humanos, em funcdo da dificuldade de controlar a incidéncia de agentes
estressores que nao fazem parte do estudo, hd a necessidade de utilizacdo de novos
modelos experimentais, bem como a necessidade especifica de conhecimento acerca das

repercussdes do estresse sobre diferentes espécies animais. Por isto, diversos estudos vém
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sendo realizados utilizando desde peixes até primatas (Peixes: Overli et al. 2004 e
Schjolden et al. 2005; aves: Roberts et al. 2007; ratos: Sgoifo et al. 1999 e Kompagne et
al. 2008; camundongos: Veenema et al. 2003 e Martinez et al. 2008; cobaias: Hennessy et
al. 2008; ovelhas: Stackpole et al. 2006, porcos: Staay et al. 2008, primatas: Barros &
Tomaz, 2002 e Dettling et al. 2007), pois além de possibilitar o controle ambiental, os
modelos animais possibilitam o estudo post-mortem e a realizagdo de alguns

procedimentos mais invasivos.

Entretanto, a validagdo de resultados obtidos em estudos que utilizam modelos
animais deve ser realizada com cautela quando se trata de temas associados ao estresse.
Pois, apesar da ativagdo do sistema nervoso autbnomo e da liberacéo de glicocorticoides,
diante de um agente estressor, ser um fendmeno comum a todos os vertebrados, a resposta
fisiologica e comportamental disparada por esses hormdnios ndo é um acontecimento
semelhante entre as espécies e até mesmo entre os individuos de uma mesma espécie
(Orchinik 1998). O impacto causado por um estimulo estressor, ou seja, a amplitude e a
duracdo da ativacdo dos sistemas alostaticos, é determinado pela habilidade que o
organismo possui em lidar com a situagdo (McEwen 1998; Korte et al. 2005). Ainda, esta
habilidade de vencer as adversidades do meio é influenciada por uma série de varidveis
relacionadas ao agente estressor, ao individuo e ao ambiente fisico e social (Sapolsky

1994; Levine 2000; Sapolsky 2004).

As principais caracteristicas relacionadas aos agentes estressores, que modulam o
disparo e funcionamento dos sistemas alostaticos incluem: (a) a natureza do agente
estressor (Sapolsky 1994; Herman & Cullinan 1997; Lépez et al. 1999), (b) o tempo de
incidéncia deste agente sobre o individuo (Keeney et al. 2006), (c) a previsibilidade

(Grillon et al. 2004) e (d) a controlabilidade (Peters et al. 1998) que o individuo possui
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sobre 0 agente estressor. Fatores como espécie (Mendoza & Mason 1986; Pryce et al.
2002) e algumas caracteristicas individuais como: sexo (Stroud et al. 2002; Rubinow et al.
2005), idade (Kudielka et al. 2004), temperamento (Tyrka et al. 2006; DeRijk et al.
2008) e status reprodutivo (Handa et al. 1994; Kajantie & Phillips 2006) também modulam
a resposta ao estresse. Assim como, alguns fatores relacionados ao ambiente fisico
(Grissom et al. 2007) e social, como: o posto social (Creel 2001; Abbott et al. 2003;
Sapolsky 2004) e o suporte social (Olsson & Westlund 2007), podem modular a resposta

ao estresse em algumas espécies animais.

A utilizacdo de modelos animais filogeneticamente mais proximos aos humanos,
como os primatas ndo-humanos, facilita a extrapolacdo dos resultados para a nossa espécie
em estudos relacionados ao estresse, pois estes animais geralmente apresentam validagéo
etioldgica, reativa, preditiva e funcional (Palanza 2001; Anisman & Matheson 2005; Pryce
et al. 2005a; Capitanio & Emborg 2008). Muitas espécies de primatas ndo-humanos
humanos formam fortes lagos sociais e, assim como nos humanos, 0s agentes estressores
de natureza psicossocial sdo freqlientes em suas vidas. Além disto, devido a proximidade
filogenética, estes animais apresentam grandes semelhangas aos humanos nas respostas
fisiologica e comportamental a agentes estressores. Além de exibirem similaridades
anatdmicas e funcionais de regides do sistema nervoso envolvidas na resposta ao estresse e
a patologias relacionadas (Palit et al. 1998; Honess & Marin 2006). Entretanto, sdo dos
roedores que advem a maior parte das informagdes sobre a resposta ao estresse. Apesar da
utilizacdo desta espécie fornecer algumas vantagens para o desenvolvimento de pesquisas
como: baixo custo, facilidade de manipulagdo, disponibilidade de grande nimero de
individuos e ciclo de vida curto, se comparado com primatas, estes animais ndo possuem
uma dindmica social complexa que os caracterizem como um modelo animal ideal, quando

comparados aos primatas ndo-humanos sociais, para estudos sobre estresse de natureza
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psicossocial. Por este motivo, usualmente, sdo utilizados agentes estressores fisicos, e ndo
sociais, para desencadear a resposta ao estresse nesses animais, como por exemplo:
exposicdo ao frio intenso, choques elétricos, nado ou corrida forcada (Palanza 2001;
Tamashiro et al. 2005; Kalueff et al. 2007). Assim, a extrapolacéo destes resultados para
0s humanos, dependendo da abordagem, podem ser inconclusiva uma vez que nos homens

0s principais agentes estressores sdo de natureza psicossocial.

Alguns primatas do Novo Mundo possuem pequeno tamanho e por isso apresentam
maior facilidade de manipulacdo e menores custos de manutencdo que os primatas do Velho
Mundo. E como também séo filogeneticamente mais proximos dos humanos, que os roedores,
tornam-se bons modelos para estudos biomédicos, principalmente aqueles relacionados ao
estresse social. Callithrix jacchus, também conhecido popularmente como sagiii comum, é um
pequeno primata arbdreo, pertencente a familia Callitrichidae, que habita a Mata Atlantica
brasileira (Stevenson & Poole 1978; Hearn 1983). No ambiente natural vivem em grupos
formados por trés a quinze componentes, normalmente aparentados. S8 monogamicos,
embora existam relatos de poliginia (Digby & Ferrari 1994; Arruda et al. 2005) e geralmente,
apenas um macho e uma fémea se reproduzem no grupo, sendo considerados dominantes, cuja
caracterizagdo se baseia em dados comportamentais e hormonais (Stevenson & Rylands

1998).

Este primata apresenta uma boa adaptacdo ao cativeiro e uma alta taxa de fecundidade
se comparado com os primatas do Velho Mundo (Abbott & Hearn 1978; Dixson & Lunn
1987). Esta espéecie vem sendo utilizada como modelo em diversas areas biomédicas, como
imunoldgica (Prasad et al. 2007), terapia celular (Sasaki et al. 2005) e genética (Datson et al.
2007; Kohu et al. 2008). Recentemente, foram divulgados estudos genéticos que muito podem

contribuir para pesquisas relacionadas a distarbios do sistema nervoso central e que utilizam o
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C. jacchus como modelo animal (Marvanova et al. 2003; Datson et al. 2007). Pryce (2008)
investigaram em espécies animais frequentemente utilizadas em estudos de estresse, inclusive
em C. jacchus, a expressdo dos genes de receptores mineralocorticdides e glicocorticdides em
diversas regides do cérebro de animais adultos e no hipocampo de animais jovens (Pryce,

2008).

Callithrix jacchus também é modelo para estudo de diversos disturbios mentais,
como mal de Parkinson (Rogers et al. 2000; Eslamboli 2005), doenga de Alzheimer
(Harder & Ridley 2000), esclerose multipla (t'Hart et al. 2000; Pomeroy et al. 2008),
depressdo (Pryce et al. 2005b; Dettling et al. 2007), ansiedade (Johnson et al. 1996; Cilia
& Piper 1997) e sindrome do estresse pos-traumatico (Pryce et al. 2002; Pryce et al. 2004)
e ainda modelo farmacoldgico para drogas relacionadas a disturbios mentais (Cilia & Piper
1997; Rogers et al. 2000). Esta espécie ja possui uma técnica ndo invasiva de mensuragdo
de hormdnios esterdides (cortisol, progesterona e andrégenos) a partir das fezes (Sousa &
Ziegler, 1998; Zielgler et al. 1997). Nas fezes também é encontrado uma variagdo
circadiana do cortisol, progesterona, para fémeas desta espécie, sendo que esta reflete um
padrdo inverso do que ocorre no sangue, havendo um retardo de aproximadamente 12
horas entre as alteragOes detectadas no sangue e aquelas registradas nas fezes (Sousa &
Ziegler, 1998). Para os machos de C. jacchus ndo foi observado variagdo circadiana nos
niveis de cortisol (Raminelli et al. 2001) e andrdgenos fecais (Castro e Sousa, 2005), e
estes apresentam os niveis de cortisol fecal no estado basal trés vezes menores que as
fémeas (Raminelli et al. 2001). Também foi demonstrado que é possivel também registrar
aumentos na concentragdo fecal do cortisol associados com mudangas sociais (Sousa e
Ziegler 1998). Apesar disto, poucos estudos foram direcionados & investigagdo de
potenciais fatores que interfiram na resposta ao estresse social. Os estudos sobre estresse

com esta espécie, geralmente analisam as consequéncias causadas pela separacdo de maes
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e filhotes ou por estressores pré-natal (Dettling et al. 2002a, 2002b; Pryce et al. 2002;
Pryce et al. 2004; Pryce et al. 2005a, 2005b; Tauber et al. 2006; Dettling et al. 2007;
Hauser et al. 2007). Existem ainda alguns que investigam a emissdo de vocaliza¢gdes como
fator tamponador da resposta ao estresse (Norcross & Newman 1999; Cross et al. 2004;
Rukstalis & French 2005; Cross & Rogers 2006; Clara et al. 2008). Outros estudos
procuram esclarecer se a supressdo reprodutiva observada nos animais subordinados desta
espécie se relaciona com fatores estressantes (Abbott & Hearn 1978; Abbott 1981; Abbott
1984; Abbott 1985; Abbott et al. 1988; Saltzman et al. 1994; Saltzman et al. 1996; Abbott
et al. 1997; Saltzman et al. 1997; Abbott et al. 1998; Saltzman et al. 1998; Saltzman et al.
2000; Ziegler & Sousa 2002; Saltzman et al. 2004a, 2004b; Saltzman et al. 2006). Sendo
assim, ha escassez de evidéncias na literatura de estudos que investiguem simultaneamente
como os fatores sociais e individuais interferem na resposta fisiolégica e comportamental a
desafios ambientais fisicos e sociais em C. jacchus. De modo que faltam informacdes de
como se apresenta a modulagdo de importantes fatores como o tipo do suporte social, a
dominancia social e o temperamento, sobre a resposta comportamental e hormonal
(cortisol e andrégenos) de machos e fémeas desta espécie animal. Um estudo com este
direcionamento torna-se importante no momento atual uma vez que estes animais tém uma
utilizacdo ampla tanto em estudos sobre estresse quanto em estudos sobre distdrbios

mentais.

Além disto, Wingfield et al. (1990) propdem na “hipotese do desafio” que os
andrdgenos variam em fungdo de desafios do ambiente fisico e social, e ndo apenas em
funcdo de pistas reprodutivas. Recentemente, Goymann et al. (2007) reformularam esta
hipotese e demonstram que os andrégenos variam, nos machos, em funcéo da sazonalidade
ambiental, mudancas do ambiente fisico, de intera¢cbes macho-macho e macho-fémea.

Estes autores ainda incentivam a investigagdo destas respostas nas diferentes espécies

20



animais, para que se possa observar o perfil de cada espécie e contribuir para a discusséo

geral, inclusive comparado os resultados com aqueles observados para aves.

Portanto, neste estudo investigou-se se alguns fatores individuais (sexo e cortisol
basal) e sociais (tipo do suporte social e o posto social) modulam, isoladamente ou
simultaneamente, a resposta comportamental e enddcrina de machos e fémeas adultos de
Callithrix jacchus frente a estressores de natureza fisica e social. Adicionalmente,
procurou-se demonstrar se machos adultos de C. jacchus, aparentados e ndo aparentados,

apresentam reatividade dos andrdgenos diante de desafios ambientais fisicos e sociais.
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OBJETIVO GERAL

Analisar se alguns fatores individuais (sexo, cortisol basal) e sociais (tipo do

suporte social, posto social) modulam, isolada ou simultaneamente, a resposta

comportamental e hormonal de C. jacchus adultos, machos e fémeas, frente a desafios

ambientais fisicos e sociais.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.

Investigar se os padrdes de secrecdo basal de cortisol de machos e fémeas vivendo em
diades iso e heterossexuais de C. jacchus predizem a resposta comportamental e
enddcrina (cortisol) & separacdo social involuntéria, para validacdo de modelo

experimental para estudos sobre estresse e distlrbios mentais associadas (Artigo 1).

Investigar em machos e fémeas de C. jacchus se o tipo do suporte social (parente ou
ndo-parente) modula a resposta comportamental e do cortisol a trés estressores
psicossociais prolongados (ambiente novo pareado, ambiente novo isolado e reuniéo)

(Artigo 2).

Analisar se machos e fémeas de C. jacchus com diferentes postos sociais, inferidos a
partir dos niveis basais de horménios sexuais (andrégenos nos machos e progesterona
nas fémeas), respondem comportamental e hormonalmente (cortisol) a trés estressores
psicossociais prolongados (ambiente novo pareado, ambiente novo isolado e reuniéo)

(Artigo 3).

Analisar se machos de C. jacchus apresentam alteracdes nos niveis de andrégenos em
funcdo de desafios impostos pelo ambiente fisico e social, consoante com a hipotese

do desafio (Artigo 4).
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HIPOTESES E PREDICOES

Hipotese 1 (artigo 1)

C. jacchus apresenta estreita proximidade filogenética com o homem e, assim como
este, um sistema social no qual h a formacéo de lagos sociais, cuja ruptura ativa a resposta
ao estresse. Entretanto, estudos com primatas humanos e ndo-humanos demonstram que a
resposta ao estresse se expressa diferentemente de acordo com as estratégias sexuais de

machos e fémeas e mecanismos intrinsecos de secrec¢do do cortisol basal.

Predicéo 1

Os animais da espécie C. jacchus apresentardo alteracbes comportamentais e
hormonais, frente & separacdo social, semelhantemente aos humanos. Estas serdo
influenciadas pelo sexo e pelos niveis de cortisol basal, fornecendo informagdes que
auxiliem na validagdo do seu uso como modelo experimental em fisiologia do estresse e

patologias associadas.

Hipotese 2 (artigo 2)

Estudos com primatas humanos e ndo-humanos demonstram que o suporte social
atenua a resposta comportamental e fisioldgica aos agentes estressores. Entretanto, a
eficicia deste tamponamento depende da qualidade da relacdo entre os individuos

envolvidos.
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Predigéo 2

O tipo do suporte social modulard a resposta comportamental e do cortisol aos
agentes estressores, de modo que as diades aparentadas de ambos 0s sexos apresentardo
respostas mais atenuadas que as diades ndo-parentes, correspondendo a uma menor

elevacéo do cortisol e maiores indices de comportamentos sociais.

Hipotese 3 (artigo 3)

Os horménios sexuais funcionam como indicadores do posto social em diversas
espécies de primatas ndo-humanos e estudos apontam para a ocorréncia de
comportamentos indicativos de maior tensdo e competitividade em agrupamentos sociais
onde ndo ha claras definicbes de postos sociais, assim como durante periodos de

instabilidade social.

Predicéo 3

Animais de ambos os sexos vivendo em diades isossexuais onde ndo ha uma
relacdo de dominancia bem definida, ou seja, aqui considerada como auséncia de diferenga
nos hormoénios sexuais basais, demonstrardo um perfil mais competitivo em termos do
cortisol basal e varidveis comportamentais, do que os animais de diades onde ha uma

relacdo de dominancia bem definida.
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Hipotese 4 (artigo 4)

Estudos que testam a hipdtese do desafio demonstram em diferentes espécies de
vertebrados que os niveis de andrégenos se alteram em resposta a mudancas ambientais
fisicas e sociais. Entretanto, esta variacdo depende do tipo do sistema de acasalamento da

espécie, do cuidado parental e niveis de agressividade macho-macho.

Predicéo 4

Os niveis de androgenos nos machos de C. jacchus se elevardo com a mudanga
ambiental e no contexto da exposi¢do entre machos, mais acentuadamente, entre machos

ndo aparentados.
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ARTIGO 1

SAGUI (Callithrix jacchus) COMO UM POTENCIAL MODELO ANIMAL PARA
ESTUDAR DISTURBIOS ASSOCIADOS COM ALTA E BAIXA

RESPONSIVIDADES DO EIXO HIPOTALAMO-PTUITARIA-ADRENAL.

Nicole L. Galvdo-Coelho, Hélderes Peregrino A. Silva, Adriano de Castro Ledo & Maria

Bernardete Cordeiro de Sousa.

Reviews in the Neurosciences, 19, 187-201 (2008).

RESUMO

Primatas ndo-humanos sociais sdo potenciais modelos animais para estudar
alterac6es na dindmica social, porque eles constroem fortes vinculos emocionais dentro do
grupo, como os humanos. O sagui, um pequeno primata neotropical & um possivel modelo
devido ao seu baixo custo de manutencéo e alta taxa reprodutiva em cativeiro, associado a
presenca de relacOes afiliativas entre os membros do grupo social e entre o par reprodutor.
O paradigma da separagdo involuntiria é frequentemente utilizado para estudar a
repercussdo fisiologica da privacdo social. Nesta revisdo, apontam-se as vantagens em
utilizar primatas ndo-humanos sociais como modelos animais para estudar distarbios
psicoldgicos. E enfatizam-se os primatas do Novo Mundo, demonstrando alguns achados
originais para o sagili. Quarenta e oito individuos adultos (24 fémeas) foram monitorados
durante 25 dias em duas situagOes: fase basal e fase de separagdo. Foi observado
variabilidade nos niveis basais de cortisol para os machos e para as fémeas, e foram

estabelecidos trés tipos de perfis do cortisol para os sujeitos desta populacdo: alto, médio e
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baixo. Os niveis de cortisol basal foram preditivos da reatividade hormonal & separagdo
social. Os animais com baixo e alto cortisol basal foram hiper e hiporreativos a separagéo,
respectivamente. Correlagdes positivas significativas entre a reatividade hormonal e o
comportamento de marcagdo de cheiro foram encontradas para machos e fémeas com
perfis do cortisol basal baixo. Estes resultados demonstram que os saglis apresentam
modificagdes comportamentais durante situacdes de desafios e diferentes perfis de cortisol
na populacéo. Portanto, esta espécie parece ser um potencial modelo animal para o estudo
de disturbios mentais associados com a alta e baixa responsividades do eixo Hipotalamo-

Ptuitaria-Adrenal.

Contribuic6es dos Co-autores:

1- Heélderes Peregrino A. Silva: Contribuiu na estatistica e na discussdo do estudo.

2- Adriano de Castro Ledo: Contribuiu com dados comportamentais e hormonais das
diades heterossexuais.

3- Maria Bernardete Cordeiro de Sousa: Orientou toda a elaboracdo do estudo, desde a

coleta de dados até a discussdo.
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Common Marmosets (Callithrix jacchus) as a Potential
Animal Model for Studying Psychological Disorders
Associated with High and Low Responsiveness
of the Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis

Nicole L. Galvdo-Coelho, Hélderes Peregrino A. Silva, Adriano de Castro Lefio
and Maria Bernardete Cordeiro de Sousa

Department of Physiology, Graduate Program in Psychobiology,
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SYNOPSIS

Social nom-human primates are potential
animal medels for studying changes in social
dynamics because they build strong emeotional
bonds inside the group, much as de humans.
The common marmoset, a small neotropical
primate, is a suitable model because of its low
maintenance cost and high reproductive output
in captivity associated with the presence of
affiliative relationships among the members of
the social group and pair bond formation. The para-
digm of involuntary separation is frequently
used to study the physiological repercussions of
1social deprivation. In this review we point out
‘the advantages of using social non-human
primates as animal models for studying psycho-
logical disorders. We focused on New World
primates, adding some original findings for
common marmosets. Forty-eight adult indivi-
duals (24 females) were monitored over 25 days
in two situations: baseline phase and separation
phase. Variability in basal cortisol levels was
recorded for both males and females, and three
types of cortisol profile were drawn for the
subjects in this population: high, medium and
low. Basal cortisol levels were a predictor of
hormonal reactivity to social separation. The
animals with low and high cortisol levels were
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hyper- and hyporeactive to separation, respec-
tively. Significant positive correlations between
hormenal reactivity and scent-marking behavior
were found for low profile males and females.
These findings show that common marmosets
display behavioral changes during challenging
situations and different cortisol profiles within a
population. Thus, this species appears to be a
suitable animal model for studying mental dis-
orders associated with high and low responsive-
ness of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis.

KEY WORDS

stress, cortisol, reactivity, animal models, primates,
common marmosets

1. ANIMAL MODELS FOR STUDIES ON
PSYCHOSOCIAL STRESS

Several animal models of depression, anxiety,
and stress, among others, have been developed,
which in turn have played an important role in
clarifying many aspects of mental disorders and
pharmacological therapies /9,17,57,73/. However,
according to Anisman and Matheson /12/ and Pryce
et al. /92/, for an animal model to be considered
valid for humans, the animals must display the
following similarities to the human condition: (a)
show symptom similarities (face validity); (b) show
attenuation and not be affected by effective and
ineffective treatments, respectively (predictive
validity); (¢) be provoked by occurrences which are
also important for triggering human disorders
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(etiological validity); and finally (d) activate similar
neurochemical processes (construct validity).

In this scenario, in which social disruptions are
the main stressful agents that elicit mental disorders
/122/, social non-human primates are a preferential
animal model. Although rodent models have
provided most of the data available, and will
remain a reliable source of information in the
future, the social dynamics of these animals within
the group do not characterize a good model for
human studies, i.e. they are not engaged in bond
formation with conspecifics to the same degree as
non-human primates. The type of stressor agents
that have been used include exposure to cold,
electric footshocks, cage running ot forced swim-
ming, which are not natural stimuli /84,122/.
Therefore, the physiological and behavioral
changes resulting from these conditions might be
considerably different from those expressed when
the animals are exposed to a social stressor,
resulting in mistaken conclusions.

Non-human primates have occasionally been
used to investigate mental disorders (see /20/).
Since both physiological and behavioral responses
to natural stressors are a result of evolutionary
pressures, and considering the phylogenetic
proximity between humans and other primates,
functional as well as morphological similarities
must be taken into account when validating a
suitable model /56,85/.

2. THE INFLUENCE OF STRESSOR ATTRIBUTES
AND INDIVIDUAL, ENVIRONMENTAL AND
SOCIAL FACTORS ON THE STRESS RESPONSE

Apart from the adequacy of animal models,
studies on stress responses must be concerned
about other factors related to individual charac-
teristics, the environment and the stressor agent
itself, since all of these might modify the stress
response and lead to unexpected or inaccurate
conclusions. Although the activation of the
hypothalamic-pituitary-adrenal  (HPA) axis in
response to a stressor agent is a common pheno-
menon among vertebrates, the physiological and
behavioral adjustments elicited by the release of
glucocorticoids will vary according to (1) type, time
of exposure, predictability and controllability of the

stressor agent, (2) species, sex, age, social rank, and
genotype of the individual, and (3) characteristics
of the physical and social environment /12,21,81,
104/.

2.1. Stressor agent

According to Anisman and Merali /11/, nature,
time of exposure, predictability and controllability
modulate the response to stress. Physical stressors
usually generate a stereotypic response among
individuals, whereas psychological stressors pro-
duce responses that vary largely in their charac-
teristics and strength /104/. When submitted to a
chronic stressor, animals will develop persistent
physiological changes that have a negative effect
and, depending on the susceptibility of the
individual, generate physical pathologies, mental
disorders or both /11,27,76,105/. In social animals
(as in the majority of primates), stressor unpredict-
ability, such as mate and rank disputes, and changes
in the size or composition of social groups, is
frequent /23/, creating an unstable social environ-
ment. On the other hand, if the animal is able to
predict and control the situation, physiological
changes will not persist and homeostasis will soon
recur /1,67/. Thus, a stress situation is a natural
component of social life with which animals learn
to cope.

2.2. Individual characteristics

Physiological and behavioral changes initiated
by a stressor are also influenced by individual
characteristics, such as species, sex, age, social
rank and genotype. Studies using New World
primates, first developed in the 1980s, showed
different responses between Saimiri sciures
(squirrel monkeys) and Callicebus moloch (titi
monkeys) /35.55,77/ when coping with novelty.
Cubicciotti 3 et al /35/ showed differences
between the reactivity of squirrel monkeys and titi
monkeys to environmental changes and physical
constraints. Although both species had increased
cortisol levels, the squirrel monkeys displayed a
greater response than titi monkeys.

Mendoza and Mason /77/ also found different
response profiles to involuntary separation and
intruder presence between these species. They
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found that titi monkeys were more responsive to
mate separation, and that the presence of an
intruder provoked changes in behavior, mainly
when the intruder was of the same sex as the
resident. They also observed sexual dimorphism in
the titi monkeys’ response to these stressor agents.
Male titi monkeys also had elevated cortisol in the
presence of a same sex intruder but not in the
presence of a female intruder. The plasma cortisol
of female titi monkeys showed no association with
the adrenocortical response to intruders of either
sex. The presence of an intruder resulted in
increased displays in male squirrel monkeys but not
in the females. Both sexes showed a consistent
reduction in plasma cortisol in response to a female
intruder, whereas no effect on cortisol was found in
the presence of a male intruder. Mendoza and
Mason /77/ argue that this finding might reflect the
different mating systems and social organization of
S sciureus and C. moloch, which are multi-male/
multi-female and monogamous, respectively. In
monogamous specics, partner separation friggers a
more intense stress response than it does in poly-
gynous species, and in both situations, remarkable
gender differences were found /77,111,116/. It has
also been found that adult squirrel monkeys show a
gender specific reactivity profile when tested with
the ansiogenic drug benactyzine hydrochloride /31/.

Further studies have also shown that the stress
response is sexually dimorphic in other species of
Old and New World monkeys. Scallet er al. /106/
observed that cortisol increases more in female than
in male rhesus monkeys after exposure to a new
social group. French and Inglett /46/ showed that
golden lion tamarin (Leontopithecus rosalia) fe-
males were more reactive to conspecific intruders,
showing a higher rate of agonistic behaviors than
that of males. Cotton-top tamarin (Saguinus
eodipus) males and females also display a di-
morphic reaction to intruders /45/. In common
marmosets, Araijo and Yamamoto /13/ observed
that females were more aggressive than males
toward conspecific same sex strangers. and males
were less aggressive toward unfamiliar females in
the absence of their mate. Indeed, Sousa et al. /116/
reported that the percentage of cortisol increase was
higher after social privation in males than in
females when either was living in pairs. This is
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similar to that observed for juvenile twins when
separated from family groups.

According to studies carried out with female
rhesus monkeys (Macaca mulatia), it was shown
that both age and time of day influenced the HPA
axis response to immobilization /49/. Using two
different age ranges (subjects between 6-8 years
and 20-27 years), the authors observed that older
subjects were less reactive at 15.00 b, but at 09.00 h
no age-specific differences were found.

Stress levels related to social rank dominance
vary among primate species and this is mainly
related to the social stability and social organization
of the group /37/. In olive baboon monkeys
(Cynomologus talapoin), subordinates are generally
under high physical and psychological stress from
aggression, food and mate restriction, social
support and major exposurc to pathogens and
predators. Subordinates have higher cortisol levels
than those of dominants, since the latter have
greater control and predictability of agonistic
encounters, which they initiate more often /7/.
However, if social stability 1s distupted, the
dominants show rapid cortisol increases, since the
possibility of losing their dominant status is a
potent psychological stressor /104/.

In marmosets and tamarins, basal cortiscl levels
are higher in dominants /7/, and low social position
subordinate females and males are reproductively
inhibited, likely due to behavioral, hormonal and/or
pheromonal mechanisms acting independently or
together /1,16/. Since dominants are tolerant of
subordinates and are only rarely seen attacking
them during periods of social stability, the cortisol
levels of subordinates are low. It is also speculated
that this occurs because they share infant care with
the breeding pair /2,5/.

Another variable that modulates the stress re-
sponse in different animal specics is temperament,
which is evaluated by stress reactivity, ie.,
behavioral and physiolegical adaptive traits that are
consistent over time and that arc characteristic in
this group of individuals /12,41,50,80/. According
to this definition, Koolhaas ef al /65/ described two
major coping styles found in scveral species
(humans /61,124/, monkeys /44/, pigs /64/, Wistar
rats /42/, mice /110,127,128/, rainbow trout /82,89,
90.107,108/, octopuses /109/). The first is charac-
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terized by reactive (bold) individuals who show

high activity and aggression, low reactivity of the’

HPA axis and high sympathetic reactivity for
coping with environmental changes. The second is
the passive (shy) style, characterized by less
aggression and high reactivity of the HPA axis and
low sympathetic nervous system response. Subjects
belonging to the latter condition are more flexible
in terms of showing better adaptability to unstable
environments, whereas the reactive group is more
successful under stable environmental conditions
/67/.

Maestripieri /69/, using female rhesus monkeys,
studied reactivity during the mating and birth
seasons. He found that female reactivity to the birth
of infants was more stable and that females showed
more signs of anxiety (high frequency of scratch-
ing). Furthermore, he found that the individual
emotional response profiles were stable over the
years, indicating that stress reactivity, much like
temperament traits, is consistent but situation-
dependent. In vervet monkeys (Cercopithecus
aethiops sabaeus) living in groups varying between
13 and 46 individuals, Fairbanks /44/ found that
when facing same-sex conspecific intruders, males
respond according to two profiles, one impulsive
and the other inhibited, depending on age but not
on the size of the social group.

2.3. Social environment characteristics

Social relationships may be a source of stress or
perform a supportive role by decreasing the stress
response /126/. According to the ‘buffering model’
theory, social support is important during a erisis
situation when it may attenuate the negative effects
of stress /30/. Studies using non-human primates
were developed to validate this theory; it was found
that the role of social support varied between
species even when they were submitted to the same
stressor agent. For instance, titi monkeys (Callice-
bus moloch), but not squirrel monkeys (Saimiri
sciureus), showed a decrease in stress reactivity in
the presence of a sexual mate /54,55/. In black
tufted-ear marmosets (Callithrix kuhli), Smith and
French /111/ and Smith ef al. /112/ found that both
sexual partners and related animals had a small
cortisol increase when moved to a new environ-
ment with their partner. Gust ef al. /52/ observed

that during the formation of new social groups of
rhesus monkeys (Macaca mulatta), the subjects
grouped with an unfamiliar social partner signifi-
cantly increased plasma cortisol. Bonnet monkey
(Macaca radiata) infants have lower depression
scores after maternal separation if they receive the
support of a known juvenile partner /24/.

Besides individual coping style and the modu-
lating effect of social support during stressful
situations (buffering model), another aspect which
researchers have paid attention to is the develop-
ment of stress resistance (resilience). Resilience -
the blunting of hormonal and behavioral responses
to stressful stimuli in adult life - was related to the
level of maternal care early in life (maternal
mediation hypothesis). In rodents, maternal rearing
increases after reunion with the pups, and this
permanent change in the amount of maternal
rearing during a critical period early in life is
thought to cause stress resistance in pups later in
life /68,76/. The maternal separation paradigm has
been used extensively in both rodent and primate
species. However, more recent research confirms
this mechanism only in rodents, and points to the
intermittent exposure to mildly stressful events
early in life, rather than the potential changes in
maternal rearing, as the main stimulus modulating
stress resilience in primate species (stress inocula-
tion hypothesis) /86/.

3. Callithrix jacchus AS A POTENTIAL MODEL
FOR STUDIES ON PSYCHOSOCIAL STRESS

Among New World primates, the common
marmoset (Callithrix jacchus) is currently one of
the most studied species, serving as an important
model in different areas /70/. These small arborous
primates belong to the Callitrichidae family /94/
and are native to the Atlantic forest of Northeast
Brazil /103,120/. Group size in a natural environ-
ment varies from 3 to 15 animals /66,120/, sexual
dimorphism is low and they are preferentially
monogamous, although polygyny has been reported
/14,38/. The general characteristics of small body
size, high levels of glucocorticoids /28/, high
fecundity /39, early reproductive maturity /3/ and
low maintenance cost in captivity when compared
to Old World monkeys, make this species an ideal
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model for experimental research.

The amount of information available on social
dynamics, reproductive strategies, aspects of brain
organization and functionality is promising for
neuroethological and psychological investigation.
With respect to social stress investigation, consider-
able data are available about cortisol profiles for
males and females living under different conditions
in captivity, as well as in free-ranging groups /8,
117/. Cortisol blood levels /98/ and information
on the use of non-invasive techniques (urine
15,125/, feces /115,132/, and saliva /32,33/) are
also available.

Common marmosets are cooperative breeders
with fathers and older offspring sharing infant care
with the mother /2,6,114/. Non-breeding females
are reproductively inhibited by the dominant repro-
ductive female /4,99/, but when fathers are replaced
by an unrelated male /102/ or daughters are
removed from the natal group /133/, they ovulate
shortly after the changes. According to Saltzman et
al. 798,101/ subordinate females showed low
plasma cortisol, and adrenal responsiveness to
adrenocorticotropin was reduced, but no change
was found in negative feedback sensibility /100/.
Abbott et al. /6/ suggested dimorphic patterns of
behavior, endocrinology and metabolism between
dominant and subordinate females. Dominants
show high aggressive behavior, high cortisol levels
and more tolerance to glucose. Thus, hypocortisol-
ism seems to be an adaptation to the subordinate
status. For common marmoset males, Baker et al.
/16/ found that basal cortisol levels were the same
for both related dominant and subordinate males.
A similar finding was observed by Johnson et al.
/59/, who found that dominant and subordinate
males showed the same variation in cortisol levels
to peer group formation. In a study with family
groups of common marmosets, Raminelli ef al. /93/
found similar fecal cortisol levels for breeding
(fathers) and non-breeding (sons) males.

When new peer groups of adult males and
females were formed, they displayed competitive
behaviors, such as aggression, rapid episodes of
overt fights, piloerection, scent-marking and ano-
genital presentation /7,29/, indicating that such
behaviors can be measured to identify anxiety
states. Vocalization can also be used to estimate
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anxiety, and for marmosets, anxiety reduction by
vocalization has been validated /34,97/.

In studies using social deprivation, exposure to a
new environment, formation of new groups or
exposure to conspecific intruders, a strong reaction
is provoked in common marmoset males and fe-
males, and the stress response depends on the type
of stressor, sex, social status and social support
159,78,116/.

Other evidence, from pharmacological studies
using anxiolytic drugs in common marmosets under
stress, has pointed to anxiety reduction /29,95/. A
study using dexamethasone in the prenatal period
/123/ found a decrease in neural proliferation in the
dentate gyrus, and other studies involving mother-
infant separation in the first days of postnatal
development in common marmosets show that
infant separation changes the response of both
infants and juveniles when compared to controls
/36/. Juveniles showed a buffered response similar
to that observed for children after suffering physical
or psychological stress early in life, that sometimes
develops into mental disorders such as post-
traumatic stress /91,92/.

3.1. Hormonal and behavioral response of common
marmosets to social isolation

In our laboratory we have been investigating the
influence of social environment and individual
characteristics, such as sex, age and temperament,
in response to different social stressors in common
marmosets /116,118/. We present here original data
obtained using the stress paradigm of involuntary
separation of common marmoset males and
females. Since these primates build strong social
and affiliative bonds, it is expected that their
disruption will produce significant physiological
and behavioral changes. Indeed, this is a suitable
type of stressor, since for humans, emotional bond
disruptions related to broken marriages, engage-
ments, or friendships, or separation and the loss of
family members through death, among others, are
frequent.

Social relationships among callitrichid group
members are complex. Social bonds between
breeding males and females are formed during the
first weeks of cohabitation between adult males and
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females /43,113/. Previous studies support the idea
that social bonds are also important among the
other individuals of the group /111/. Indeed, com-
mon marmosets also respond to environmental
changes /116/ and, as such, seem to be an
appropriate animal model for studying mental
disorders, since they react to both social loss and
novel situations, seemingly associated with depres-
sion and anxiety, respectively /83/.

In this context, we studied 48 adult individuals
(24 females) living in related and unrelated iso-
sexual dyads or in heterosexual dyads. They were
monitored for 25 days in two situations: (a) base-
line phase, which ranged over 20 days, with
behavioral observation and fecal collection for
hormonal measurement occurring on alternate days;
(b) separation phase, which ranged over 5 days,
with both behavioral and fecal collection performed
daily. In the first phase, a basal profile was drawn
for both types of variables, and in the second phase
we evaluated how the individuals reacted to separa-
tion (percentage change). In both phases, data
collection was performed at the same time to avoid
a circadian influence on hormones and behavior
/93,118/. The separation procedure consisted of
using a transport cage to individually move the
subjects, previously housed as hetero- or isosexual
dyads, to another cage where they stayed without
physical or visual contact with the partner. All
animals were habituated before being handled by
the caretaker.

Behavioral sampling followed the foeal continu-
ous method /71/, which totalizes frequencies and
durations at 30-minute intervals. For statistical ana-
lysis, we selected auto-grooming, scent-marking,
and individual piloerection /121/, behaviors which
show anxiety-related changes /18,19,29/. Fecal
collection and fecal cortisol measurement followed
the procedures described by Sousa and Ziegler
/115/ and Ziegler et al. /132/.

Basal hormonal data did not show normal
distribution and a logarithm transformation was
applied. Parametric (ANOVA one-way, Student’s
t-test for dependent and independent samples, dis-
criminate analysis and multiple linear regression)
and non-parametric (Friedman, Wilcoxon, Mann-
Whitney tests and Spearman’s correlation) tests
were used, and significance was set at p <0.05,

The sex of the partner (female: t-test = 0.50, p =
0.63; male: t-test = -0.59, p = 0.82) and type of
partner (ANOVA, females: F = 0.88, p = 0.42;
males: F = 0.34, p = 0.70) did not influence basal
fecal cortisol levels. However, a high tendency was
observed for different basal cortisol levels between
males and females (males = 1.86 + 0.86 ng/g of
feces; females = 2.11 = 0.39 ng/g of feces, t test =
-1.75, p = 0.06), as previously described /59,93/.
Moreover, three main profiles of mean basal
cortisol concentration (low, medium and high) can
be described for male and female common
marmosets (Fig. 1). This shows that within each
sex, the mean cortisol level variation range was
similar.

Based on individual cortisol values during the
baseline phase (n = 48 subjects), we built three
main endocrine profiles for common marmosets.
High profile animals (15%) included those indivi-
duals who showed individual mean values in the
baseline phase greater or equal to the group mean
(for males and females separately) plus one
standard deviation. Low profile (15%) included the
subjects that showed mean cortisol values less than
or equal to the group mean (for males and females
separately) minus one standard deviation. Animals
with medium profile had individual mean values
between these two ranges, representing 70% of the
sample.

To investigate endocrine reactivity to social
deprivation, we pooled together the cortisol data of
males and females, since analysis of reactivity
showed no difference between the groups (Mann-
Whitney U = 247, p = 0.71). To calculate reactivity
(endocrine and behavioral) only five hormonal and
behavioral samples collected during the ten days
before separation were considered (pre-stress phase
[PSP]). These were compared to the five samples
collected during the 5 days after isolation (stressful
phase [SP]) for each subject. To analyze the
influence of the partner’s sex (male x female) and
type of partner (related males and females,
unrelated males and females or sexual mate) on
reactivity, multiple linear regression analysis tests
were performed using the percentage of change
between PSP and SP with cortisol as the dependent
variable. The sex and type of partner did not

significantly influence cortisol reactivity R? =
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0.0017, p = 0.21). Figure 2 illustrates the individual
basal cortisol and endocrine reactivity profiles of
males and females.

Basal cortisol was predictive of reactivity for the
three profiles characterized in our study (discrimi-
nate analysis, F = 4.82, lambda = 0.70, p = 0.01).
Subjects with low cortisol profiles were signifi-
cantly more reactive than subjects with high
cortisol profiles in the basal phase, indicating that
high basal cortisol was a predictor of low reactivity
during SP, and in some individuals cortisol de-
creased below the levels observed during PSP. The
hypo- and hyper-reactive profiles were also
significantly different (Mann-Whitney U = 000, p
<0.01). The subjects that showed a medium profile
also displayed intermediate reactivity to separation
(Fig. 2). Thus, a significant negative correlation
between basal cortisol and reactivity was found
(rs =-0.32, p <0.05).

Figure 3 shows the means and standard errors of
cortisol and behavior changes between PSP and SP
for the subjects with three profiles of basal fecal
cortisol. According to this figure, cortisol concen-
tration increased significantly in the low profile
subjects (Wilcoxon test, Z = 2.10, p = 0.03), but no
difference was found for the medium (Z =1.03,p =
0.29) or high (Z = 0.87, p = 0.38) profiles. Pilo-
erection behavior did not change for the low profile
group (Z = 0.42, p = 0.67), but decreased signifi-
cantly for both medium (Z = 3.09, p <0.001) and
high (Z = 2.50, p <0.01) basal cortisol profile
groups.

No significant variation in auto-grooming and
scent-marking behavior frequency was recorded
after separation (Fig. 3). However, auto-grooming
behavior during SP was higher for high basal
cortisol profile subjects, and was significant for
females (discriminate analysis, F = 4.37, lambda =
0.72, p = 0.02). Therefore, this behavior may func-
tion as a marker and, in association with high basal
cortisol, could be an indicator of low reactivity to
stress situations, since it seems to attenuate tension,
as has been suggested for other non-human primate
species /40/.

Table 1 shows the Spearman correlation scores,
calculated using the percentage of change for
cortisol, and behaviors before and after separation
(reactivity index) displayed by the respective sub-
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jects showing the three basal cortisol profiles for
the variables included in our analysis. We found
two significant positive correlations for low profile
subjects, one between cortisol rise and scent-
marking behavior, and the other between scent-
marking and piloerection behaviors (Spearman, rs =
0.88, p <0.05, for both). The positive correlations
between cortisol and scent-marking showed that
these animals increase cortisol and scent-marking
behavior after separation, suggesting that they are
more motivated to explore the new cage, more
anxious because of isolation, or both. Piloerection
behavior might also be associated with more
explorative behavior, since it occurs in the context
of locomotion and anxiety in common marmosets
/29/ and in response to aversive stimuli /18/.

3.3. The common marmoset as a model for studying
psychological disorders of the hypothalamic-
pituitary-adrenal axis

Our data showed that the sex of the animal and
the sex and type of partner did not significantly
influence cortisol reactivity to separation. The main
determinant of reactivity to separation in common
marmoset males and females seems to be the basal
cortisol levels, which, in this study, were not influ-
enced by the sex or type of partner. Subjects with
low cortisol profile were hyper-reactive and sub-
jects with high basal profiles were hypo-reactive.
Interestingly, healthy humans and those who have
mental disorders present with these cortisol
reactivity profiles.

Healthy human subjects can be separated,
according to their state of anxiety, into three groups
using the STAI-T questionnaire /41,58,62/. The
authors found that when only the subjects at the
upper (anxious) and lower (non-anxious) limits of
the normal range of a trait anxiety scale were
monitored, in contrast with the traditional view,
high anxious profile was not associated with
increased cortisol release /41,58/. This suggests that
high trajt anxiety human subjects were not able to
respond appropriately to acute stress stimuli, simi-
lar to the common marmoset subjects with high
basal cortisol profiles who were hypo-reactive to
separation.

Other studies have shown that in some situa-
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Fig. 2: Individual cortisol mean concentrations (+ SEM) of 48 common marmosets (filled circles = 24 males; empty circles = 24

females) and individual reactivity to separation (percentage of cortisol increase) (bars).

tions, two main reactivity profiles are expressed.
For instance, Roy /96/ used a laboratory stress
protocol in healthy men and observed two cortisol
tesponse profiles. Some participants showed a
decrease while others showed an increase in mean
cortisol levels. Anegg et al. /10/ exposed divers to
an unexpected underwater stress situation and the
intensity of the physiological reactions was higher

in individuals who assess themselves as being more
composed and less susceptible to stress than in
those with a higher anxiety level. Low basal
cortisol levels associated with hyper-reactivity of
the HPA axis have been reported in patients with
post-traumatic stress disorder (PTSD) /47,60,80,
130,131/. Higher basal cortisol concentrations and
blunted reactivity of the HPA axis than in normal
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TABLE 1

Significant Spearman correlations between cortisol and behavioral variables
for the three basal cortisol profiles of common marmosets

Profile Variables rs value p value
Low cortisol  x  scent-marking 0.88 <0.05
scent-marking ~ x  piloerection 0.88 <0.05
Medium scent-marking  x  piloerection 0.44 <0.05
High cortisol  x  piloerection -0.78 <0.05

individuals have been reported in both severely
depressed and anxious patients /27,87,88/. Mason
ef al. /72/, studying intra-psychic correlates of
individual differences in cortisol levels in combat-
related PTSD, found three subgroup profiles for
coping with a stress situation: subgroup A showed
a high cortisol level at admission, followed by a
marked drop at midcourse. In contrast, subgroup C
showed a low cortisol level at admission, followed
by a marked rise in relation to exposure treatment.
Subgroup B showed a modest decline in cortisol
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levels during the hospitalization period. Cortisol
levels appear to reflect a balance between arousal
engagement (subgroup C) and anti-arousal dis-
engagement (subgroup A) during emotional states,
whereas low cortisol seems to correspond to a
secondary adaptation during the chronic course of
the disorder. McEwen /74/ considers both hypo-
cortisolism and hypercortisolism as maladaptive,
because both result in allostatic load. Hypocortisol-
ism elevates the activity of other physiological
mechanisms (sympathetic and immune systems),
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normally counter-regulated by allostatic systems
after stress. On the other hand, hypercortisolism
fails to shut off allostatic activity after stress.

It should be pointed out that in healthy subjects
exposed to repeated psychosocial stressor, two
response groups have been observed. In high
responders repeated stress exposures can be accom-
panied by repeated cortisol secretion of significant
magnitude. This contrasts with the response pattern
in low responders, who, after an initial rise, do not
show the respective cortisol response in subsequent
stress exposures /48,63,129/. Therefore, common
marmosets showing lower and upper cortisol pro-
files could be used in stress and psychological
disorder studies, since they show similar profiles to
those found in healthy and mentally ill humans, in
whom either hypocortisolism /47/ or hypercortisol-
ism predominates /27,88/.

In a recent review, in which the neuroscience
of affiliation was under discussion, Bartz and
Hollander /22/ called attention to the importance of
the relationship between social bond formation
anomalies and psychopathology and the role of
neuropeptides in regulating affiliative behavior,
,with an emphasis on oxytocin modulation in
;reducing stress response, probably by attenuating
the HPA axis. Moreover, evidence in humans and
animals suggests that oxytocin may mediate the
association between social support and psychologi-
cal and physical well-being /26,53/. Thus, future
investigations into this matter seem to need animal
models to study the controversial findings in
humans, and available models could be used to
clarify the diverse aspects of the multi-determinant
and complex framework of psychological disorders.

According to the study on involuntary separa-
tion, we were able to indicate possible stable
individual differences in response to stressors in
common marmosets. Such evidence is still far
from fulfilling the requirements for proposing this
primate as an animal model for studying stress
disorders. Thus, we can speculate that for C.
Jjacchus, the variation in basal cortisol levels and
hormonal reactivity to social isolation are indivi-
dual characteristics that reflect the coping style,
which in turn influences key social interactions.
From this perspective, future research involving
common marmosets as animal models must include

studies with larger sample size, and focus on sex
differences, the effects of previous stressor experi-
ence, the impact of chronic stressor exposure and
the individual profile response to stress agents.

4. CONCLUSIONS

Non-human primate models are better suited for
studying mental disorders than rodent models, in
terms of face validity, predictability validity and
etiological validity. Our findings reinforced this
assertion by showing that basal cortisol levels in
common marmosets can be used as a marker for
selecting animals to investigate stress-related
disorders (face validity).

Common marmosets (Callithrix jacchus) are
small neotropical primates that adapt rapidly to
captive conditions and are inexpensive to maintain.
Moreover, they have been extensively studied in
terms of reproduction, development, behavior and
toxicology. Previous studies have shown their
importance in studying stress-related disorders,
given that they respond to anxiolytic drugs
(predictive validity), their HPA axis is sensitive to
early-life manipulation, and their sex and social
environment influence basal cortisol release
(etiological validity).

In this study, we found three individual profiles
for basal cortisol in common marmoset males and
females that act as predictors of stress reactivity in
both sexes, but show more stability in males. These
findings demonstrate that common marmosets
display behavioral changes during challenging
situations and different cortisol profiles in a
population, allowing their use as an animal model
for studying mental disorders associated with high
and low responsiveness of the HPA axis. Indeed,
we suggest that individual differences in stress
response are another important factor to be
controlled in protocols using this species as an
animal model.
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RESUMO

Na area da fisiologia da resposta ao estresse, hd algum tempo, pesquisas
evidenciam os beneficios providos por um suporte social durante uma situagdo de crise.
Entretanto, dados mais recentes da literatura vem demonstrando que a eficacia de um
suporte social em tamponar a resposta fisioldgica e comportamental a agentes estressores
depende da espécie estudada, do sexo dos individuos envolvidos e da natureza de suas
relagdes sociais. Este estudo analisou, em cativeiro, se o tipo do suporte social (fornecido
por um co-especifico do mesmo sexo parente ou ndo-parente) e o sexo modulam a resposta
hormonal (cortisol) e comportamental a trés estressores psicossociais ambientais fisicos e
sociais (ambiente novo pareado, ambiente novo isolado e reunido) em animais adultos de
Callithrix jacchus. Os animais cujo suporte social foi provido por um co-especifico néo-
parente apresentaram maior reatividade hormonal e comportamental aos agentes
estressores, embora este tipo de suporte social tenha sido eficiente em tamponar a resposta
do cortisol durante a fase de ambiente novo pareado. Entretanto, quando se leva em
consideragcdo também o sexo da diade, apenas as diades de machos aparentados
apresentaram uma resposta comportamental atenuada, ambas as diades de fémeas
mostram-se tensas. Deste modo, 0s presentes resultados ap6iam parcialmente a teoria do
efeito tampdo (buffering model) e corroboram outros estudos que apontam os beneficios do
suporte social durante uma situacdo de crise, mas apenas quando este é provido de forma

adequada a espécie estudada.

Palavras chave: Callithrix jacchus, estresse, cortisol, comportamento, suporte social.
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1. INTRODUCAO

O ambiente social tanto pode ser fonte de agentes estressores (Blanchard et al.
2001), quanto pode atuar beneficamente tamponando a resposta ao estresse (Sachser et
al.1998; Ditzen et al. 2008) . Em algumas sociedades hierarquicas a restricdo aos recursos
alimentares, a parceiros sexuais e sociais, a maior exposi¢cdo a parasitas e predadores
suportados pelos subordinados, ou, até mesmo, 0s custos envolvidos para manter-se no
posto de dominancia podem desencadear as alteracOes fisiologicas e comportamentais
caracteristicas de estresse (Schapiro et al. 1998; Sapolsky 2004). Além disto, as alteracfes
no ambiente social em termos de variagdo na densidade populacional produzidos pelos
fluxos de imigracBes, emigracbes e encontros entre individuos ou grupos, a introdugéo
artificial de um novo membro no grupo, a separacdo de mées e filhos, de casais ou de
diades isossexuais, ativam 0s componentes autondmico e enddcrino da resposta ao
estresse, bem como modificam a atividade comportamental desses animais (Creel 2001;

Olsson & Westlund 2007).

Embora existam evidéncias incontestes apontando para os custos da vida em grupo,
muitos estudos exploram os seus beneficios e observam que o suporte social atua de forma
importante durante uma situacéo de crise, pois reduz os efeitos maléficos provocados pelo
estresse cronico, teoria esta conhecida como modelo do tamponamento (buferring model)
(Cohen & Wills 1985). Além disto, algumas pesquisas também apontam que o suporte
social pode evitar o desenvolvimento de patologias fisicas e psicoldgicas durante o dia-a-
dia do individuo, e ndo somente durante situacGes de crise, pois promove o seu bem-estar
e, conseqlientemente, aumenta a sua salde, teoria esta conhecida como do efeito principal

(main effect) (Cohen & Wills 1985).
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Estudos com humanos e animais demonstram que o suporte social atua em nivel
cognitivo reduzindo a intensidade do estresse percebido, e também em nivel fisiologico,
modulando a ativagdo neuroenddcrina, reduzindo o funcionamento do eixo hipotalamo-
pituitaria-adrenal (HPA) e do sistema nervoso autbnomo (Seeman & McEwen 1996;
Lepore 1998; Smith et al.1998). Gust et al. (1996) verificaram elevagbes nos niveis de
cortisol plasmatico em macacos rhesus (Macaca mulatta) em resposta a formacédo de novos
grupos sociais e perceberam que as concentragdes deste hormonio apresentam menores
modificagdes quando havia a presenca de um parceiro social durante a situagéo de estresse.
Uchino & Garvey (1997) apontam que homens e mulheres que possuiam suporte social
disponivel durante uma situacdo de estresse agudo apresentaram menores indices de

pressdo sanguinea arterial que individuos que ndo o tiveram.

Entretanto, diversos estudos demonstram que a eficacia no tamponamento da
resposta ao estresse provido por um suporte social depende tanto de fatores individuais
como o sexo (Seeman 1996; Seeman & McEwen 1996), a idade (Hennessy et al. 2006) e o
temperamento (Helgeson 2003), quanto da qualidade do suporte social (Hennessy et al.
2008) e da intensidade do agente estressor (Lepore 1998, Helgeson 2003). Kirschbaum et
al. (1995) demonstraram que homens que possuiram o suporte social da hamorada durante
uma situacdo de estresse psicossocial agudo apresentaram menores niveis de cortisol que
homens cujo suporte social foi oferecido por uma mulher estranha ou por aqueles que nédo
receberam suporte social. Por outro lado, as mulheres deste estudo que receberam o
suporte social do namorado durante a situagdo estressante apresentaram uma tendéncia de
elevagdo do cortisol. Lepore (1998) solicitou que estudantes, em trés condigdes diferentes
de suporte social, realizassem discursos publicos, e observou menores elevacdes de pressdo

sanguinea naqueles que receberam suporte social de um individuo familiar e maiores
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pressdes nos individuos cujo suporte social foi promovido por uma pessoa ndo-familiar ou

que estavam sozinhos.

DeVries et al. (2007) apontam a importancia da ocitocina, hormonio liberado
durante interagdes sociais positivas, na supressdo do eixo HPA de roedores em condigdes
de estresse. Esta correlacdo também é observada em humanos como demonstra Heinrichs
et al. (2003), que apontam um reduzido efeito ansiolitico quando a inoculacdo intra-nasal
deste hormdnio é associado a um suporte social durante teste psicolégico utilizado como
estressor agudo. Além disto, Eisenbetger et al. (2008), em um estudo de neuroimagem,
demonstram ocorrer baixas concentragdes de cortisol em fungdo de um adequado suporte
social, durante um teste psicolégico agudo, e associa isto a uma reduzida atividade no
cortex cingulado dorsal anterior e na area de Brodmann 8, que provavelmente atuam

modulando o funcionamento do eixo HPA.

Muitas pesquisas com humanos ja investigaram a influéncia da qualidade do
suporte social como tamponador da resposta ao estresse em adultos. Entretanto, poucos
estudos deste tipo foram realizados com primatas ndo-humanos, principalmente entre
individuos do mesmo sexo. Nestas espécies o0s estudos relacionados a este contexto sao
principalmente direcionados para a investigacdo da relacdo mée-filhote (Seeman &
McEwen 1996; DeVries et al. 2003) e para a demonstragdo da eficicia do suporte social
independentemente da sua qualidade (Gust et al. 1996). Apesar disto, os primatas em geral
possuem uma complexa organizacdo social e sdo ocasionalmente utilizados como modelos
em estudos sobre estresse e distUrbios mentais associadas (Barros & Tomaz 2002; Dettling

et al. 2007).

Callithrix jacchus é um primata neotropical de pequeno porte que possui inimeras

caracteristicas que o tornam um excelente modelo animal na &rea biomédica (Mansfield
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2003), incluindo o estudo dos aspectos fisiologicos e comportamentais relacionados a
resposta ao estresse (Sousa et al. 2002; Galvdo-Coelho et al. 2008). No ambiente natural,
vivem em grupos que variam de 3 a 15 individuos, onde h4 apenas um par reprodutor,
dominante, e tanto 0 macho quanto a fémea participam do cuidado parental (Stevenson &
Poole 1978). As fémeas subordinadas podem sofrer supresséo reprodutiva (Sousa et al.

2005) e auxiliam no cuidado da prole (Digby 1995).

Alguns estudos com esta espécie demonstram reatividade & estressores
psicossociais semelhante aos humanos, como a separacdo de mades e filhotes (Pryce 2004,
2005), separagdo de casais adultos heterossexuais (Johnson et al.1996; Norcross e
Newman, 1999; Ledo 2001), reatividade a um ambiente novo (Gerber et al. 2002), e a co-
especificos estranhos (Gerber & Schnell, 2004) e a incidéncia de estressores pré-natais
(Tauber et al. 2006). Recentemente, foram identificados, por nosso grupo de pesquisa, trés
tipos de perfis de reatividade ao estresse em Callithrix jacchus ampliando o seu potencial
como modelo em estudos psicossociais da resposta ao estresse (Galvdo-Coelho et al.
2008). Todavia, a influéncia do suporte social e seus moduladores (sexo, natureza do
suporte) sobre a resposta comportamental e hormonal diante de estressores cronicos de
natureza fisica e psicoldgica, ainda sdo pouco investigados nesta espécie, principalmente
no ambito hormonal (Norcross & Newman 1999; Johson et al. 1996). Portanto, neste
estudo, foi investigado como machos e fémeas da espécie Callithrix jacchus vivendo em
diades isossexuais e com diferentes graus de parentesco, reagiram hormonal e
comportamentalmente a estressores ambientais prolongados, representados pelo: ambiente

novo pareado, ambiente novo isolado e reunido com o respectivo parceiro social.
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2. METODOS

2.1. Manutencdo dos animais

Neste estudo foram utilizadas 14 diades de animais adultos de Callithrix jacchus, 8
diades de fémeas e 6 de machos, igualmente divididas em animais aparentados e néo-
parentes. Os animais das diades ndo-parentes de fémeas (n= 4) e machos (n=3) foram
pareados entre 10 e 20 dias antes do inicio do experimento e os animais das diades
aparentadas (Fémeas, n=4; machos, n= 3) foram separadas das familias aproximadamente
de 30 a 60 dias antes do experimento, e cada uma das diades foi alojada em gaiola
individual. Trés diades de fémeas aparentadas eram de mée e filha e uma diade era de

irmas. As diades de machos aparentados eram de irmdos gémeos.

Todos 0s animais viviam em cativeiro, no Nucleo de Primatologia da UFRN, sob
condigdes naturais de iluminacdo, umidade e temperatura e estavam alojados em gaiolas
localizadas na area externa da colénia. As gaiolas mediam 2,0 x 2,0 x 1,0 m e eram
construidas em alvenaria, possuindo na sua parede anterior um visor unidirecional, através
do qual foram realizadas as observagGes comportamentais. A parede posterior da gaiola, a
qual continha a porta da gaiola e o teto eram construidos de tela em arame. Na porta, eram
encaixados o bebedouro e o prato de alimentagdo. No interior da gaiola havia uma caixa-
ninho, para descanso, pranchas de madeira e poleiros de galhos de plantas para o
deslocamento dos animais. Todos os animais foram habituados & presenca do tratador

anteriormente ao estudo.

2.2. Delineamento experimental

O estudo foi desenvolvido em quatro fases experimentais que compreenderam a

fase basal e trés diferentes tipos de manipulagdo que funcionaram como potenciais agentes
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estressores, com duracdo total de 49 dias para cada diade. Estes procedimentos foram

aprovados pelo Comité de Etica do Departamento de Fisiologia da UFRN.

A fase basal teve duracéo de 4 semanas (28 dias), e as demais, de 1 semana (7 dias)
cada. Em todas as fases do estudo foram realizadas coletas de fezes para dosagem
hormonal e observacbes comportamentais de 30 minutos, realizadas no intervalo entre
06h30min e 09h30min da manha, para evitar a influéncia circadiana sobre as variaveis em
estudo (Sousa & Ziegler, 1998). Na fase basal, as coletas de dados comportamentais e
fezes para analise hormonal foram realizadas em dias alternados, totalizando 14 sessdes de

observacoes e, diariamente, nas demais fases.

Fase 1 - Basal: Os animais j& se encontravam pareados e os dados foram coletados para

estabelecer os perfis comportamentais e hormonais de cada animal.

Fase 2 - Ambiente novo pareado: As diades foram transferidas para uma nova gaiola,

semelhante a original.

Fase 3 — Ambiente novo isolado: A diade foi separada e cada animal foi colocado, isolado,
em uma nova gaiola, semelhantemente a fase basal e sem contato olfativo ou visual entre

eles.

Fase 4 - Reunido: Consistiu na reunido da diade na gaiola de origem.

2.3. Observacdes comportamentais

As observagdes comportamentais foram realizadas a partir do visor unidirecional
das gaiolas por um total de quatro observadores (A,B,C,D), sendo A, B, C, para os machos
parentes e B, C e D para 0s machos ndo-parentes, fémeas parentes e ndo-parentes. O teste

de fidedignidade realizado entre os observadores envolvidos foi de 92%.0 método
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utilizado nas observacfes comportamentais foi o focal continuo totalizando as frequiéncias
e as duracdes dos comportamentos durante o intervalo de 30 minutos para cada animal
(Altman, 1974). Os comportamentos registrados, cujas descri¢es estdo detalhadas no
Quadro 1, foram adaptados do etograma de Stevenson & Poole (1978). Em todas as fases
deste estudo foram registrados os comportamentos individuais de autocatagdo, marcagéo
de cheiro e piloeregdo individual. Os comportamentos de catagdo social, piloeregédo
simultanea, contato, aproximagao e afastamento foram registrados apenas nas fases em que

0s animais encontravam-se pareados (F1, F2 e F4).

Embora exergcam outras funcdes sinalizadoras, dentro do contexto de resposta ao
estresse 0s comportamentos de marcagdo de cheiro e deslocamento (aproximagédo e
afastamento) sdo considerados indicadores de ansiedade (Cubicciotti et al. 1986; Barros &
Tomaz 2002; Dettling et al. 2002). A piloerecéo individual além de ser considerada como
um comportamento agonistico é também um indicador da atividade do sistema nervoso
autbnomo simpatico (Dettling et al. 2002). Os comportamentos de catacdo social,
autocatagéo e contato sdo considerados como redutores de tensdo, uma vez que induzem a
secrecao de ocitocina que por sua vez reduz o funcionamento do eixo HPA (DeVries et al.
2003; Detillion et al. 2004; DeVries et al. 2007; Wittig et al. 2008). A piloerecdo

simultanea é um comportamento coordenado e de defesa territorial (Silva & Sousa, 1997).

2.4. Coleta de fezes e dosagens hormonais

A coleta de fezes foi realizada pelo pesquisador apos a observacdo comportamental
e anteriormente & cada observacdo comportamental foi realizada a limpeza na gaiola para
facilitar a identificacdo das amostras. Apds a coleta, as amostras foram armazenadas em
freezer, aproximadamente a 5°C. Posteriormente, estas amostras foram processadas para

extracdo e dosagem do cortisol pela técnica ELISA de acordo com o protocolo de

o1



Raminelli et al. (2001). Os coeficientes de variagdo intra e inter-ensaios para cortisol foram

respectivamente: 3.8 e 21.9%.

2.5. Analise Estatistica

2.5.1. Dados hormonais

Os valores das concentragdes fecais de cortisol de todas as fases do estudo foram
normalizados por meio de transformacédo logaritmica. Os dados foram analisados através
do General Linear Models (GLM) e o pos-teste de Fisher, tendo como medidas repetidas
“tipo de estressores” (Fases: F1, F2, F3, F4) e como fatores independentes o “sexo” do
animal e o “tipo do suporte social” (parentesco), e como variavel dependente as
concentracdes do cortisol fecal. Como na fase basal (F1) a coleta foi realizada em dias
alternados, tendo sido obtidos 14 dados amostrais, foram feitas médias a cada dois dias de
coletas consecutivos, resultando em sete dados amostrais, 0s quais foram comparados com
0s sete dados de observacdes diarias das demais fases experimentais. Para todos os testes o

valor considerado significativo foi de p< 0,05 e tendéncia de 0,05 < p < 0,09.

2.5.2. Dados comportamentais

Assim como para os dados hormonais, foram feitas médias a cada dois dados
consecutivos de coleta comportamentais da fase basal, resultando em sete dados amostrais.
Em seguida os sete dados amostrais de cada fase, para cada animal, foram somados e 0s
valores obtidos foram utilizados nos seguintes testes estatisticos ndo-paramétricos:
ANOVA de Friedman e Wilcoxon que foram utilizados para analisar o efeito do fator “tipo
do agente estressor” (fases: F1, F2, F3, F4) e o teste de Mann-Withney para investigar o
efeito “sexo” e “tipo do suporte social” sobre os comportamentos. Para todos os testes o

valor considerado significativo foi de p< 0,05 e tendéncia de 0,05 < p < 0,09.
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Quadro 1- Defini¢do dos comportamentos apresentados pelos animais quantificados em

termos de durag&o ou freqliéncia durante o estudo.

COMPORTAMENTOS DESCRICAO MEDIDA
UTILIZADA
Sociais
Catacéo Social Ato de catar o pélo e ser Duragdo
catado pelo companheiro da
diade
Contato Ato dos animais Duracéo
permanecerem com 0S
Ccorpos juntos
Piloerecdo simultanea Ato dos animais, juntos, Freqliéncia
ericarem o pelo do corpo e
andarem de dorso arqueado
Individuais
O animal se aproxima e se Freqliéncia
Deslocamento afasta do outro,
(aproximagéo/ respectivamente, a uma
afastamento) distancia minima de 15 cm.
Autocatacao Ato de o0 animal catar o Duracéo
préprio pelo
Piloerecéo individual Ato de o animal erigar o pelo Freqliéncia
e andar com dorso arqueado
Marcacéo de cheiro Ato de 0 animal esfregar a Freqliéncia
regido anogenital ou supra-
pubica em um substrato
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2.5.3. Correlagdes e significancia

Foi aplicado, a todos os dias do estudo, o teste de correlagdo de Spearman para
analisar se existiam correlagbes entre as concentragdes de cortisol e as freqléncias ou
periodos dos comportamentos. Os comportamentos foram agrupados em trés categorias; a)
comportamentos agonistas: somatorio das freqiiéncias de marcagdo e piloerecéo individual,
b) comportamentos redutores de tensdo: somatério dos periodos de autocatacdo, catacdo
social e contato, a cada dia do experimento, c) deslocamentos: somatorio das frequéncias
de aproximacgdo e afastamento, a cada dia do experimento. Para todos os testes o valor

considerado significativo foi de p< 0,05 e tendéncia de 0,05 < p <0,09.

3. RESULTADOS

3.1. Tipo do suporte social

O tipo do suporte social isoladamente ndo modulou os niveis gerais de cortisol,
como apresentado na Tabela 1 (T = EPM: Parentes = 213,3 + 26,8 ng/g/ Néo-parentes =
337,02 + 35,01 ng/g). Entretanto, a resposta do cortisol aos agentes estressores foi
influenciada pelo tipo do suporte social, como demonstra a interagéo significativa entre

tipo do suporte social e fases na Tabela 1, e que sera discutida a seguir.
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Tabela 1- Resultados da analise estatistica encontrado para as concentracdes de cortisol no
teste GLM para medidas repetidas, para as varidveis sexo, parentesco, fases e suas

possiveis interacdes.

FATORES F p
Tipo do suporte social (Parentesco) 0,499 0,482
) ) 0,001
Tipo do suporte social * Fases 5,323 .
] ) 0,015
Tipo do suporte social * Sexo 6,264 N
Tipo do suporte social * Sexo * Fases 0,572 0,634
Tipo do agente estressor (Fases) 0,788 0,502
0,042
Sexo 4,294
*
Fases * Sexo 2,027 0,111

3.1.1. Fase basal

As diades parentes e ndo-parentes apresentaram niveis de cortisol semelhantes na
fase basal (LSD: p=0.28) (Figura 1). Entretanto, os animais cujo suporte social foi provido
por animais ndo-parentes possuiram maiores indices de afastamento na fase basal que os
animais das diades parentes (Mann-Withney: U= 54,00; p= 0,04) (Tabela 2) e
apresentaram uma correlacdo significativa positiva entre os niveis de cortisol basal e as
frequéncias basais de comportamentos agonisticos (Correlacdo de Spearman: p< 0,05, r=

0,39) (Tabela 3).

3.1.2. Ambiente novo pareado
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Para as diades parentes (LSD: p= 0,20) e ndo-parentes (LSD: p= 0,34) ndo foram
observadas alteracdes nas concentragdes de cortisol nesta fase, com relacdo a fase basal e
estas possuiram niveis deste hormodnio semelhantes (LSD: p= 0,75) (Figura 1). Mas, as
diades ndo-parentes reduziram a piloerecdo simultdnea no ambiente novo pareado, com

relacdo a fase basal (Wilcoxon: z= 2,62; p= 0,00) (Figura 5A).

3.1.3. Ambiente novo isolado

Mais uma vez as diades aparentadas ndo apresentaram alteracdes na concentracdo
de cortisol, com relacdo as fases anteriores (LSD: F1xF3- p= 0,42, F2 x F3- p= 0,63).
Entretanto, as diades ndo-parentes elevaram os niveis de cortisol quando transferidos para
um ambiente novo isoladas socialmente, tanto com relagdo a fase basal quanto ao ambiente
novo pareado (LSD: F1xF3- p= 0,00, F2xF3- p=0,00) (Figura 1). Consequentemente, 0S
animais ndo-parentes apresentaram maiores concentragdes de cortisol que os parentes nesta

fase (LSD: p=0,02) (Figura 1).

3.1.4.Reuniao

Novamente as diades cujo suporte social era um parente ndo alteraram os niveis de
cortisol em fungdo do agente estressor (F1x F4- p=0,96, F2x F4- p=0,18, F3x F4- p=0,39)
(Figura 1). Aquelas cujo suporte social foi provido por um animal n&o-parente
apresentaram fortes tendéncias a reduzir as concentragbes deste hormdnio na fase de
reunido, com relagdo a fase de ambiente novo isolado e pareado (LSD: F1xF4- p= 0,35,
F2xF4- p= 0,059, F3xF4- p= 0,052) (Figura 1). Assim, 0s animais parentes e ndo-parentes

possuiram niveis de cortisol semelhantes nesta fase (LSD: p= 0,09) (Figura 1).

Além disto, as diades ndo-parentes também reduziram a piloere¢do simultanea na

reunido (Wilcoxon: z= 2,80; p= 0,00), em relagdo a fase basal (Figura 5A) e apresentam
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durante as 3 fases de estresse uma correlagéo negativa significativa entre o deslocamento e
comportamentos redutores de tenséo (Correlagéo de Spearman: p< 0,05, r= - 0,39) (Tabela

3).
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Figura 1 — Médias (+ EPM) do cortisol para diades parentes e ndo-parentes de Callithrix
jacchus, em cada fase do estudo (F1= Fase basal, F2= Ambiente novo pareado, F3=
ambiente novo isolado e F4= Reunido). * - Diferenga significativa nos niveis de cortisol,
dentro da diade, entre a respectiva fase e a (s) expressa (s) ao lado do simbolo, p< 0,05. # -
Tendéncia a diferenca significativa nos niveis de cortisol, dentro da diade, entre a
respectiva fase e a (s) expressa (s) ao lado do simbolo entre as respectivas fases, 0,05 <p<
0,1. +- Diferenca estatistica significativa nos niveis de cortisol entre as diades parentes e
ndo-parentes, na respectiva fase, p<0,05. Teste estatistico GLM para medidas repetidas e o

pos-teste de Fisher.

3.2. Tipo do suporte social x Sexo

A interacdo entre o tipo do suporte social e o sexo das diades foi significativa,
quando consideradas todas as fases do estudo conjuntamente (Tabela 1 e figura 2). As
diades de machos aparentados apresentaram menores niveis de cortisol que as diades de
fémeas parentes (LSD: p=0,04) e ndo-parentes (LSD: p< 0,01). Além disto, os machos que

contavam com o suporte social de um animal parente apresentaram menores freqtiéncias de
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deslocamento (aproximacgdo e afastamento) do que os machos cujo suporte social era

fornecido por um animal ndo-parente, considerando conjuntamente todas as fases do

estudo (Mann-Withney: Aproximagdo- U= 69,00; p=0,00/ afastamento- U= 45,00; p<

0,01) (Tabela 2).
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Figura 2 — Médias (x EPM) do cortisol para diades de machos (M) e fémeas (F) de

Callithrix jacchus, parentes (P) e ndo-parentes (NP), considerando conjuntamente todas as

fases do estudo. * - Diferenca significativa nos niveis de cortisol entre a respectiva diade e

aquelas expressas ao lado do simbolo, p< 0,05. Teste estatistico GLM para medidas

repetidas e o pos-teste de Fisher.

Apesar do tipo do suporte social modular a resposta do cortisol aos diferentes

agentes estressores, como apresentado no item anterior, esta resposta ndo diferiu de acordo

com o tipo do suporte social e sexo (Figura 3), como demonstra a auséncia de interagdo

significativa entre: tipo do suporte social, sexo das diades e fases (Tabela 1). Distintos

perfis de resposta foram observados em fungéo do tipo do suporte social e do sexo, quando

realizou-se uma anélise comportamental e testes de correlagdes.
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Figura 3 — Médias (x EPM) do cortisol para diades de machos e fémeas de Callithrix
jacchus, parentes e ndo-parentes, em cada fase do estudo (F1= Fase basal, F2= Ambiente
novo pareado, F3= ambiente novo isolado e F4= Reunido). Teste estatistico GLM para
medidas repetidas, p< 0,05.

3.2.1. Fase Basal

Os machos das diades cujo suporte social era fornecido por um animal n&o-parente
apresentaram na fase basal maiores freqliéncias de deslocamento do que as diades de
machos aparentados (Mann-Withney: Aproximacdo- U= 3,00; p=0,01/ afastamento- U=
1,00; p< 0,01) e também maiores periodos de contato (Mann-Withney: U=0,00, p=0,00)

(Tabela 2).

As fémeas ndo-parentes apresentaram correlagdes positivas significativas entre: a)
comportamentos agonisticos e deslocamento (Correlacdo de Spearman: p< 0,05, r=0,60) e
b) entre o cortisol e 0os comportamentos agonisticos, na fase basal (Correlacdo de
Spearman: p< 0,05, r= 0,44) (Tabela 3). Por outro lado, as diades de fémeas cujo suporte
foi fornecido por fémeas parentes ndo apresentaram comportamentos sociais na mesma
proporcao que os machos parentes, pois assim como as fémeas ndo-parentes, apresentaram
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correlagbes positivas significativas entre comportamentos agonisticos e deslocamento

(Correlagéo de Spearman: p< 0,05, r= 0,43) (Tabela 3).
3.2.2 . Ambiente novo pareado

Os machos ndo-parentes reduziram o periodo de contato durante 0 ambiente novo
pareado, com relagdo & fase basal (Wilcoxon: z= 2,20, p= 0,02) (Figura 4B) e também
reduziram as freqiiéncias de piloerecdo simultanea (ANOVA de Friedman: X°= 6,53; p=
0,03). Ao contréario das diades de machos cujo suporte social foi fornecido por um macho
ndo parente, as diades de machos parentes elevaram o periodo de contato durante o
ambiente novo pareado (Wilcoxon: z= 2,20, p= 0,02) (Figura 4A). Quanto as fémeas estas

ndo apresentaram alteragdes comportamentais em funcdo do presente agente estressor.
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Figura 4- Box plot (o= mediana, caixa= quartil 25 e 75, bigodes= minimo e maximo) dos
periodos de contato de diades isossexuais de machos de C. jacchus, em cada fase do
estudo (F1= Fase basal, F2= Ambiente novo pareado e F4= Reunido). A) diades de
machos parentes B) Diades de machos ndo-parentes. * - Diferenca significativa nos
periodos de contato entre as respectivas fases, p< 0,05 ou respectivas diades em cada fase.

Teste estatistico de ANOVA de Friedman e Wilcoxon.
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3.2.3. Ambiente novo isolado

N&o houve alteragdes comportamentais para os machos e para as fémeas, com 0s

diferentes suportes sociais em fungéo do presente agente estressor.

3.2.4. Reuniao

Os machos ndo-parentes reduziram a piloeregdo simultdnea com relagdo a fase
basal (ANOVA de Friedman: X* = 6,53; p=0,03) (Figura 5B). As diades de fémeas cujo
suporte social foi provido por outra fémea ndo-parente, assim como 0s machos ndo-
parentes, reduziram a piloerecdo simultdnea na reunido com relagdo a fase basal

(Wilcoxon: z=2.20, p=0.02) (Figura 5C).

3.2.5. Analise conjunta das fases de estresse (F2, F3 e F4)

Os machos ndo-parentes apresentaram uma correlagéo significativa negativa entre
0S comportamentos agonisticos e os redutores de tensdo, quando foram levadas em
consideracéo as trés fases de estresse conjuntamente (Correlagédo de Spearman: p< 0,05, r=
-0,56) (Tabela 3). J& os machos cujo suporte social foi provido por um animal parente
mostraram-se mais afiliativos, pois apresentaram uma correlagdo significativa negativa
entre o cortisol e os comportamentos redutores de tensdo, quando foram levadas em
consideragéo as trés fases de estresse conjuntamente (Correlagéo de Spearman: p< 0,05, r=

-0,47) (Tabela 3).

As fémeas nédo-parentes apresentaram, assim como na fase basal, correlacbes
positivas significativas entre comportamentos agonisticos e deslocamento (Correlacdo de

Spearman: p< 0,05, r= 0,52) (Tabela 3). E as diades de fémeas cujo suporte foi fornecido
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por fémeas parentes novamente ndo se apresentaram afiliativas, pois apresentaram
correlagdes positivas significativas entre: a) comportamentos agonisticos e deslocamento
(Correlagéo de Spearman: p< 0,05, r= 0,53) e b) entre o cortisol e 0s comportamentos

agonisticos (Correlagéo de Spearman: p< 0,05, r=0,23) (Tabela 3).

3.3. Sexo

O sexo isoladamente também modulou os niveis gerais de cortisol, as fémeas
apresentaram maiores niveis de cortisol que os machos (Tabela 1 e 2). Observou-se
também que elas apresentaram maiores freqliéncias de marcagdo de cheiro (Mann-
Withney: U= 1027,50; p< 0,01) e deslocamentos (Mann-Withney: aproximagdo; U=
467,00 p< 0,01; afastamento; U= 492,50; p< 0,01) do que os machos (Tabela 2).
Entretanto, ndo foi observado dimorfismo sexual na resposta do cortisol aos agentes
estressores, como demonstra a auséncia de interagdo significativa entre fases e sexo na

Tabela 1.
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Figura 5- Box- plot das frequéncias de piloerecdo simultanea em diades isossexuais
de C. jacchus, em cada fase do estudo: a) diades ndo-parentes, b) Diades de machos néo-
parentes e c) Diades de fémeas ndo-parentes. *- Diferenca significativa nas frequéncias de
piloerecdo simultdnea entre as respectivas fases, p< 0,05. Teste estatistico de ANOVA de

Friedman e Wilcoxon.
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Tabela 2 — Médias (x EPM) para as variaveis que apresentam diferencas estatisticamente
significativas (cortisol e de atividades comportamentais) em diades isossexuais de machos
e fémeas, parentes e ndo-parentes, de Callithrix jacchus na fase basal e com os dados

totalizados para todo o periodo do estudo (Teste estatistico de Mann-Whitney, p< 0,05).

Variavel Basal Todo experimento

Cortisol - F > M
(300, 62+ 29,11) (242,55+35,34).

Marcacéo de F > M
cheiro (42,36 £ 3,66) (27,14+2,87)
Aproximacao -- F > M

(64,52 + 5,58) (46,79 +8,94)

mNP > P MNP > P
(74,83 £ 23,90) (22,58 + (66,94 + 16,46) (26,63 + 3,25)
5,91)
Afastamento NP > P F > M
(67,39 +7,1) (45 + 8,43) ( 65,85+ 4,85) (44,18+7,06)
mNP > P mNP > P
(74,25 + 13,41) (20,0 * 6,39) (66,02 + 11,71) (22,33 3,43)
Contato muNP > P
(277,06 + 44,19) (57,98 +
15,78)

F: fémea e M: macho

NP: ndo-parente e P: parente

mNP: machos ndo-parente e \ P: macho parente

-- : auséncia de diferenca estatistica entre os sexos ou tipos de diades

>: maiores niveis hormonais ou do respectivo comportamento para a diade ou sexo
expresso & esquerda do simbolo.
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Tabela 3- Valores das correlagGes entre os niveis de cortisol e os comportamentos obtidos

a partir de diades isossexuais de machos e fémeas, parentes e ndo-parentes, de C. jacchus

na fase basal e considerando-se as trés fases de estresse conjuntamente (F2,F3,F4),

utilizando os comportamentos agrupados (Teste de correlagéo de Spearman, p< 0,05).

Diades Fase basal Trés fases de estresse
Parentes -- --
N&o-parentes C*A (r=-0,39) D *RD (r=-0,39)
Fémeas parentes
D*A (r=0,43) D*A (r=0,53)
C*A (r=0,23)
Fémeas D*A (r= 0,60) D*A (r=0,52)
N&o-parentes C*A (r=0,44)

Machos parentes

Machos
N&o-parentes

C*RD (r= - 0,47)

D * RD (r= - 0,56)

D: deslocamentos (somatorio da aproximacéo e afastamento)

A: comportamentos agonisticos (somatdrio das freqiiéncias de marcagéo de cheiro e

piloerecgdo individual)

RD: comportamentos redutores de tensdo (somatorio dos periodos de contato e catacdo

social)
C: cortisol

--: auséncia de correlages significativas.

65



4. DISCUSSAO

O tipo do suporte social, se provido por um co-especifico parente ou ndo-parente,
isoladamente, ndo modulou os niveis gerais de cortisol, mas influenciou a resposta deste
hormdnio aos diferentes agentes estressores. Os animais das diades parentes, quando ndo
considera-se 0 sexo, ndo alteraram os niveis de cortisol e nenhum comportamento em
funcdo dos trés agentes estressores (ambiente novo pareado, ambiente novo isolado e
reunido). Isto sugere que o suporte social provido por um co-especifico de mesmo sexo
aparentado fornece estabilidade fisioldgica e psicoldgica ao individuo, sendo assim
eficiente em tamponar a resposta comportamental e do cortisol aos agentes estressores aqui

utilizados.

De acordo com os resultados do presente estudo, observou-se que os animais das
diades ndo-parentes elevaram os niveis de cortisol quando em isolamento no ambiente
novo, em relacdo ao ambiente novo pareado e & fase basal, e em niveis significativamente
diferentes que aqueles observados para os animais das diades aparentadas. Esta elevagdo
diferencial nos animais ndo-parentes pode ser decorrente da instabilidade nas relagdes
sociais entre animais ndo aparentados quanto & expectativa de formagdo de um novo
agrupamento social. Um estudo utilizando C. kuhli demonstra que diades isossexuais de
machos ndo-parentes sdo menos estiveis do que aquelas de machos aparentados, pois
quando era introduzida uma fémea ndo familiar, os animais das diades ndo-parentes
apresentavam aumento nos niveis de agonismo e precisaram ser separados (Schaffner &
French 2004). Além disto, na fase basal do presente estudo as diades de animais néo-

parentes apresentaram indicadores comportamentais de tensdo mais elevados,

representados por maiores frequéncias de afastamento, do que os animais das diades
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parentes, além de ter sido observado para estas diades correla¢des positivas entre o cortisol

e comportamentos ago nisticos.

Alguns estudos com seres humanos demonstram que apenas a disponibilidade de
um suporte social, ou seja, 0 potencial acesso a um suporte social adequado durante uma
situacdo de crise é suficiente para tamponar a resposta cardiovascular a estressores agudos
(Uchino & Garvery, 1997; O’Donovan & Hughes 2008). No atual estudo, observou-se que
a relacdo social entre animais aparentados parece gerar um quadro de maior estabilidade
fisiologica do que entre os animais ndo-parentes, 0 que parece ter evitando as variagdes do
cortisol para mais, mesmo quando os animais da diade foram separados e transferidos para
um ambiente novo. Ademais, quando os animais das diades ndo-parentes foram reunidos
novamente na gaiola de origem (F4) e foram novamente expostos a presenca fisica do
suporte social, a diminui¢do nos niveis de cortisol em relagdo as fases de ambiente novo
pareado e isolado, ndo ocorreu de forma significativamente diferente do que foi observado

nas diades de animais aparentados.

Embora os perfis de resposta das diades parentes e ndo-parentes tenham sido
semelhantes em fungdo dos diferentes agentes estressores, a reatividade daquelas cujo
suporte social foi fornecido por um animal ndo-parente foi mais acentuada. Norcross &
Newman (1999) em um estudo com C. jacchus, observaram que a presenga do suporte
social fornecido por um animal sem vinculos genéticos atenuava a elevagdo nos niveis de
cortisol durante a resposta ao estresse, quando comparado com animais que se
encontravam isolados. Apesar disto, estes niveis ainda permaneceram mais elevados que 0s
basais, ou seja, os resultados do presente estudo sdo semelhantes aqueles que foram

encontrados por estes autores, demonstrando que embora haja a reducdo da resposta ao
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estresse pela presenca de co-especifico ndo-parente, este tamponamento ndo se mostra tdo

eficiente quanto aquele provido por um co-especifico aparentado.

Os resultados comportamentais obtidos neste estudo foram compativeis com os
dados hormonais e também demonstram um perfil de maior tenséo e reatividade para as
diades de animais ndo-parentes tanto na fase basal quanto sob exposicdo aos agentes
estressores. Durante a fase basal os animais ndo-parentes afastaram-se mais
frequentemente de seu companheiro e foi observado para os mesmos uma correlagéo
positiva significativa entre o cortisol e 0os comportamentos agonisticos. Nas fases do
ambiente novo pareado e de reunido os animais ndo-parentes reduziram a piloerecéo
simultanea, que indica sincronia e afinidade entre os individuos (Silva e Sousa, 1997) e se
expressa em contextos de defesa de territorio. Ainda nesta fase apresentaram uma
correlagdo negativa entre os comportamentos redutores de tensdo e o deslocamento, este
altimo indicador de ansiedade em situagdes de estresse (Barros & Tomaz 2002; Dettling et

al.2002).

Os resultados observados para o tipo do suporte social parecem estar também sob
influéncia do sexo das diades, pois se tornam mais claros quando esta variavel é também
considerada. Quando todas as fases do estudo s&o analisadas em conjunto, observa-se que
0s machos parentes apresentam um perfil hormonal e comportamental de reduzida tenséo,
0 que ndo é observado para as diades de fémeas aparentadas. Os machos parentes
apresentaram menores niveis de cortisol do que as fémeas das diades parentes e ndo-
aparentes e também apresentaram menores frequéncias de deslocamento (aproximacédo e
afastamento) do que os machos ndo-parentes, quando as quatro fases do estudo foram

analisadas conjuntamente, para ambos em ambos 0S casos. As comparagdes entre as

fémeas revelaram que as parentes ndo apresentaram diferencas nos niveis de cortisol ou

68



dos comportamentos em relacdo aquelas que recebem suporte de uma fémea ndo
aparentada. Este perfil de maior tensdo e competitividade para as fémeas de C. jacchus
confirmam o estudo de Gerber et al. (2002), no qual as fémeas s reduziam a frequiéncia
cardiaca e a locomogdo quando eram expostas a um ambiente novo com Seu parceiro
sexual, mas ndo em companhia de um animal estranho do sexo oposto. Para 0os machos, a

relacdo com o suporte social foi indiferente para a eficacia do suporte.

Apesar da resposta do cortisol aos agentes estressores (fases) néo ter sido modulada
pela interacdo entre o sexo e tipo do suporte social, a anélise descritiva da Figura 3 em
conjunto com os dados de reatividade comportamental aos agentes estressores permitem a
construgdo de um perfil de resposta distinto em fungéo do sexo e do tipo de suporte social.
Em ambos o0s sexos 0s animais ndo-parentes apresentam respostas comportamentais de
tensdo e competitividade, pois apresentaram reducfes na piloerecdo simultanea e,
particularmente nos machos ndo-parentes, observou-se redugdo nos periodos de contato,
quando estes se encontravam na F2 (ambiente novo pareado). Algumas correlagdes
também apontam um perfil de tenséo entre as diades ndo-parentes, de ambos 0s sexos: as
fémeas ndo-parentes apresentaram correlagdes positivas entre 0s comportamentos
agonistas, deslocamentos e cortisol, tanto na fase basal isoladamente e quando se
considerou as trés fases sucessivas de estresse conjuntamente, os machos nédo-parentes
apresentaram uma correlagdo negativa, durante as trés fases de estresse, entre o0s
comportamentos sociais de reducdo de tensdo e a frequéncia de deslocamento, o que é tido

como indicativo de ansiedade.

Um outro ponto interessante quanto aos perfis diz respeito ao fato de que as diades
aparentadas de machos e fémeas apresentaram perfis comportamentais distintos. Os

machos expressaram afiliacdo entre si, pois elevaram a duragdo do contato no ambiente
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novo pareado e utilizaram comportamentos sociais para reduzir tenséo durante as trés fases
de estresse, demonstrada pela correlagdo negativa entre o cortisol e os comportamentos
redutores de tensdo (catacdo social, contato e autocatagéo). Provavelmente, devido a este
mecanismo comportamental é que as diades de machos parentes foram aquelas que menos
variaram as concentracdes de cortisol ao longo do estudo como mostraram os resultados. J&
as fémeas aparentadas, apresentaram um perfil competitivo, inferidos a partir das
correlacdes significativas entre os comportamentos agonisticos e indicadores de ansiedade
(deslocamento) e destes com o cortisol, tanto na fase basal quanto durante as trés fases de

estresse.

No caso das fémeas, estas apresentaram indicadores de tenséo entre elas, sugerindo
que o suporte social mesmo oferecido por um animal geneticamente relacionado ndo é
suficiente para se sobrepor ao cardter competitivo, que parece ser inerente a este sexo em
C. jacchus. De acordo com os trabalhos de Johnson et al. (1996) e Raminelli et al. (2001),
as fémeas de C. jacchus apresentam niveis médios de cortisol mais elevado do que os
machos, e 0 mesmo resultado foi encontrado no presente estudo, quando se considerou 0s
valores totais do cortisol. Estes resultados hormonais estiveram associados a freqliéncias
totais mais elevadas de comportamentos agonisticos e indicadores de ansiedade (marcacéo
de cheiro, aproximagdo e afastamento) do que os machos, corroborando os estudos de
Johnson et al. (1996) e Smith & Abbott (1998). Estes diferentes perfis de respostas a
situacOes de estresse em funcéo do tipo do suporte social e do sexo podem ser decorrentes
de adaptac@es relacionadas aos mecanismos de dispersdo em C. jacchus. E sabido que sdo
as fémeas que migram com maior freqiiéncia no ambiente natural (Aradjo, 1996),
principalmente durante a estacdo chuvosa tardia, e estdo frequentemente estabelecendo
novas hierarquias sociais (Sousa et al. in press). Assim elas estariam mais bem adaptadas a

desafios ambientais e sociais e apresentariam um perfil competitivo para obterem sucesso
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contra tais dificuldades. Além disto, muitas subordinadas tentam escapar da supressdo
reprodutiva (Saltzman et al. 1997; Ziegler & Sousa, 2002) o que aumenta os niveis de
tenséo no grupo social. Os machos, por outro lado, parecem constituir a base nuclear dos
grupos sociais (Araujo, 1996; Sousa et al. in press), estabelecendo fortes lagos sociais com

outros machos do grupo em que vivem.

Esses achados reforgcam a importéancia de sempre se levar em consideragdo o sexo
do animal e ndo fazer generalizacfes de resposta para a espécie usando apenas um dos
sexos no protocolo experimental. Ainda indicam a importancia de, sempre que possivel,
mensurar varaveis fisioldgicas e comportamentais para poder se chegar a resultados mais
fidedignos. Pois, como foi demonstrado em nossos resultados, houve uma dissociagdo
entre horménio e comportamento na interagdo entre tipo do suporte social, sexo e fases
(tipos de agente estressor). A dissociacdo entre 0s niveis hormonais e atividades
comportamentais ndo sdo muitos raros em estudos sobre estresse, demonstrando que nem
sempre o comportamento reflete claramente os estados fisioldgicos do individuo (Norcross
& Newman 1999; Hennessy et al. 2008). Barbosa & Mota (in press) demonstraram que C.
jacchus apresentam perfis comportamentais distintos durante a semana e o fim de semana,
nesta ultima condicdo o ambiente é mais tranquilo, o que favorece aumento dos indices de
comportamentos afiliativos. Apesar desta diferenca comportamental ndo foi observado

neste estudo alteracfes nos niveis de cortisol entre as respectivas condicoes.

Deste modo, os presentes resultados apdiam parcialmente a teoria do efeito tampéo
(buffering model), pois, esta teoria sugere que a presenca de um suporte social,
independentemente de sua relagdo social, durante uma situacdo de crise, tem acdo
atenuadora sobre os efeitos negativos da resposta ao estresse (Cohen & Wills 1985). No

presente estudo, foi observado o tipo do suporte social (se provido por um animal parente
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ou ndo-parente) modula diferentemente a resposta hormonal e comportamental aos
estressores psicossociais e que esta modulacdo também difere em termos comportamentais
de acordo com o sexo do animal. Alguns estudos com humanos e roedores corroboram 0s
presentes resultados e apontam que ndo séo todos os tipos de suporte social que atuam
como moduladores eficazes em uma determinada situagdo de estresse, e que as relagdes
genéticas ou decorrentes de adaptacfes sexo-especifico, como no caso de maior afiliagdo
entre 0s machos, interfere na intensidade do tamponamento da resposta ao estresse
(Kirschbaum et al. 1995; Lepore 1998; Vaananen et al. 2005). Por exemplo, Hennessy et
al. (2008) demonstram que fémeas de cobaias transferidas para um novo ambiente
apresentam reducdo nos niveis de cortisol quando recebem a compainha de um macho

familiar, mas ndo de um macho estranho.

Os resultados obtidos neste estudo sdo de grande relevancia, j& que Callithrix
jacchus € uma espécie com alto potencial para utilizagdo como modelo animal em estudos
relacionados ao estresse (Capitanio & Emborg 2008; Galvao-Coelho et al. 2008) e também
porque reforcam, mais uma vez, a importancia de analisar caracteristicas qualitativas do
suporte social, como o sexo e a relagdo social existente entre os individuos envolvidos, em
pesquisas sobre estresse. Tais achados reforgam a teoria de que apenas um suporte social
adequado pode atuar positivamente na saude dos individuos: apresentando papel critico
durante situacGes de desafios, reduzindo a reatividade aos agentes estressores, como
demonstrou o presente estudo, e também reduzindo os efeitos negativos associados a
patologias relacionadas ao estresse como a depressdo em humanos (Richmond & Ross

2000; Brummett et al. 2000).
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RESUMO

O ambiente social tanto pode atuar beneficamente tamponando a resposta ao estresse,
quanto pode ser fonte de agentes estressores. Em espécies de reprodugdo cooperativa,
como é o caso do Callithrix jacchus, observa-se que os subordinados ndo apresentam altos
niveis de cortisol, sendo os dominantes expostos a cargas alostaticas mais severas
principalmente durante periodos de instabilidade social. Além disto, estudos com esta
espécie demonstram que alguns subordinados chegam a contestar as relagBes de
dominancia. Neste estudo, se analisou como diades isossexuais de machos e fémeas com
diferentes postos sociais [dominante (D), subordinado (S) e com hierarquia de dominancia
indefinida (HDI): classificados de acordo com niveis basais dos hormdnios sexuais]
apresentaram resposta comportamental e fisioldgica (cortisol) diante de estressores
ambientais fisicos e sociais, representados pelo ambiente novo (F2), privagdo social (F3) e
reunido com o parceiro (F4). Os machos apresentaram diferencas nos niveis de cortisol em
funcdo do posto social e da fase do estudo, enquanto as fémeas possuiram niveis de cortisol
semelhantes. Apenas as diades HDI apresentaram alteracOes de cortisol ao longo das fases
experimentais. Os machos HDI reduziram o cortisol na F2 e F4 e utilizaram
comportamentos redutores de tensdo, enquanto as fémeas HDI elevaram o cortisol na F3 e
F4 e apresentaram correlagdes entre este horménio e comportamentos competitivos. Tais
resultados apontam mais uma vez a importancia de se incluir ambos 0s sexos em pesquisas
relacionadas ao estresse e corrobora resultados de estudos que apontam a existéncia de
maior nivel de tensdo entre os animais dominantes desta espécie ou com relagdes sociais

indefinidas.

Palavras Chave: Callithrix jacchus, estresse, cortisol, esterdides sexuais, hierarquia de

dominancia.

82



1. INTRODUCAO

A relagdo entre posto social e indicadores fisioldgicos da resposta ao estresse varia
de acordo com a espécie. Abbott et al. (2003), em um estudo de revisdo, apontam que, em
diferentes espécies animais subordinados expostos a altos niveis de agressdo por parte dos
dominantes, a restricdo do acesso a recursos alimentares, & auséncia de suporte social ou a
parceiros para reproducdo, apresentam altos niveis de glicocorticoides. Em sociedades que
apresentam hierarquias mais igualitarias, como é o caso de espécies de reproducdo
cooperativa, observa-se que, ao contrario do que ocorre em hierarquias despéticas,
encontradas em algumas espécies de primatas do Velho Mundo, os subordinados, por ndo
estarem expostos a cargas alostdticas tdo severas (recebem suporte social constante),
apresentam niveis de cortisol mais baixos do que os dominantes (Creel 2001; Abbott et al.
2003). Em algumas espécies cujos individuos ndo sdo reprodutores cooperativos, 0S
animais dominantes também podem apresentar maiores niveis de cortisol que 0s
subordinados. Nestes casos, acredita-se que os altos niveis de glicocorticOides estejam
associados ao alto custo metabolico acoplado a reproducdo (Barrett et al. 2002). Sendo
assim, segundo Goymann & Wingfield (2004), o custo alostatico de aquisicdo e
manutencdo do posto social é o principal preditor dos niveis de estresse nos animais
dominantes ou subordinados, de modo que aquele que apresentar maiores cargas também
expressard maiores concentragdes de glicocorticoides. Durante situacdes de instabilidade
social, o custo de se manter no status de dominante se eleva uma vez que o animal
dominante passa a ser 0 centro das tensdes, recebendo grandes cargas de estressores fisicos
e psicologicos, 0 que pode desencadear modificacbes no posto social (Bergman et al.

2005; Sapolsky 2005).
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Em algumas espécies animais, além da diferenca nos niveis de cortisol, sdo
observadas diferencas nos hormonios sexuais associadas ao posto social (Robbins &
Czekala 1997; Kraus et al. 1999; Rowe et al. 2004). Muller & Wrangham (2004)
encontraram uma correlagdo positiva entre o posto de dominancia e os niveis de
testosterona urindria em machos de chimpanzés e Beehner et al. (2006), além de
encontrarem uma correlacdo positiva entre o posto social e os niveis de testosterona em
machos de babuinos, observaram que os niveis de testosterona sdo preditivos da trajetdria
social do animal, ou seja, do futuro posto social. Mazur & Booth (1998) em trabalho de
revisdo que aborda a relagdo entre testosterona e dominancia em homens, sugerem que
existe uma retroalimentacéo positiva entre testosterona e o posto de dominancia, que se
reforcam mutuamente. Todavia a correlacdo entre posto social e testosterona ndo foi
encontrada para todas as espécies de primatas estudadas como, por exemplo, para Cebus
apella nigritus (Lynch et al. 2002), Macaca fuscata (Barrett et al. 2002) e Pan paniscus

(Sannen et al. 2004).

Para Sapolsky (1993), a correlacdo entre testosterona e dominancia é percebida
principalmente durante periodos de instabilidade social. Por outro lado, Klinkova et al.
(2004) e Muller & Wrangham (2004), sugerem que esta correlacdo s6 é encontrada em
sistemas de hierarquia de dominancia com altos indices de agressividade. Todavia, estudos
contrérios a esta evidéncia apontam que a testosterona se correlaciona principalmente com
0 posto de dominancia, e ndo com a agressao, como anteriormente informado, para 0s seres

humanos (Mazur & Booth 1998; Archer 2006).

Poucos estudos investigam a relagdo entre testosterona e posto social em fémeas.
Um deles aponta a existéncia de uma correlagdo positiva entre essas duas varidveis em

mulheres (Grant & France 2001). Entretanto vérios estudos, em diferentes especies,
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demonstram que as fémeas subordinadas sofrem inibigdo reprodutiva, a qual, muitas vezes,
se correlaciona com a supressdo de horménios sexuais femininos, estrogenos e

progesterona (Dalerum et al. 2006; Young et al. 2008).

Alguns estudos mais recentes sobre estresse, que utilizam animais altamente sociais
como os primatas, levaram em consideracdo ndo apenas os fatores individuais que
modulam a resposta ao estresse mas, também, os fatores como o tipo do agrupamento
social, os niveis de hormdnios sexuais e 0 posto social dos parceiros com o0s quais ele
interage, uma vez que em muitas espécies 0s animais sdo sensiveis em identificar estas
pistas nos seus parceiros sociais (Kitchen et al. 2003; Kitchen et al. 2005; Newton et al.

2005; Bergman et al. 2006) .

Callithrix jacchus é um primata neotropical de pequeno porte que vive em grupos
sociais que possuem apenas um par reprodutor e dominante, onde tanto o0 macho quanto a
fémea participam do cuidado parental (Stevenson & Poole 1978). Os demais animais do
grupo social podem sofrer supresséo reprodutiva (Sousa et al. 2005) e auxiliam no cuidado
da prole (Digby 1995). Existem estudos com grupos familiares de C. jacchus em cativeiro
que ndo observam diferenga significativa nos niveis basais de LH e andrdgenos entre o pai,
dominante, e os seus filhos (Baker et al. 1999), enquanto outros apontam diferencas
significativas nos niveis de andrdgenos fecais de pais e filhos de C. jacchus (Castro &
Sousa, 2005). Em grupos nao-familiares, os machos dominantes também possuem niveis
de LH e testosterona significativamente mais elevados que os subordinados, e os machos
subordinados s@o menos responsivos a administracdo de GnRH (Abbott et al. 1992). As
fémeas subordinadas de grupos familiares apresentam inibigdo reprodutiva continua ou
descontinuada, na dependéncia da presenca de macho ndo aparentado no grupo social

(Abbott et al. 1988; Saltzman et al. 1997). As subordinadas apresentam menores niveis de
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estrogenos, progesterona e LH basal do que as dominantes (Saltzman et al. 1997; Abbott et
al. 1998) e sdo menos responsivas & administracdo de GnRH (Abbott et al. 1988) e ACTH
(Saltzman et al. 2000). Outros estudos mostram que em ambos 0s sexos, alguns animais
subordinados escapam da supressdo reprodutiva mesmo vivendo em grupos onde hi um

par dominante e reprodutor (Abbott 1985; Saltzman et al. 1997; Ziegler & Sousa, 2002).

Em um estudo realizado no nosso laboratorio, que utilizou indicadores hormonais e
comportamentais de dominancia, foram identificadas diades de fémeas com dois tipos de
relacdo de dominéncia: um bem definido, onde uma fémea era dominante e a outra
subordinada e outro tipo cuja relagdo de dominéncia era indefinida. Além disto, observou-
se que estas fémeas respondiam de forma diferente a presenca de um macho nédo
aparentado (Alencar et al. 2006). O presente estudo amplia esta investigacdo incluindo
diades isossexuais de machos de C. jacchus e usando outros tipos de desafios para
investigar se diferentes tipos de relacdo de dominancia modulam a resposta ao estresse.
Para isto, utilizou-se a comparagao entre os niveis dos hormonios sexuais basais de animais
pareados em diades isossexuais de machos e fémeas Callithrix jacchus para inferir a
relacdo de dominancia existente entre a diade. E a partir dai, analisou-se como machos e
fémeas com diferentes postos sociais apresentam a resposta comportamental e do cortisol
diante de estressores ambientais prolongados de natureza fisica e social, representados pelo

ambiente novo pareado, priva¢cdo ambiente novo isolado e reunido com o parceiro.

2. METODOS

2.1 Manutengéo dos animais

Neste estudo foram utilizadas 14 diades de animais adultos de Callithrix jacchus, 8

diades de fémeas e 6 de machos, igualmente divididas em animais aparentados e néo-
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parentes. Os animais das diades ndo-parentes de fémeas (n= 4) e machos (n=3) foram
pareados entre 10 e 20 dias antes do inicio do experimento e 0s animais das diades
aparentadas (Fémeas, n=4; machos, n= 3) foram separadas das familias aproximadamente
de 30 a 60 dias antes do experimento, e cada uma das diades foi alojada em gaiola
individual. Trés diades de fémeas aparentadas eram de mée e filha e uma diade era de

irmds. As diades de machos aparentados eram de irmdos gémeos.

Todos os animais viviam em cativeiro, no Nucleo de Primatologia da UFRN, sob
condigdes naturais de iluminacdo, umidade e temperatura e estavam alojados em gaiolas
localizadas na area externa da colénia. As gaiolas mediam 2,0 x 2,0 x 1,0 m e eram
construidas em alvenaria, possuindo na sua parede anterior um visor unidirecional, através
do qual foram realizadas as observagGes comportamentais. A parede posterior da gaiola, a
qual continha a porta da gaiola e o teto eram construidos de tela em arame. Na porta, eram
encaixados o bebedouro e o prato de alimentagdo. No interior da gaiola havia uma caixa-
ninho, para descanso, pranchas de madeira e poleiros de galhos de plantas para o
deslocamento dos animais. Todos os animais foram habituados & presenca do tratador

anteriormente ao estudo.

2.2. Classificacdo quanto a razdo dos hormdnios sexuais basais existente entre os

componentes das diades

2.2.1 Fémeas

A classificagdo da condigdo reprodutiva das fémeas durante a fase basal com
relacdo aos hormonios sexuais foi baseada nos estudos de Ziegler & Sousa (2002) e
Alencar et al. (2006). Resumidamente, quando havia uma elevagdo da progesterona fecal,

com o pico atingindo 1,5 vezes os valores médios dos trés dias anteriores e essa elevagdo
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permaneceu por no minimo 3 dados amostrais consecutivos, ou seja 6 dias, foi
caracterizada a ocorréncia de fase luteal e as fémeas foram consideradas com ciclo
ovulatério regular. Quando a progesterona fecal se elevou e apresentou picos inferiores ou
superiores aos valores estabelecidos, mas com duragéo inferior a 6 dias consecutivos, as
fémeas foram classificadas como apresentando ciclo ovulatério irregular. Quando a
progesterona ndo variou as fémeas foram consideradas ndo ciclando. As diades em que
uma fémea apresentava ovulagdo regular e a outra encontrava-se inibida ou com ciclo
ovulatério irregular, foram classificadas como apresentando relacBes de dominéncia clara
(HDC= Hierarquia de Dominancia Clara); nestes casos a fémea que ciclava foi considerada
dominante (D) e a sua companheira como subordinada (S). As diades em que as duas
fémeas apresentaram situagdo reprodutiva semelhante, ou seja, ambas apresentavam ciclos
regulares, irregulares ou ndo ciclavam foram classificadas como apresentando relagfes de

dominancia indefinida (HDI- Hierarquia de Dominéncia Indefinida).

2.2.2 Machos

A classificagdo da condicdo dos machos na fase basal em relagdo aos hormonios
sexuais foi baseada nas definicdes Abbott (1993), Abbott et al. (1992) e Abbott et al.
(1998). Nestes estudos os machos de C. jacchus dominantes apresentavam niveis de
testosterona mais elevados do que os subordinados tanto em grupos ndo-familiares como
em grupos recém-formados. Sendo assim, em nosso estudo as diades em que 0s animais
apresentavam diferenga estatisticamente significativa nos niveis de andr6genos foram
consideradas como apresentando relagdes de dominéncia clara (HDC) e o animal com a
maior concentracdo de andrégenos foi considerado dominante (D) e o de menor nivel

como subordinado (S). As diades onde os animais apresentavam niveis estatisticamente
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semelhantes foram consideradas como apresentando hierarquia de dominancia indefinida

(HDI).

2.3. Delineamento experimental

O estudo foi desenvolvido em quatro fases experimentais que compreenderam a
fase basal e trés diferentes tipos de manipulagdo que funcionaram como potenciais agentes
estressores, com duracdo total de 49 dias para cada diade. Estes procedimentos foram

aprovados pelo comité de ética do departamento de Fisiologia da UFRN.

A fase basal teve a duracdo de 4 semanas (28 dias), e as demais de 1 semana (7
dias) cada. Em todas as fases do estudo foram realizadas coletas de fezes para dosagem
hormonal e observacbes comportamentais de 30 minutos, realizadas no intervalo entre
06h30min e 09h30min da manha, para evitar a influéncia circadiana sobre as variaveis em
estudo (Sousa & Ziegler, 1998). Na fase basal as coletas de dados comportamentais e fezes
para analise hormonal foram realizadas em dias alternados, totalizando 14 sessGes de

observacoes e, diariamente, nas demais fases.

Fase 1 - Basal: Os animais j& encontravam-se pareados e os dados foram coletados para

estabelecer os perfis comportamentais e hormonais de cada animal.

Fase 2 - Ambiente novo pareado: As diades foram transferidas para uma nova gaiola,

semelhante a original.

Fase 3 — Ambiente novo isolado: A diade foi separada e cada animal foi colocado, isolado,
em uma nova gaiola, semelhantemente a fase basal e sem contato olfativo ou visual entre

eles.

Fase 4 - Reunido: Consistiu na reunido da diade na gaiola de origem.

89



2.4. Observacdes comportamentais

As observagdes comportamentais foram realizadas a partir do visor unidirecional
das gaiolas por um total de quatro observadores (A,B,C,D), sendo A, B, C, para os machos
parentes e B, C e D para 0s machos ndo-parentes, fémeas parentes e ndo-parentes. O teste
de fidedignidade realizado entre os observadores envolvidos foi de 92%.0 método
utilizado nas observacfes comportamentais foi o focal continuo totalizando as frequéncias
e as duracbes dos comportamentos durante o intervalo de 30 minutos para cada animal
(Altman, 1974). Os comportamentos registrados, cujas descri¢es estdo detalhadas no
Quadro 1, foram adaptados do etograma de Stevenson & Poole (1978). Em todas as fases
deste estudo foram registrados os comportamentos individuais de autocatagdo, marcagéo
de cheiro e piloeregdo individual. Os comportamentos de catagdo social, piloeregédo
simultanea, contato, aproximagao e afastamento foram registrados apenas nas fases em que

0s animais encontravam-se pareados (F1, F2 e F4).

Embora exergcam outras funcdes sinalizadoras, dentro do contexto de resposta ao
estresse 0s comportamentos de marcagdo de cheiro e deslocamento (aproximagédo e
afastamento) sdo considerados indicadores de ansiedade (Cubicciotti et al. 1986; Barros &
Tomaz 2002; Dettling et al. 2002). A piloerecéo individual além de ser considerada como
um comportamento agonistico é também um indicador da atividade do sistema nervoso
autbnomo simpatico (Dettling et al. 2002). Os comportamentos de catacdo social,
autocatagéo e contato sdo considerados como redutores de tensdo, uma vez que induzem a
secre¢do de ocitocina que reduz o funcionamento do eixo HPA (DeVries et al.2003;
Detillion et al. 2004; DeVries et al. 2007; Wittig et al. 2008). A piloeregdo simultanea é

um comportamento coordenado e de defesa territorial (Silva & Sousa, 1997).
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Quadro 1- Definicdo dos comportamentos apresentados pelos animais e que foram

quantificados em termos de duragéo ou freqiiéncia durante o estudo.

COMPORTAMENTOS DESCRICAO MEDIDA
UTILIZADA
Sociais
Catacéo Social Ato de catar o pélo e ser Duragdo

catado pelo companheiro da
diade

Contato Ato dos animais Duracéo
permanecerem com 0S

Ccorpos juntos

Piloerecdo simultanea Ato dos animais, juntos, Freqliéncia
ericarem o pelo do corpo e

andarem de dorso arqueado

Individuais
O animal se aproxima e se Freqliéncia

Deslocamento afasta do outro,

(aproximagéo/ respectivamente, a uma

afastamento) distancia minima de 15 cm.

Autocatacao Ato de o0 animal catar o Duracéo
préprio pelo

Piloerecéo individual Ato de o animal erigar o pelo Freqliéncia

e andar com dorso arqueado
Marcacéo de cheiro Ato de 0 animal esfregar a Freqliéncia

regido anogenital ou supra-

pubica em um substrato
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2.5. Coleta de fezes e dosagens hormonais

A coleta de fezes foi realizada pelo pesquisador apés a observacdo comportamental
e anteriormente & cada observagdo comportamental foi realizada a limpeza na gaiola para
facilitar a identificacdo das amostras. Apds a coleta, as amostras foram armazenadas em
freezer, aproximadamente a 5°C. Posteriormente, estas amostras foram processadas para
extracdo e dosagem dos horménios esterdides pela técnica ELISA de acordo com o
protocolo de Raminelli et al. (2001) (Cortisol), Castro & Sousa (2005) (Andrdgenos) e
Sousa e Ziegler (1998) (progesterona). Os coeficientes de variagdo intra e inter-ensaios
para o cortisol foram respectivamente: 3,8 e 21,9%, para os androgenos: 2,1 e 24,5% e para

a progesterona: 3,2 e 23,06%.

2.6. Analise Estatistica

Neste estudo a analise estatistica levou em consideracdo as informacdes sobre o
posto social dos animais, analisando a interagdo entre este fator e os agentes estressores

(fases), sexo do individuo e relacdo de parentesco entre as diades (tipo do suporte social).

2.6.1. Dados hormonais

Os valores dos andrdgenos basais e da fase de reunido foram normalizados, por
meio de transformacéo logaritmica, e posteriormente foi aplicado o teste T para medidas
independentes para determinar o posto social dos machos nas respectivas fases. Os valores
das concentracOes fecais de cortisol de todas as fases do estudo foram também foram
normalizados por meio de transformacéo logaritmica. E os dados foram analisados através
do General Linear Models (GLM) e o pds-teste de Fisher, tendo como medidas repetidas as
“tipo de estressores” (Fases: F1, F2, F3, F4) e como fatores independentes o “sexo” do

animal, “posto social” e a “relagdo de parentesco”, e como varidvel dependente as
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concentracdes do cortisol fecal. Como na fase basal (F1) a coleta foi realizada em dias
alternados, tendo sido obtidos 14 dados amostrais, foram feitas médias a cada dois dias de
coletas consecutivos, resultando em sete dados amostrais, 0s quais foram comparados com
0s sete dados de observacdes diarias das demais fases experimentais. Para todos os testes o

valor considerado significativo foi de p< 0,05 e tendéncia de 0,05 < p < 0,09.

2.6.2. Dados comportamentais

Assim como para os dados hormonais, foram feitas médias a cada dois dados
consecutivos de coleta comportamentais da fase basal, resultando em sete dados amostrais.
Em seguida, os sete dados amostrais de cada fase, para cada animal, foram somados e os
valores obtidos foram utilizados nos seguintes testes estatisticos ndo-paramétricos:
ANOVA de Friedman e Wilcoxon que foram utilizados para analisar o efeito do fator “tipo
do agente estressor” (fases: F1, F2, F3, F4), e o teste de Mann-Withney para estabelecer o
efeito “sexo” e o teste ANOVA Kruskal-Wallis com pés-teste de comparagdes multiplas
das médias dos Postos (MCMR) para determinar o efeito do posto social sobre os
comportamentos. Para todos os testes o valor considerado significativo foi de p< 0,05 e

tendéncia de 0,05 < p < 0,09.

2.6.3. Correlagdes e significancia

Foi aplicado, a todos os dias do estudo, o teste de correlagdo de Spearman para
analisar se existiam correlagdes entre as concentragdes de cortisol e as frequéncias ou
duracéo dos comportamentos. Os comportamentos foram agrupados em trés categorias; a)
comportamentos agonistas: somatorio das frequéncias de marcacéo e piloerecéo individual,
b) comportamentos redutores de tensdo: somatério dos periodos de autocatacdo, catacdo

social e contato, a cada dia do experimento, c) deslocamentos: somatorio das frequéncias
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de aproximacgdo e afastamento, a cada dia do experimento. Para todos os testes o valor

considerado significativo foi de p< 0,05 e tendéncia de 0,05 < p <0,09.

3. RESULTADOS

3.1. Caracterizacao dos postos sociais de acordo com os niveis dos hormdnios sexuais

3.1.1. Fémeas

Cinco das oitos diades de fémeas apresentaram fungdo ovariana similar, de modo
que as 10 fémeas foram incluidas no grupo de hierarquia de dominéancia indefinida (HDI).
Duas diades eram aparentadas e em uma destas as duas fémeas apresentaram ciclo
ovulatério regular (fdl= 822/960) e ambas as fémeas da outra diade apresentaram ciclo
ovulatério irregular (fd2= 912/928). As trés outras diades HDI eram ndo-parentes e as 6
fémeas destas diades apresentaram os ciclos inibidos (fd3= 902/940), (fd4= 844/896) e

(fd5=916/920 (Figura 1 e Tabela 1).

Trés diades de fémeas apresentaram diferengas entre o quadro hormonal da dupla e
foram classificadas como apresentando hierarquia de dominancia clara (HDC). Duas destas
diades eram aparentadas (fd6= 836/972; fd 7= 800/974) e uma era ndo aparentada (fd8=
906/712). Em todas estas diades uma das fémeas apresentou ciclo regular e a outra, ciclo
irregular. As fémeas do numero 836, 974 e 906 apresentaram ciclo regular e foram

consideradas dominantes (Figura 1 e Tabela 1).
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Figura 1 — Perfil da concentracdo de progesterona de fémeas de C. jacchus durante o
estudo (F1- Basal, F2- Ambiente novo pareado, F3- Ambiente novo isolado e F4-
Reunido). Classificacdo segundo a fase basal: Diades HDI (Hierarquia de Dominéancia
Indefinida) Parentes: a) 960/822, b) 928/912 e N&o- parentes: c) 902/940, d) 844/896, e)
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920/916; Diades HDC (Hierarquia de Dominancia Clara) Parentes: f) 800/974, h) 836/972
e Né&o- parentes: g) 712/906. As setas indicam a ocorréncia de fase luteal, sendo que as
pretas indicam as fémeas cujos ciclos ovarianos estdo expressos por linhas quadrados
fechados (W), ¢ as setas cinza indicam as fémeas cujos ciclos ovarianos estio expressos por

linhas com circulos vazios (o).

3.1.2. Machos

Trés diades de machos ndo demonstraram diferencas significativas entre os niveis de
androgenos basais, e foram classificadas como sem hierarquia de domindncia definida
(HDI). Destas diades, duas eram formadas por animais parentes (md1=779/781; t= 1,34, p=
0,1 e md2=869/871; t=-0,9, p= 0,38) e uma era ndo-parente (md3= 847/883; t= -0,16, p=
0,87). Os niveis de andrdgenos basais apresentaram-se estatisticamente diferentes nas outras
trés diades de machos e estas foram classificadas como apresentando hierarquia de
dominancia clara (HDC). Destas uma era de animais parentes (md4=775/777; t=- 6,05; p<
0,001) e duas ndo-parentes (md5= 765/791; t= 2,91, p= 0,01 e md6=995/1045; t= -2,58, p=

0,02). Os machos 777, 765 e 1045 foram considerados dominantes (Figura 2 e Tabela 1).

1200 A
900 -~
600 -

300

o LI

Diade 779/781 869/871 847/883 765/791 995/1045 775/777
HDI HDI HDI HDC HDC HDC

Niveis basais de andrégenos
(ng/g)

Figura 2 — Média (+ EPM) dos androgenos fecais na fase basal de machos de C. jacchus.
HDI- Diades com Hierarquia de Dominancia Indefinida (Parentes- 779/781, 869/871; Néo-
parentes- 847/883) e HDC- Diades com Hierarquia de Dominancia Clara (Parentes-775/777;
Né&o-parentes- 765/791, 995/1045). *- Diferenca estatistica significativa entre os machos das

diades, p< 0,05. Test T para medidas independentes.
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Tabela 1- Caracterizacdo dos postos sociais de acordo com os niveis dos hormonios sexuais basais

Diades Parentesco Idade no Raz&o dos Posto Diades Parentesco Idade no Raz&o dos Posto
Fémeas inicio do horménios sexuais social Machos inicio do horménios sexuais social
experimento experimento
822 Mée 64 meses Similar: HDI 779 Irméaos 21 meses Similar HDI
960 Filha 55 meses ambas ovulando 781 gémeos (Wilcoxon: p=0,1)
912 Irmas 38 meses Similar: HDI 869 Irméaos 24 meses Similar HDI
928 31 meses ambas com ciclo 871 gémeos (Wilcoxon: p=0,38)
irregular
902 N&o- 36 meses Similar: HDI 874 Néo- 29 meses Similar HDI
940 parentes 22 meses ambas com ciclo 883 parentes 23 meses (Wilcoxon: p=0,87)
inibido
844 N&o- 56 meses Similar: HDI 775 Irméaos 24 meses Diferente 775=S
896 parentes 42 meses ambas com ciclo 777 gémeos (Wilcoxon: 777=D
inibido p<0,001)
916 N&o- 32 meses Similar: HDI 765 Néo- 67 meses Diferente 765=D
920 parentes 30 meses ambas com ciclo 791 parentes 64 meses (Wilcoxon: p=0,01) 791=S
inibido
836 Mée 65 meses Diferente: 836=D 995 Néo- 32 meses Diferente 995=S
972 Filha 15 meses 836: ciclo regular 972=S 1045 parentes 26 meses (Wilcoxon: p<0,02) 1045=
972: ciclo irregular D
800 Mée 72 meses Diferente: 800=D
974 Filha 15 meses 800: ciclo regular 974=S
974: ciclo irregular
906 N&o- 78 meses Diferente: 906=D
712 parentes 58 meses 906: ciclo regular 712=S

712: ciclo irregular

HDI= Hierarquia de dominancia indefinida; D= dominante; S=subordinado
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3.2. Posto social

O posto social isoladamente modulou o0s niveis totais de cortisol, como esta
apontado na Tabela 2. No entanto, a interagdo entre o posto social e o tipo do suporte
social, ou seja, a relacdo de parentesco existente entre a diade, ndo influenciou nas
concentracdes deste hormonio (Tabela 2). Entretanto, a interacéo dos fatores sexo e posto
social modularam os niveis gerais deste horménio, como demonstra a interagdo
significativa na Tabela 2. Considerando conjuntamente as quatro fases do estudo as fémeas
dominantes, subordinadas e HDI possuiram niveis semelhantes de cortisol (LSD: D*S- p=

0,778; D*HDI- p= 0,809; S*HDI- p= 0,566) (Figura 3).

Diferentemente das fémeas, os machos apresentaram niveis distintos de cortisol de
acordo com o posto social, quando consideramos todos os dias do estudo em conjunto. Os
machos dominantes possuiram maiores niveis de cortisol (LSD: p=0,000) do que os
subordinados e do que os machos HDI (LSD: p= 0,002) e os machos HDI e subordinados
possuiram niveis de cortisol semelhantes (LSD: p=0,09) (Figura 3).

Tabela 2- Resultados da analise estatistica encontrado para as concentracdes de cortisol

segundo o teste GLM para medidas repetidas, para as variaveis sexo, parentesco, fases e
suas possiveis interacdes.

FATORES F p
Posto Social 5,979 0,004*
Posto social*Sexo 4,862 0,011*
Posto social * Parentesco 1,227 0,300
Fase (tipo do agente estressor) 0,788 0,502
Fase * Posto social 1,265 0,275
Fases * Posto social * Sexo 3,159 0,005*
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Figura 3- Médias (+ EPM) do cortisol fecal de machos e fémeas de C. jacchus, com
diferentes postos sociais (S= subordinado, D= dominante, HDI= Hierarquia de dominancia
indefinida), considerando todas as fases do estudo conjuntamente. n: nimero de animais, *
Diferenca estatistica significativa, dentro do sexo, entre 0s respectivos postos sociais, p<

0,05. Teste estatistico GLM para medidas repetidas e o pos-teste de Fisher.

3.3. Posto social x fases experimentais

A interagdo entre os fatores posto social e fases ndo foi significativa em modular os
niveis gerais de cortisol, como estd apontado na Tabela 2. Entretanto, foi observado que
machos e fémeas com distintos postos sociais apresentaram diferentes respostas do cortisol
aos agentes estressores, como demonstra a interagdo significativa entre fases, posto social e

sexo na Tabela 2 (Figura 4).
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Figura 4 — Médias (+ EPM) do cortisol fecal de machos e fémeas de C. jacchus, com
diferentes postos sociais (S= subordinado, D= dominante, HDI= Hierarquia de dominancia
indefinida), em cada fase do estudo (F1- fase basal, F2- ambiente novo pareado, F3-
Ambiente novo isolado, reunido). * = Diferenca estatistica significativa, dentro do sexo,
entre a respectiva fase e a (s) fase (s) expressa (s) no (s) nimero (s) ao lado do simbolo, p<
0,05. + = Diferenca estatistica significativa, dentro do sexo, entre a respectiva diade e a (s)
expressa (s) na (s) letra (s) ao lado do simbolo, p< 0,05. Teste estatistico GLM para

medidas repetidas e o pds-teste de Fisher.

3.3.1. Fase basal

Na fase basal, as fémeas ndo apresentaram diferencas nas concentracgdes de cortisol
de acordo com o posto social (LSD: D*S- p= 0,911; D*HDI- p= 0,51; S*HDI- p= 0,65)
(Figura 4). Entretanto, foram encontradas correlagcdes positivas significativas paras as

fémeas dominantes, sendo estas entre: o cortisol e deslocamento (Correlagéo de Spearman:
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p<0,05, r= 0,51), e b) e entre o cortisol e comportamentos agonisticos (Correlacdo de

Spearman: p<0,05, r=0, 49).

Por outro lado, os machos dominantes apresentaram niveis de cortisol semelhantes
ao dos machos HDI (LSD: p= 0,473), entretanto maiores que as dos subordinados (LSD: D
x S- p= 0,022/ HDI x S- p= 0,033) (Figura 4). Ainda na fase basal os machos dominantes
(r £ EPM = 23,66 £ 3,28) apresentaram maiores freqliéncias de piloere¢cdo do que os
subordinados (r £ EPM = 1,83 + 0,92) (Kruskal-wallis: H=8,14, p= 0,017/ MCMR test:

z=2,83, p=0,01).

3.3.2. Ambiente novo pareado

A mudanca de ambiente fisico acompanhado do parceiro social ndo provocou
alteracbes nos niveis de cortisol das fémeas dominantes (LSD: p= 0,79), subordinadas
(LSD: p= 0,54) e HDI (LSD: p= 0,68), com relagdo a fase basal. E ambas as trés
continuaram apresentando niveis de cortisol semelhantes (LSD: D*S- p=0,66; D*HDI- p=

0,75; S*HDI- p=0,39) (Figura 4).

E dentre os machos apenas os HDI alteraram as concentragcdes de cortisol em
funcdo deste agente estressor, reduzindo as concentracdes com relacéo a fase basal (LSD:
p= 0,036). Como conseqiiéncia, os machos HDI passaram a apresentar niveis de cortisol
semelhante aos subordinados (LSD: F2- p= 0,934) e ambos menores que o dominante

(LSD: HDI x D- p=0,030 e D x S- p= 0,032) (Figura 4).

3.3.3. Ambiente novo isolado

Apenas as fémeas das diades HDI apresentaram varia¢Oes significativas nos niveis

de cortisol em fungdo da mudanga ambiental isolada socialmente. Houve um aumento nos
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niveis deste horménio com relacdo & fase basal (LSD: p< 0,001) e ao ambiente novo
pareado (LSD: p= 0,001). Como conseqliéncia, passaram a apresentar maiores niveis de
cortisol que as subordinadas (LSD: p=0,03) (LSD: D*S- p= 0,20; D*HDI- p=0,65) (Figura

4).

Os machos dominantes (LSD: F1*F3-p= 0,19, F2* F3- p=0,99), subordinados
(LSD: F1*F3-p=0,30, F2* F3- p=0,75) e HDI (LSD: F1*F3-p= 0,21, F2* F3- p=0,39) n&o
reagiram significativamente a este agente estressor. E assim como na fase anterior, 0s
machos HDI apresentaram niveis de cortisol semelhante aos subordinados (LSD: p= 0,563)
e ambos menores que o dominante (LSD: HDI x D- p= 0,042 e D x S- p= 0,018) (Figura

4).

3.3.4. Reuniao

Nesta fase, as fémeas HDI novamente apresentaram eleva¢fes nos niveis de
cortisol, tanto com relagdo & fase basal (LSD: p= 0,002) quanto com relacdo ao ambiente
novo pareado (LSD: p= 0,007). Apesar disto, mais uma vez as fémeas dos diferentes
postos sociais apresentaram concentragdes de cortisol semelhantes (LSD: D*S- p= 0,66;

D*HDI- p= 0,31; S*HDI- p=0,15) (Figura 4).

Dentre os machos, os HDI reduziram novamente o cortisol com relagdo a fase basal
(LSD: p= 0,014) e nesta situagdo, os machos dos trés postos sociais apresentam niveis de
cortisol semelhantes (LSD: HDI x D- p= 0,168, D x S- p= 0,082 e S x HDI- p= 0,566)
(Figura 4). Os machos HDI ainda reduziram o afastamento na fase de reunido com relagdo

a fase basal (Wilcoxon; z=2,2, p=0,27).

3.3.5. Andlise conjunta das fases de estresse
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A anélise comportamental utilizando os valores totais da atividade comportamental
nas trés fases de estresse conjuntamente, revelou que as fémeas HDI exibiram menores
periodos de contato (Kruskal-wallis: H= 7,02, p=0,02; MCMR test: z= 2,03; p= 0,02) do
que as fémeas das diades HDC e menores freqliéncias de piloere¢do simultanea (Kruskal-
wallis H= 6,72, p=0, 34; MCMR test: z= 2,25, p=0,03) do que as fémeas subordinadas

(Tabela 3).

Ainda analisando conjuntamente as trés fases de estresse, as fémeas HDI e as
dominantes exibiram correlagBes positivas entre 0s comportamentos agonisticos e o
deslocamento, (Tabela 4) e apenas as fémeas dominantes também apresentaram uma

correlacdo positiva entre o cortisol e os comportamentos agonisticos (Tabela 4).

Considerando ainda a analise conjunta dos dados, os machos dominantes
apresentaram maiores frequéncias de piloerecéo individual (Kruskal-wallis: H= 14,12, p=
0,00; MCMR test: z= 3,33, p=0,00) do que os subordinados (Tabela 3) e maiores
frequéncia de afastamento (Kruskal-wallis: H= 9,78, p= 0,00; MCMR test: z= 2,68, p=
0,02) e menores freqiiéncias de piloerecdo simultdnea do que os machos das diades HDI
(Kruskal-wallis: H= 13,18, p< 0,00; MCMR test: z= 2,47, p= 0,04) (Tabela 3). Os machos
subordinados apresentaram menores freqiiéncias de marcacdo (Kruskal-wallis: H= 10,30,
p=0,00/ MCMR test: z= 3,2, p=0,00) e piloerecéo individual (Kruskal-wallis: H= 14,12,

p=0,00/ MCMR test: z= 3,26, p=0,00) do que os machos HDI (Tabela 3).

Os machos dominantes exibiram também correlagbes negativas entre o cortisol e o
deslocamento ao longo das fases de estresse, enquanto, os machos HDI exibiram uma
correlagdo negativa entre o cortisol e os comportamentos redutores de tensdo, nesta mesma

situacdo (Tabela 4).
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Tabela 3- Médias (+ EPM) dos somatérios
dos valores dos comportamentos de diades
isossexuais de saglii machos e fémeas, com
diferentes postos sociais, considerando-se
as trés fases de estresse em conjunto (Teste
estatistico de Kruskal-vallis e pds teste de
comparacdo multipla dos valores de p;
p<0,05).

Tabela 4- Correlagdes significativas entre o
cortisol e os comportamentos obtidas a partir
de diades isossexuais de saglii machos e
fémeas, com diferentes postos sociais,
utilizando o somatério dos comportamentos,
considerando-se as trés fases de estresse em
conjunto (Teste de correlagdo de Spearman, p<
0,05)

Variaveis Trés fases de estresse
Marcagéo mHDI > S
de cheiro (35,66 + 4,59) (12,66 + 2,14)
MD = MHD' > MS
Piloerecdo (15,11 + 4,7) (6,55+ 1,29) (0,33 +
0,16)
individual
vwD > nHDI
Afastamento (76,33 +30,26) (20,58 + 3,2)
fHDC > (HDI
Contato (2753,66 +1027,88) (1114,05 +
246,36)
S > (HDI
Pi Ioeregao (5,5+2,48) (0,75 £ 0,28)
HDI > D
Simultanea M M
(4 +1,33) (0,17 £ 0,17)

wHDI:  Machos com hierarquia de
dominancia indefinida

mD: Machos dominantes

mS: Machos subordinados

fHDI:  Fémeas com hierarquia de
dominancia indefinida

£S: Fémeas subordinada

fHDC: Fémeas com clara hierarquia de
dominancia

>: Médias de comportamentos maiores para
0 grupo a esquerda do simbolo

=: Médias de comportamentos semelhantes
entre 0s grupos

Animais Trés fases de
estresse
Fémeas --
subordinadas
Agonismo x
Fémeas deslocamento
dominantes (r=0,43)
Cortisol x
agonismo
(r=0,37)
Fémeas HDI Agonismo x
deslocamento
(r=0,43)
Machos -
subordinados
Machos Cortisol x
dominantes deslocamento
(r=-0, 40).
Machos HDI Cortisol x
redutores de
tensdo (r=- 0,44)

HDI: Hierarquia de dominancia
indefinida

--. Auséncia de correlacdes
significativas
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3.4. Perfil dos hormdnios sexuais e classificacdo das diades nas fases de estresse

Dentre as cinco diades de fémeas classificadas como HDI, trés delas passaram a
apresentar diferencas hormonais significativas durante as fases de estresse e 0s animais 916
e 928 passaram apresentar ovulacdo, enquanto a fémea 960 deixou de apresentar ovulagéo.
Das trés diades de fémeas HDC, duas passaram a ndo apresentar diferenga nos niveis dos
hormonios sexuais e apenas a fémea 906 apresentou ovulacdo ao longo de todo, enquanto
sua companheira 712 apresentou ovulacéo irregular, sendo assim a diferenga na relagéo
dos niveis de hormonios sexuais encontrado na fase basal foi mantida também durante as

fases de estresse (Figura 1).

As 3 diades de machos classificadas na fase basal como HDI, continuaram a nao
apresentar diferencas nesses hormdnios durante a fase de reunido e duas das 3 diades HDC
deixaram de expressar esta diferenca. Apenas 0 macho 1045 permaneceu com os valores
hormonais superiores em ambas as fases do estudo e o animal 777 apresentou uma
tendéncia a manter a diferenca hormonal na reunido (777-775: t=-2.03, p= 0.07/ 779-78:,
t=0.57, p= 0.58/ 869-871: t=0.23, p= 0.82/ 847-883: t=-1.13 p= 0.26/ 765-791: t=1.16, p=

0.30/ 995-1045: t=-4.35, p= 0.01).
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4. DISCUSSAO

Os presentes resultados mostram que cinco das oito diades de fémeas adultas de C.
jacchus estudadas néo apresentaram diferenca nos perfis de funcionamento ovariano entre
si, na fase basal, e foram classificadas como HDI. Apenas as fémeas de trés diades
apresentaram diferencas entre elas, na regularidade dos ciclos ovulatérios e foram
classificadas como HDC. A fémea que apresentou ciclo regular, com aumento da
progesterona sugestivo de fase luteal, foi considerada dominante, enquanto aquela que
apresentou ciclo irregular foi considerada subordinada. Nas diades HDI, ambas as fémeas
que compunham a diade apresentaram ciclos regulares, irregulares ou inibidos. Estes
achados demonstram flexibilidade nas relagdes sociais entre fémeas, particularmente na
auséncia de potenciais parceiros para o acasalamento. A relacdo de dominancia entre as
fémeas parece estd mais vinculada a diferenca de idade entre elas do que a condicéo de
parentesco, como é apresentado na tabela 1. As diades classificadas como HDC eram

formadas por fémeas com diferenca de idade maior que 15 meses.

Das seis diades de machos, metade apresentou diferenca significativa nas
concentragdes de androgenos fecais sendo, portanto, classificadas como HDC e os animais
que apresentaram niveis mais elevados foram considerados dominantes. As diades que ndo
apresentaram diferenga estatistica entre os niveis de andrdgenos basais dos seus

componentes foram classificadas como HDI.

Drews afirma que entre uma diade de individuos pode-se esperar ou ndo que se
estabeleca uma relacdo hierarquica de dominancia social (Drews 1993). A auséncia de
diferenga nos niveis de horménios sexuais basais registrados neste estudo, provavelmente
reflete 0 ndo estabelecimento de uma hierarquia de dominancia bem definida entre os

animais das diades. Estudos anteriores com C. jacchus demonstram que, em alguns grupos,
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animais subordinados podem contestar a relacdo de dominéncia e, logo que isto ocorre,
esses animais deixam de sofrer a inibi¢do reprodutiva, e passam a apresentar niveis de
hormonios sexuais semelhantes ao do dominante (Abbott. 1985; Saltzman et al. 2004;
Alencar et al. 2006). Saltzman et al. (2004) demonstraram que em grupos familiares de C.
jacchus filhas que ndo apresentam comportamentos de submissdo para a mae, reprodutora,
sdo aquelas que apresentam ciclo ovulatorio normal e quando o pai € substituido por um
macho estranho, elas passam a reproduzir em conjunto com a mée e muitas filhas chegam a
conceber. Alencar et al. (2006) observaram, utilizando perfis comportamentais e niveis de
progesterona, que em oito diades de fémeas de saguii comum, quatro apresentavam relagdo
de dominéncia contestada e ambas as fémeas possuiam ciclos ovulatorios normais ou
ambas encontraram-se inibidas. Nas diades com relacdo de dominancia clara, a fémea
dominante apresentava ciclo regular e a subordinada encontrava-se com ciclo irregular ou
inibida. Abbott (1985), demonstrou que um macho subordinado vivendo em um grupo néo-
familiar apresentou montas com ejaculacdo na fémea dominante e foi também o Unico
animal subordinado que apresentou niveis de testosterona semelhantes ao dominante. Estas
indicagbes sugerem que a domindncia de machos e fémeas de C. jacchus se expressa a
partir de um conjunto de associagdes de mecanismos hormonais e comportamentais. No
presente estudo ocorre uma limitacdo quanto a classificagdo do posto social do animal, isto

porque esta foi realizada apenas com base em dados hormonais.

O posto social do animal influenciou nos niveis gerais de cortisol de maneira
diferente entre os sexos. Entretanto, a interagdo entre posto social e tipo do suporte social
(relacdo de parentesco entre as diades) ndo modulou os niveis deste horménio. Todavia, é
importante ressaltar que o tipo do suporte social, associado & variavel sexo, interferiu nas
concentracdes de cortisol desta mesma amostra, como foi discutido em Galvao-Coelho e

Sousa (submetido). As fémeas com distintos postos sociais ndo apresentaram diferengas
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nos niveis de cortisol tanto totais, quanto na fase basal, ambiente novo pareado e reunido.
Estudos realizados em cativeiro e no campo, com esta espécie, apontam tanto a auséncia de
diferenca significativa nos niveis de cortisol basal de fémeas dominantes e subordinadas
(Ziegler & Sousa 2002; Sousa et al. 2005), quanto apontam diferencas, na dependéncia da

condig&o reprodutiva (Sousa e Ziegler 1998; Raminelli et al. 2000).

Apesar da auséncia de diferenca nos niveis de cortisol entre as fémeas com
diferentes condi¢Oes de ciclicidade ovariana, na maior parte do estudo, os resultados
comportamentais e a resposta do cortisol aos agentes estressores permitem inferir distintos
perfis sociais. Na fase basal, as fémeas dominantes apresentaram correlagbes entre o
cortisol, comportamentos agonisticos e indicadores de ansiedade, demonstrando assim um
perfil mais tenso do que as demais diades de fémeas, mesmo ambas possuindo
concentracdes de cortisol semelhantes. Ao longo das trés fases de estresse, tanto as fémeas
dominantes quanto as das diades HDI apresentaram um perfil de maior ansiedade e
competicdo do que as subordinadas, como demonstraram as correlagdes significativas para
este periodo. Apesar disto, as diades de fémeas com dominancia clara (HDC) apresentaram
um melhor convivio social, j& que possuiam maiores indices de contato quando as trés
fases de estresse sdo analisadas conjuntamente. E as subordinadas apresentam, na mesma
situacdo, maiores frequéncias de piloerecdo simultanea que as HDI. Além disto, as fémeas
das diades HDI elevaram o cortisol tanto quando sofrem mudanga do ambiente fisico sem
companhia social, quanto durante a reunido na gaiola de origem, corroborando com o perfil
de maior ansiedade e tensdo. Provavelmente, este perfil de resposta deve-se ao fato de que
entre estes animais ndo esté estabelecida uma relacdo de dominéncia clara, gerando uma
intensificacdo da disputa quando s&o introduzidos desafios adicionais a convivéncia entre
0s animais. Por outro lado, a auséncia de elevagbes nos niveis de cortisol e de

comportamentos competitivos pelas fémeas dominantes e subordinadas, revela que as
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fémeas das diades HDC mantém as relacbes sociais mesmo durante periodos de
instabilidade. Outros estudos com fémeas desta espécie também discutem a influéncia dos
niveis basais dos horménios sexuais sobre a resposta aos estressores sociais. Alencar et al.
(2006) também demonstraram que as fémeas de diades com dominancia contestada e as
dominantes, de diades com dominancia clara, apresentam altos indices de comportamentos
agressivos, sendo estes niveis maiores do que os expressados pelas subordinadas. Saltzman
et al. (1996) verificaram que fémeas que possuiam ciclos ovulatérios normais ou
oligociclos apresentam-se mais agressivas, do que fémeas aciclicas, em resposta a um
teste de encontro com um estranho co-especifico do sexo oposto e observaram também que
quando estas mesmas fémeas foram expostas & formacdo de novos grupos sociais, as
aciclicas eram mais propensas a assumirem o posto de subordinada e quando uma fémea
ciclica ou oligociclica tornava-se subordinada, era menos tolerada pela dominante e recebia
mais agressdo, sendo na maioria dos casos expulsa do grupo. Estas evidéncias, em
conjunto com os dados do presente estudo, sugerem que fémeas em condigdes reprodutivas
diferentes, respondem de forma diferente a agentes estressores sociais. Sugerem ainda que
a relacdo social entre elas seja menos conflituosa quando a diferengca no potencial
reprodutivo é maior, ou seja, quanto mais semelhantes sdo os niveis basais de seus
hormdnios sexuais mais tensa é a relagdo entre as fémeas, uma vez que maior é a
probabilidade de inverséo dos postos sociais e, consequentemente, as chances de obtengdo

do sucesso reprodutivo.

Para os machos, foram observadas diferencas nos niveis de cortisol de acordo com
0 posto social. Considerando todos os dias do estudo em conjunto, 0s machos dominantes
apresentaram um perfil mais tenso do que os demais machos, pois possuiram maiores
niveis de cortisol que ambos. Um perfil comportamental tenso também foi observado para

0s machos dominantes quando se investigou as trés fases de estresse conjuntamente. Estes
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possuiram maiores frequéncias de piloerecdo individual do que os subordinados, que é um
comportamento indicador de competitividade e funcionalidade do sistema nervoso
autonomo (Dettling et al. 2002) e maiores freqliéncias de afastamento e menores de
piloerecdo simultanea, que € um comportamento que exige sincronia entre os individuos
(Silva & Sousa, 1997). Ainda considerando-se as trés fases de estresse conjuntamente, 0s
machos HDI expressaram mais frequentemente comportamentos agonistas (marcagdo e

piloerecgdo individual) do que os subordinados.

Entretanto, quando consideramos as fases de estresse individualmente, este perfil
hormonal sofre ligeiras modificagdes na fase basal e de reunido. Na fase basal, os machos
dominantes apresentaram niveis de cortisol semelhante aos HDI e estes dois maiores que
0s subordinados. Além disto, os machos dominantes apresentaram maior atividade do
sistema nervoso autbnomo do que os subordinados, como sugerem as maiores frequéncias
de piloerecédo individual encontrada para estes machos com relagdo aos subordinados.
Durante a fase de ambiente novo pareado os machos HDI passaram a apresentar niveis de
cortisol semelhantes aos subordinados, em funcdo de uma reducéo nas concentragdes deste
horménio dos machos HDI. E tanto os machos HDI quanto os subordinados possuiram
menores niveis que os dominantes. No ambiente novo isolado, a relacdo entre niveis de
cortisol e posto social, para os machos, foi mantida semelhantemente a fase do ambiente
novo pareado. Por fim, na reunido os trés postos sociais possuiram niveis de cortisol
semelhantes, uma vez que tanto os machos dominantes quanto os HDI reduziram o cortisol
na fase de reunido, apesar de que esta redugédo tenha sido significativa apenas para os
machos HDI. Estas respostas de reducdo hormonal, apresentadas pelos machos HDI e
dominante (fase de reunido, ndo significativa estatisticamente), corroboram resultados de
estudos que tracam um perfil afiliativo nas relagdes sociais entre individuos do sexo

masculino desta espécie (Lazaro-Perea, 2001). Estes dados sobre a relagdo dos os niveis de
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cortisol e o posto social encontrado, neste estudo, para diades de machos ndo-parentes e
irm&os gémeos é inédito, pois 0s estudos anteriores apenas investigaram as concentracoes
de cortisol em pais (reprodutores) e filhos (ndo-reprodutores) de C. jacchus vivendo em
grupos familiares, tanto no cativeiro (Baker et al. 1999; Raminelli et al. 2001) quanto em
grupos naturais (Sousa & Pontes, submetido). Baker et al. (1999) e Raminelli et al. (2001)
ndo encontraram diferenga nos niveis de cortisol entre pais e filhos adultos de sagui, que
viviam em cativeiro. Entretanto, Sousa & Pontes, (submetido) investigaram dois grupos de
C. jacchus, em ambientes naturais, e observaram maiores médias do cortisol nos machos

reprodutores que nos ndo-reprodutores.

Diferentemente do que foi observado para as fémeas, a maior tensdo observada
para 0s machos dominantes e ndo para os machos HDI, ao longo das fases de estresse,
deve-se provavelmente & utilizagdo dos comportamentos redutores de tensdo apenas pelos
machos HDI, como demonstraram a correlacdo inversa entre niveis de cortisol 0s
comportamentos redutores de tensdo durante as fases de estresse e a redugdo nas
frequéncias de afastamento na fase de reunido, com relagdo a fase basal. Isto indica que
estes animais permaneceram mais tempo proximos e possivelmente leva a reducdo nos
niveis de cortisol (Detillion et al. 2004). Outros estudos com machos de primatas ndo-
humanos demonstraram que a relacdo entre individuos com postos sociais proximos e,
portanto, facilmente contestada, apresenta-se mais tensa e competitiva, como foi observado
neste estudo para fémeas desta espécie. Bergman et al. (2006), observaram para babuinos
maiores niveis de agressdo entre diades de machos que possuiam altos niveis de
testosterona e maior proximidade do posto social. Diades formadas por animais com
baixos niveis de testosterona e postos de dominéncia distantes apresentavam baixos indices

de agressdo. Em um estudo com humanos foi observado que a reatividade cardiovascular,
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resultante da interacdo entre diades isossexuais, € sexualmente dimorfica e dependente da

relacdo de dominancia existente entre 0s componentes da diade (Newton et al. 2005).

Devido aos diferentes padrdes de reposta observado em fungéo do sexo e do posto
social, algumas diades apresentaram modificacdes nas relacdes entre os niveis de horménio
sexual e posto social ao longo do estudo. Bergman et al. (2006) apontam que a testosterona
ou posto social de apenas um individuo ndo é preditor da resposta comportamental a
agentes estressores. O que é preditor desta resposta € a relagdo entre hormdnio e o posto
social dos dois animais das diades. No presente estudo, trés das cinco diades de fémeas
HDI (caracterizadas pela similaridade na fungdo ovariana), sendo duas parentes e uma néo-
parente, passaram a exibir diferenga nos ciclos ovulatérios ao longo do estudo. Isto deve-
se, provavelmente, ao perfil de resposta mais competitivo apresentado por estas diades ao
longo das fases de estresse. Por outro lado, duas das trés diades HDC, uma aparentada e
outra ndo-parente, passaram a ndo apresentar diferengas no ciclo ovulatoério, o que também
deve estar provavelmente associado ao perfil de resposta afiliativa destas diades diante de
desafios ambientais. Apenas a fémea 906, de uma diade aparentada, manteve regularidade

e diferenca no perfil ovulatério, com relacéo a sua parceira, e ao longo de todo o estudo.

Ambas as diades de machos (HDC e HDI) ndo apresentaram elevagdes
significativas do cortisol ao longo do estudo, provavelmente em funcdo disto ndo foi
observado diades de machos HDI passando a ser HDC, como foi visto entre as fémeas.
Porém foi observado que duas, das trés diades HDC, passaram a ndo exibir diferenga nos
niveis de andrégenos durante a fase de reunido. Apenas o macho 995, de uma diade ndo-
parente manteve a diferenca nos niveis de androgenos, observada durante a fase basal,

também na fase de reunido.
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Apesar de algumas limitagdes encontradas neste estudo como: (1) o tamanho da
amostra, que embora ndo seja muito pequeno no que se refere & estudos com primatas,
torna-se uma limitagdo uma vez que o numero total (28 animais) foi subdividido em grupos
de acordo com 0 sexo e posto social; (2) a classificagéo das relacdes de dominancia entre
0s animais das diades realizadas apenas com base em dados hormonais e, (3) o grande
namero de varidveis que se sobrepde, como; fase, sexo, parentesco e posto social, estes
resultados reforcam mais uma vez a importéancia de incluir o sexo do animal e a relagdo de
domindncia em estudos sobre estresse. Atualmente, Sapolsky também discute a
importancia de transpor para 0s humanos os resultados de estudos realizados com primatas
que relacionam a hierarquia social e o estresse, uma vez que é observada, nos primeiros,
uma forte relacéo entre o posto social, ou seja, o gradiente sdcio-econdmico e a incidéncia
de patologias associadas ao estresse (Sapolsky 2004; Sapolsky 2005). E observada uma
maior incidéncia de doencas cardiovasculares, infecciosas, psiquiétricas e reumatdides nos
niveis mais baixos deste gradiente, mesmo em paises onde h4 boa assisténcia de saude
publica para toda a populacdo, ou seja, estas incidéncias se correlacionam com déficits no

funcionamento do sistema de resposta ao estresse (Kristenson et al. 2004; Sapolsky 2004).
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RESUMO

A hipotese do desafio prediz variagbes dos andrdgenos em funcdo de desafios
ambientais fisicos e sociais que envolvem, particularmente, as variagBes sazonais, mudancas
do ambiente fisico e as interagcBes entre macho-macho e macho-fémea. Entretanto, estas
variacbes parecem ser dependentes de fatores relacionados & espécie, como o tipo de
reproducdo, do grau de envolvimento no cuidado paterno e dos niveis de agressdo entre
machos em contextos de competicdo. Neste estudo, investigou-se a responsividade dos
androgenos fecais de machos adultos de Callithrix jacchus diante da mudanca ambiental e da
exposicao macho-macho (quando reunidos apés separagdo) analisando se o parentesco, entre
0s animais, modulava esta resposta. Foi observado que os machos ndo-parentes possuem
niveis mais elevados de andr6genos que os parentes, o que pode ser reflexo da maior
competicdo por recursos entre animais ndo relacionados geneticamente. Os machos parentes e
ndo-parentes ndo apresentaram variacdo nos niveis de andrdgenos e, portanto, expressaram a
responsividade ambiental semelhante, em resposta ao desfio de mudanca de ambiente fisico.
A responsividade macho-macho se expressou e foi significativa entre os animais aparentados
e parece depender dos niveis basais dos andrdgenos, pois ndo apresentou significAncia
estatistica nos machos ndo-parentes para os quais as concentraces dos andrégenos na fase
basal foram significativamente mais elevadas do que aquelas registradas para os machos
parentes. Estas respostas possivelmente, estdo associadas as estratégias de machos de C.
jacchus decorrentes do sistema de acasalamento monogamico, da baixa taxa de agressividade

entre 0s machos e do cuidado parental essencial provido por este sexo.

Palavras chaves; Callithrix jacchus, andrdgenos, hipotese do desafio, relagdo de

parentesco.
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1. INTRODUCAO

Além das variagdes nos glicocorticoides encontradas nos machos de vertebrados em
resposta aos desafios ambientais fisicos e sociais, 0s niveis de androgenos também se
modificam nestas situagfes, principalmente quando relacionadas aos contextos
reprodutivos, de defesa territorial e de potenciais competidores por estes recursos (Archer
2006; Setchell et al., 2008; Sousa & Pontes submetido). Wingfield et al. (1990)
propuseram a hipdtese do desafio que prediz a ocorréncia de variagdo nos niveis dos
andrégenos em aves, relacionada ao acasalamento, reproducdo e territorialidade.
Hirschenhauser & Oliveira (2006), em uma meta- analise sobre a modulacdo social de
andrdgenos em vertebrados evidenciaram em aves que a responsividade dos andrégenos é
maior em espécies monogdmicas com cuidado paterno e mais baixa em espécies
promiscuas e que ndo apresentam cuidado paterno. Foi também evidenciado que ndo h4 um
consenso que possa generalizar estes padrdes de resposta dos andrégenos em relacdo aos

comportamentos sexual, agressivo e paterno nos vertebrados.

Segundo o estudo de Wingfield et al. (1990), as interagdes macho-macho que
ocorrem em funcdo de disputas pelo acesso as fémeas ou ao posto social, elevam as
concentragdes dos andrdgenos para acima dos niveis observados para regulacdo gonadal
durante a reproducdo. A partir de entdo, varios estudos foram desenvolvidos em diversas
espécies de aves (Ferree et al. 2004; Parisot et al. 2005), e passou também a ser testada em
diversos taxons (Peixes: Hirschenhauser et al. 2004; Hienas: Dloniak et al. 2006;
Morcegos: Reeder et al. 2006; Roedores: Soto-Gamboa et al. 2005; Primatas nao-
humanos: Muller & Wranghan 2004 e Cristobal-Azkarate et al. 2006; Humanos: Archer

2006).

125



Alguns estudos com primatas ndo-humanos apontam um aumento da testosterona
durante a estacdo reprodutiva, que se correlaciona positivamente com os niveis de agressao
macho-machos em diferentes espécies (Lemur catta: Cavegelli & Pereira 2000; Eulemur
fulvus: Ostner et al. 2002; Eulemur fulvus: Ostner et al. 2002 e Pan troglodyte: Muller &
Wranghan 2004), enquanto no Cebus apella (Lynch et al. 2002) correlaciona-se com a
receptividade das fémeas durante este periodo. Por outro lado, existem estudos que nédo
observam variagdes nos niveis de testosterona em situagBes similares, como prevé a
hipotese do desafio (Wingfield et al. 1990). Strier et al. (1999) ndo encontram elevagBes
nos niveis de testosterona em machos de muriquis (Brachyteles arachnoides) durante a
estacdo reprodutiva, e especulam que este resultado pode estar relacionado aos baixos
niveis de agressdo observado entre os machos desta espécie. Huck et al. (2005), também
ndo observaram aumento da testosterona em machos de Saguinus mystax durante periodos

de instabilidade social.

Archer (2006), em um estudo de revisdo, aponta nos homens aumentos nos niveis
de testosterona que correlacionam-se positivamente com situacdes que envolvem estimulos
sexuais e comportamentos de lideranca (dominéncia). Todavia, no mesmo estudo as
correlagbes observadas entre este hormoénio e agressividade foram fracas e diferentes
niveis de testosterona sdo encontrados em homens com estratégias reprodutivas distintas,
sendo maiores naqueles que apresentam uma estratégia poliginica e com escasso cuidado

parental.

Além da periodicidade de reproducdo (sazonal ou ndo) e do tipo de sistema de
acasalamento influenciar os niveis de andrdgenos, fatores inerentes & espécie como o grau
de investimento parental e niveis de agressividade macho-macho (Hirschenhauser et al.

2003; Hirschenhauser & Oliveira 2006) também modulam a duracdo e amplitude desta
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resposta (Kempenaers et al. 2008; Hau et al. 2008). Kempenaers et al. (2008) apontam
também a importancia dos genes, da idade do individuo, da hora do dia e de caracteristicas

do ambiente social na modulagéo desta resposta.

Assim, em recente revisdo na qual a hipétese do desafio é reavaliada e ampliada
(Goymann et al. 2007) foram postuladas outras respostas as quais 0s androgenos se
vinculavam, passando a totalizar 5 tipos de responsividade. O primeiro e o segundo tipos
de responsividade, que ja haviam sido postulados em Wingfield et al. (1990), incluem,
respectivamente, (a) a responsividade sazonal (Rsazonal), que corresponde ao aumento
periddico nos niveis dos androgenos acima das concentracbes homeostaticas em fungéo de
pistas ambientais durante a estagcdo de acasalamento; (b) a responsividade entre machos
(Rmacho-macho) que ocorre em fungdo das interagcOes entre machos dentro e fora da
estacdo de acasalamento. Os outros tipos de responsividade dos androgenos acrescentados
incluem: (c) a responsividade em fungdo de interagcbes com fémeas receptivas (R macho-
fémea); (d) a responsividade em fungdo de pistas ambientais fisicas (R ambiental) e, por
fim, (e) a responsividade fisiologica que corresponde a capacidade de secre¢do maxima de
andrégenos por um organismo (R méximo), que pode ser testada pela administracdo do
GnRH (Goymann et al. 2007). Além destes cinco tipos de responsividade, Goymann et al.
(2007) também propde em sua discussao, a investigacao da responsividade dos andrdgenos
ao isolamento social, jA que em algumas espécies de aves observam-se altos niveis de
andrégenos durante o isolamento social e niveis reduzidos em fungdo das interacdes

sociais.

Alguns trabalhos da literatura tém pesquisado sobre os andrégenos em machos de
calitriquideos (Callithrix jacchus: Abbott 1993; Baker et al. 1999, Saguinus oedipus: Ziegler

& Snowdon 2000; Ginther et al. 2002; Saguinus mystax: Huck et al. 2005; Leontopithecus
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Rosalia: Bales et al. 2006) Além destes trabalhos, nosso grupo de pesquisa vem se dedicando
h& algum tempo ao estudo dos andr6genos em machos de Callithrix jacchus tanto no cativeiro
(Raminelli et al. 2001; Castro & Sousa, 2005; Saldanha et al. 2005) quanto no ambiente
natural (Sousa & Pontes, submetido). C. jacchus sdo pequenos primatas neotropicais,
monogamicos (embora existam relatos de poliginia, Digby & Ferrari, 1994; Arruda et al.
2005), que ndo apresentam reproducgdo sazonal e ha apenas um par reprodutor e dominante
por grupo, onde tanto o macho quanto a fémea realizam cuidado parental (Stevenson &
Rylands 1988). No presente estudo foram investigados em machos de C. jacchus os tipos de
responsividade dos andrégenos ao ambiente (R ambiental) e da interagdo macho-macho
(Rmacho-macho), analisando se as relacBes genéticas entre os animais (parentes ou néo-

parentes) modulam esta resposta.

2. METODOS

2.1. Manutencdo dos animais

Neste estudo foram utilizadas 8 diades de machos adultos de Callithrix jacchus,
igualmente divididas em animais aparentados e ndo-parentes. Os animais das diades ndo-
parentes foram pareados entre 10 e 20 dias antes do inicio do experimento e 0s animais das
diades aparentadas foram separados das familias aproximadamente de 30 a 60 dias antes

do experimento, e cada uma das diades, alojada em gaiola individual.

Todos 0s animais viviam em cativeiro, no Ndcleo de Primatologia da UFRN, sob
condigdes naturais de iluminacdo, umidade e temperatura e estavam alojados em gaiolas
localizadas na area externa da colénia. As gaiolas mediam 2,0 x 2,0 x 1,0 m e eram

construidas em alvenaria, possuindo na sua parede anterior um visor unidirecional, através
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do qual foram realizadas as observagGes comportamentais. A parede posterior da gaiola, a
qual continha a porta da gaiola e o teto eram construidos de tela em arame. Na porta eram
encaixados o bebedouro e o prato de alimentagdo. No interior da gaiola havia uma caixa-
ninho, para descanso, pranchas de madeira e poleiros de galhos de plantas para o
deslocamento dos animais. Todos os animais foram habituados & presenca do tratador

anteriormente ao estudo.

2.2. Delineamento experimental

O estudo foi desenvolvido em duas fases experimentais que criaram condigdes para
testar a responsividade ambiental e a responsividade macho-macho, com duracéo total de
49 dias para cada diade. Estes procedimentos foram aprovados pelo Comité de Etica do

Departamento de Fisiologia da UFRN.

1- Responsividade ambiental (Rambiental): Foi analisada a variagdo das concentragfes de
andrdgenos entre uma condi¢do de manutencdo basal (28 dias) e a mudanca das diades
para uma nova gaiola (7 dias), com dimensfes semelhantes a original. Na fase basal as
coletas de fezes para analise hormonal (andrdgenos e cortisol) foram realizadas em dias

alternados e na condicéo de ambiente novo foram realizadas diariamente.

2- Responsividade macho-macho (Rm-m): Foi analisada a variagdo das concentragfes de
andrdgenos entre uma condicdo de isolamento social (7 dias) e de reunido da diade na
gaiola de origem (7 dias). Na condigdo de isolamento social, os animais estavam alojados
em gaiolas semelhantes, mas que ndo permitiam o contato olfativo ou visual entre os
componentes das diades. Em ambas as condi¢bes foram realizadas coletas de fezes para

dosagem hormonal (andrégenos) diariamente.
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2.3. Coleta de fezes e dosagens hormonais

Em todas as fases do estudo as coletas de fezes, para dosagem hormonal, foram
realizadas no intervalo entre 06:30h e 09:30h da manh§, para evitar a influéncia circadiana
sobre as varidveis em estudo (Sousa & Ziegler, 1998). Anteriormente & cada coleta de
fezes pelo pesquisador, foi realizada a limpeza na gaiola para facilitar a identificacdo das
amostras. Apos a coleta as amostras foram armazenadas em freezer, aproximadamente a
5°C. Posteriormente, estas amostras foram processadas para extracdo e dosagem dos
hormonios esterdides pela técnica ELISA de acordo com o protocolo de Castro & Sousa
(2005). O coeficiente de variagdo intra e inter-ensaios foram respectivamente de 2,1 e

24,5%, para os andrégenos.
2.4. Analise Estatistica

Os dados dos androgenos foram normalizados, por meio de transformacéo
logaritmica, e analisados através do General Linear Models (GLM) e o pds-teste de Fisher,
tendo como medidas repetidas as condi¢cOes basais, ambiente novo, isolamento social e
reunido, como variavel independente a relagcdo de parentesco da diade e como varidvel
dependente as concentra¢des dos androgenos fecais. Para a aplicacdo deste teste foram
feitas médias a cada dois dias de coleta nos dados da condi¢do basal, totalizando assim 7
dados amostrais, numericamente semelhante ao restante dos dados individuais das demais

condigdes experimentais.

Foi calculado o “tamanho do efeito” (d= diferenca das médias de cada condicdo
analisada, dividido pela soma dos respectivos desvios padrdes) para inferir a
responsividade ambiental e a responsividade macho-macho, separadamente para animal

(Goyman et al. 2007). Em seguida foi aplicado o Test T para medidas independentes, para
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determinar se a responsividade ambiental e macho-macho eram moduladas pelo parentesco

da diade.

O nivel de significancia considerado para todos os testes foi p< 0.05 e tendéncia de

0,05 < p < 0,09.

3. RESULTADQOS

O teste GLM apontou que as diades de machos ndo-parentes de C. jacchus
apresentaram maiores niveis de andrdgenos totais do que as diades parentes (GLM:
F=19,82, p= 0,00). A interagdo entre as condigdes experimentais e a relacéo de parentesco

das diades também foi significativa (GLM: F= 2,7, p=0,04), como ser& discutido a seguir.

3.1. Responsividade ambiental (R amb)

Na fase basal os machos parentes e ndo-parentes apresentaram niveis semelhantes de
andrégenos (LSD: p= 0,17). Ambas as diades reduziram o0s niveis de andrégenos em
funcdo da mudanca para o ambiente novo, entretanto estas variagbes ndo foram
estatisticamente significativas (LSD: P- p=0,20; NP- p=0,24). E a responsividade (d)
ambiental de machos parentes e ndo-parentes de C. jacchus foram semelhantes (Test T

para medidas independentes: t=0,94, p=0,36) (Figura 1).

3.2. Responsividade macho-macho (R m-m)

Na fase de isolamento os machos ndo-parentes apresentaram niveis de andrdgenos
mais elevados que os parentes (LSD: p= 0,02). Apenas as diades de machos aparentados
apresentaram elevagBes nos niveis de androgenos em fungéo da interagdo macho-macho

(GLM, P: p= 0,02, NP: p= 0,37) e a responsividade (d) macho-macho dos parentes foi
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maior que a dos ndo-parentes (Test T para medidas independentes: t=2,74, p= 0,01)

(Figura 2).
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Figura 1. A) Logaritmo das médias (+ EPM) dos andrégenos na condi¢do basal e de
ambiente novo; B) Responsividade ambiental (R ambiental), dos machos de C. jacchus,

parentes (P) e ndo-parentes (NP).
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Figura 2. A) Logaritmo das médias (x EPM) dos andrégenos na condi¢do de isolamento
social e da interagdo macho-macho em machos adultos de C. jacchus. * Diferenga
significativa entre as respectivas fases (p< 0,05, teste estatistico T para medidas
dependentes); B) Responsividade macho-macho (R macho-macho) para os animais
parentes (P) e ndo-parentes (NP). * Diferenca significativa entre as responsividades (p<

0,05, teste estatistico T para medidas independentes).
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4. DISCUSSAO

Neste estudo, o0s niveis totais dos andrégenos em C. jacchus foram modulados pela
relacdo de parentesco existente entre os animais da diade. Os machos ndo-parentes
apresentaram maiores concentraces deste horménio que animais de diades aparentadas,
durante todo o estudo. Além disto, os animais das diades ndo-parentes ndo variaram 0s
niveis dos andr6genos nem em resposta ao ambiente novo (R ambiental), nem a interagdo

macho-macho (Rmacho-macho).

Estudos com primatas ndo-humanos apontam para uma relagdo mais tensa entre os
animais de grupos ou diades ndo aparentadas (Schaffner & French, 2004, Bales et al.
2006). Schaffner & French (2004) demonstram que grupos de machos ndo-parentes de C.
kuhli sdo mais instaveis que aqueles aparentados, pois apresentam mais frequentemente
comportamentos competitivos e agressivos. Outros estudos apontam correlacdo entre
testosterona e cortisol, principalmente durante situacdes de instabilidade social (Dittami et
al. 2008; Sousa & Pontes, submetido). Neste Gltimo trabalho, as autoras observaram que
grupos naturais de C. jacchus que expressaram maiores frequéncias de interagcdes agonistas
apresentavam correlagdes positivas significativas entre estes comportamentos, 0s
andrdgenos e cortisol. Entdo, provavelmente, estes elevados niveis de androgenos das
diades ndo-parentes ocorrem em funcdo da competigdo por recursos, com aumento da
disputa. Wingfield (1984), assinala que algumas espécies de aves poliginicas mantém altos
niveis de andrégenos para facilitar as freqlientes interaces agressivas e pouca ou nenhuma
alteracdo nos niveis destes horménios sédo observados em resposta a desafios do ambiente

social.

As reduzidas concentragdes de androgenos observadas em nosso estudo nas diades

aparentadas podem ter ocorrido em fungdo da existéncia do vinculo genético entre estes
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animais, mecanismos da aptiddo abrangente (Krebs & Davies, 1996). Estudos demonstram
que a companhia de um individuo familiar, durante situagdes de estresse, atenua a resposta
do cortisol e comportamental gerada pelo agente estressor (Hennessy et al. 1995; Gust et

al. 1996; Smith & French 1997; Gerber et al. 2002).

Assim como 0s ndo-parentes, 0s machos parentes também ndo apresentaram
variacéo dos androgenos ao desafio de mudanca de ambiente fisico e ambos apresentaram
responsividade semelhantes. Este resultado contrariou as expectativas, pois seria de se
esperar que 0os machos desta espécie, principalmente aqueles das diades n&o-parentes,
apresentassem elevagdo dos androgenos em resposta a este desafio, considerando a
sociobiologia de machos de C. jacchus permanecendo no grupo e dispersando menos
frequentemente (Aradjo, 1996), ndo estariam bem adaptados a&s mudangas bruscas no
ambiente fisico o que deveria gerar uma perturbagdo e consequente modificagdo nos niveis
androgénicos. Apesar disto, a mudanca para uma nova gaiola ndo gerou desafios
suficientes para alterar os niveis de andrégenos, como prevé a hipotese do desafio,
conforme postulada por Goymann et al. (2007). Esta resposta pode ser alternativamente
explicada considerando o fato de que as gaiolas do Nucleo de Primatologia sdo muito
semelhantes, com as mesmas dimensoes, formato e estrutura fisica, e 0s animais ao serem
removidos rapidamente se habituam a nova gaiola. Adicionalmente, o ambiente de
cativeiro resguarda os animais de predadores e provavelmente uma mudanga ambiental,

com mais potencial de imprevisibilidade, poderia elevar os niveis destes horménios.

No caso da elevagdo nos niveis de andrégenos, observada para os parentes em
funcdo da interagdo macho-macho (reunido), a resposta encontrada era esperada. Estas
diades também apresentaram maior responsividade que os ndo-parentes. A hipdtese do

desafio revista (Goymann et al. 2007), demonstra que estes hormdnios respondem a
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estimulos sociais, mas que a intensidade desta resposta depende de caracteristicas
relacionadas a espécie, como niveis de agressdo entre machos, tipo de sistema de
acasalamento e do cuidado parental (Goymann, 2008). Os niveis de andrdgenos dos
machos parentes, durante a reunido, foram semelhantes aos niveis da condicdo basal, assim
como observado para 0s machos ndo-parentes. Este resultado est4d em consonancia com o
que é registrado para outras espéecies de primatas que apresentam baixos niveis de agresséo
(Brachyteles arachnoide:- Strier et al. 1999, Cebus apella: Lynch et al. 2002, Saguinus
mystax: Huck et al. 2005), pois, os machos do género Callithrix ndo apresentam um perfil
agressivo (Lazaro-Perea et al. 2001; Schaffner & French, 2004). Estes animais néo
demonstram elevagdes do cortisol em funcdo da presenca de co-especifico intruso do
mesmo Ssexo, enquanto a resposta da testosterona é modulada pelos niveis de agressao
presente nestes encontros. Nos animais agressivos ouve elevacdo dos niveis de

testosterona, enquanto nos pacificos ocorre a queda desses horménios (Ross et al. 2004).

Outros estudos com C. jacchus, alguns do nosso grupo de pesquisa, demonstram
responsividade dos andrdgenos em funcéo de outros desafios ambientais postulados por
Goymann et al. (2007). Apesar dos C. jacchus ndo serem considerados reprodutores
sazonais (Stevenson & Rylands,1988), Sousa et al (1999) encontra periodos, durante o ano,
de maior incidéncia de nascimento de filhotes em cativeiro, sendo estes durante o inicio da
estacdo seca 1 e final da estagdo seca 2. E Kholkute (1984) demonstra que machos de C.
jacchus elevam, mais ndo significativamente, os niveis de andrégenos nos periodos de

maior frequéncia de acasalamento, possuindo, portanto, um baixo Rsazonal.

Os trabalhos de Leéo (2001) e Alcantara (2003) investigaram a responsividade da
interacdo macho-fémea em machos adultos de C. jacchus, utilizando um paradigma

experimental semelhante ao do presente estudo. Alcantara (2003) observou que estes
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machos reduziam as concentragdes dos andrdgenos quando eram reunidos as fémeas.
Enquanto, Ledo (2001) observou que machos de C. jacchus pareados com fémeas, que
conceberam durante o experimento, apresentaram concentragfes mais elevadas de
andrdgenos fecais que aqueles pareados com fémeas que ndo conceberam, na fase de
reunido. Estes resultados divergentes provavelmente sdo reflexos do estado reprodutivo das
fémeas, pois, no primeiro estudo metade das fémeas utilizadas possuia ligadura de trompas
e nenhuma engravidou durante o experimento. J& no estudo de Ledo (2001), conforme
argumentado, as fémeas gravidas estimularam por meio de pistas olfativas os machos, que
por sua vez apresentaram elevacdo nos androgenos em resposta a condicdo fértil das
fémeas de C. jacchus como demonstrado por Smith & Abbott (1998). Os estudos de
Alcéntara e Ledo acrescentam, portanto, fornecem informaces para discussdo da hipétese
do desafio no que se refere a responsividade dos andrdégenos modulada pelo sexo do
parceiro. Sendo assim, a partir destes dados da literatura, fica implicado que a reatividade
(Rsazonal) (Kholkute 1984) ndo ocorre de forma significativa e a responsividade macho-
fémea (R macho-fémea) parece depender do estado reprodutivo das fémeas Ledo (2001) e

Alcéntara (2003) .

Saldanha et al. (2005) e Sousa & Pontes (submetido) investigaram a variagédo dos
andrégenos em machos de C. jacchus, durante o periodo de cuidado a prole e observaram
elevagbes destes hormonios, mas nédo significativas, principalmente nos machos
reprodutivos. Wingfiel et al. (1990) argumentam que em espécies de aves em que 0S
machos realizam cuidado parental, os niveis de andr6genos devem diminuir durante este
periodo, facilitando os comportamentos relativos ao cuidado. Entretanto, estudos mais
recentes tanto em primatas quanto em aves revelam que os niveis de andr6genos podem
encontrar-se elevados durante o nascimento dos filhotes, como foi observado em C.

jacchus, e que isto ndo implica na reducdo do cuidado a prole (primatas: Huck et al. 2005;
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Ostner 2008; aves: Van Duyse et al. 2000; Lynn et al. 2002, 2005). Lynn et al. 2005,
explicam que este padrdo de manutencdo dos niveis de testosterona, mesmo durante o
periodo de nascimento dos filhotes, deve ocorrer em espécies onde o cuidado parental ndo
é essencial ao sucesso reprodutivo do macho. Este argumento ndo se enquadra para a
espécie aqui estudada, pois em C. jacchus o cuidado é essencial para o sucesso reprodutivo
do macho uma vez que as fémeas parem gémeos e os filhotes sdo altriciais e as fémeas
podem engravidar no estro pos-parto. Sendo assim, é indispensavel a participacdo do
macho para que sua prole sobreviva (Snowdon 1996). Wingfield et al. (2001) especula que
os altos niveis de andrdgenos durante o nascimento dos filhotes, observado em algumas
espécies, pode ser em parte, fungdo da chance de novas copulas neste periodo. Em C.
jacchus esta elevagéo dos andrdgenos logo ap6s o nascimento dos filhotes é provavelmente
vinculada ao estro pos-parto das fémeas desta espécie (Dixon & Lunn, 1987; Sousa &

Pontes, submetido).

Em resumo, os dados do presente estudo permitem a constru¢do de um perfil da
responsividade (R) dos andrdgenos em funcdo dos desafios sociais e ambientais para C.
jacchus, postulados por Goymann et al. (2007), no que se refere & responsividade
ambiental (R ambiental) e a responsividade macho-macho (R macho-macho). Com relacéo
a R ambiental, esta ndo se apresentou significativa para machos desta espécie, enquanto a
R macho-macho se expressou de forma moderada e parece ndo ocorrer em situacdes
instveis, uma vez que as concentracdes dos andrdgenos j& se encontram elevadas. Estas
respostas possivelmente, sdo reflexos da organizagdo monogamica, da baixa taxa de
agressividade entre os machos e do cuidado parental essencial provido por este sexo, como

argumentado por Goymann (2008).
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CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados apresentados nos quatro estudos evidenciam que tanto os fatores
individuais quanto de natureza social sdo importantes moduladores da resposta
comportamental e enddcrina (cortisol e andrégenos) a desafios ambientais em C. jacchus
adultos. A demonstragdo de que C. jacchus apresenta alteragdes comportamentais e
fisiologicas semelhantes aquelas dos seres humanos em resposta aos agentes estressores
valida a sua utilizagdo como bom modelo animal para estudos relacionados ao estresse e
distrbios mentais associadas. Ainda, aponta para a importdncia de se levar em
consideragdo estes fatores moduladores durante tais estudos. Adicionalmente, estes
resultados ampliam os horizontes de investigacdo no &mbito das variaveis hormonais,
diante de desafios ambientais, demonstrando que os andrdgenos em machos de C. jacchus,
também oscilam em funcdo do ambiente social, como propostos pela hipétese do desafio.
O resumo dos principais resultados, de cada estudo, esta exposto no quadro 1, assim como

sua relagdo com as predigdes.

O fator sexo isoladamente ndo modulou a resposta do cortisol aos agentes
estressores, como demonstram os resultados tanto do estudo 1 quanto do estudo 2. Apesar
disto, as fémeas apresentaram maiores niveis de cortisol e comportamentos agonistas que
0s machos, ao longo de todo o estudo, achados que corroboram outros estudos j4 realizados
com esta espécie (Johnson et al. 1996; Raminelli et al. 2001). Neste estudo, tais resultados
foram discutidos com decorrentes dos mecanismos de dispersdo de C. jacchus (Aradujo,
1996; Sousa et al., in press), pois o dimorfismo sexual observado na resposta ao estresse
dentro de uma mesma espécie é resultado de um conjunto de fatores evolutivos (Troisi,
2001) e proximais (Handa et al.. 1994). Os presentes resultados refutam parcialmente a

predicdo 1, que supde a modulagdo da resposta hormonal ao estresse pelo fator sexo
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isoladamente. Este resultado pode ser conseqliéncia do fato de que a maior parte dos
animais utilizados é nascida em cativeiro e os estressores apresentam limitacdes, por ndo
permitem ao animal interagdes com alguns desafios ambientais, encontrados apenas no
ambiente natural comprometendo, assim, a expresséo de perfis distintos entre os sexos no
que se refere a reatividade ao estresse. Entretanto, o sexo foi importante em modular a
resposta do cortisol e dos comportamentos, aos agentes estressores, quando associado a

outros fatores como o suporte social e o posto social, como sera discutido adiante.

Além do sexo, outro fator modulador analisado nesta pesquisa foi o cortisol basal.
O estudo 1 aponta que o principal fator preditivo da reatividade do cortisol a separacdo em
C. jacchus é o cortisol basal, e que esta reatividade é similar entre 0s sexos. Os animais
com perfil do cortisol basal baixo apresentam uma hiperreatividade do cortisol & separagéo,
enquanto os animais com perfil basal alto apresentam uma hiporreatividade do cortisol e
reducédo da piloeregdo individual. Estes resultados corroboram a predigéo 1 deste estudo e
outros estudos que utilizam esta espécie e apontam a influéncia dos niveis basais de
cortisol sobre sua reatividade aos agentes estressores (Johnson et al. 1996, Norcross &
Newman 1999). Johnson et al. (1996), demonstram que durante o isolamento social
fémeas de C. jacchus, que possuem baixos niveis de cortisol, tendem a elevar este
hormonio durante a formagdo de novos grupos sociais enquanto nas fémeas que exibiam
cortisol alto ocorre o contrario. Norcross & Newman (1999), também observaram
diferengas no cortisol basal entre individuos desta espécie e tal variacdo ndo pode ser
explicada pela diferenga na condi¢do de pareamento basal dos grupos, pela idade ou pela
hora da coleta hormonal. Estes autores observaram, assim como o presente estudo, baixos

2

niveis de cortisol basal associados a alta reatividade e alto cortisol basal com baixa

reatividade & separagdo. Dados semelhantes foram também encontrados para seres

humanos saudaveis e que possuem disturbios mentais, como transtorno de ansiedade,
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depressao e sindrome do estresse pds-traumatico (Jesova et al., 2004, OIff et al., 2005,
Carroll et al., 2007). Sendo assim, esta espécie apresenta caracteristicas de reatividade ao
estresse que a torna um bom modelo para o estudo dos distdrbios acima, podendo ainda ser
selecionado adequadamente para cada tipo de estudo de acordo com seus niveis basais de

cortisol.

Sacher et al. (1998) discutem a influéncia do ambiente social sobre a resposta ao
estresse, e aponta o posto social como um dos principais agentes estressores sociais,
enguanto o suporte social atua de forma oposta tendo uma acéo benéfica tamponando a
resposta ao estresse. O artigo 2, do presente estudo, demonstrou que em C. jacchus adultos
o tipo do suporte social, se fornecido por um co-especifico de mesmo sexo parente ou néo-
parente, modula a resposta comportamental e do cortisol aos agentes estressores. Apenas 0
suporte social provido por parentes mostrou-se eficaz em tamponar a resposta do cortisol,
pois os animais das diades ndo-parentes elevaram o cortisol quando foram isolados
socialmente e transferidos para ambiente novo, assim como ndo reduziram
significativamente tal elevacdo durante a reunido. As diades ndo-parentes também
reduziram as interacBes sociais durante as fases experimentais, pois diminuiram as
freqiiéncias de piloeregdo social. Estas respostas provavelmente s&o reflexos da
instabilidade das relagGes sociais existente entre animais ndo-parentes, como demonstram
outros estudos, entre eles o de Schaffner & French (2004) para C. kuhli. Em termos
comportamentais esta resposta foi dimdrfica, mostrando que apenas os machos aparentados
apresentaram uma resposta atenuada ao estresse e utilizaram mecanismos comportamentais
de reducédo de tensdo. A competitividade entre fémeas de C. jacchus é uma caracteristica
tdo evidente (Aradjo & Yamamoto, 1994), que mesmo um co-especifico, do mesmo sexo,

aparentado, ndo é suficiente para tamponar a resposta comportamental aos agentes

estressores. Tais resultados corroboram parcialmente a predigéo 2, pois era esperado que as
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diades parentes de ambos 0s sexos apresentassem reatividade diminuida aos agentes
estressores devido ao estreito vinculo social existente entre os animais das diades.
Entretanto, tais resultados reforcam estudos que demonstram a influéncia tanto do sexo
quanto do tipo de vinculo social entre individuos sobre a resposta ao estresse (Cristenfeld
& Gerin 2000; Hennessy et al. 2008) e chamam a atencdo de sua importancia nas pesquisas
(Seeman & McEwen 1996), pois possivelmente um suporte social adequado pode atuar de
forma positiva sobre as patologias associadas ao estresse (Brummett et al., 2000;

Cristenfeld & Gerin 2000; Richmond & Ross 2000).

O estudo 3 deu continuidade, na mesma amostra, a investigacdo dos moduladores
sociais sobre a resposta ao estresse, analisando o papel do posto social. Primeiramente,
ndo foi encontrada influéncia da interacdo entre o tipo do suporte social (parente ou nédo-
parente) e posto social sobre os niveis de cortisol. Entretanto, foram observadas diferengas
nas concentragcbes de cortisol, assim como na variagdo deste horménio frente aos
estressores, em funcdo da interacdo entre o sexo e posto social. As fémeas de diades com
hierarquia de dominancia indefinida (HDI) elevaram o cortisol durante a separagdo e
reunido e as fémeas dominantes e subordinadas apresentam maiores indices de
comportamentos sociais. Estes achados corroboram os de Bergman et al. (2006) e Newton
et al. (2005), em estudos com outras espécies de primatas, demonstrando maior tensdo
entre animais com relagdo de dominancia instavel. Por outro lado, os machos HDI
reduziram os niveis de cortisol durante a fase de ambiente novo pareado e reunido, e 0s
machos dominantes apresentaram, comportamentalmente, mais tenséo. Esta inversédo de
resposta reflete uma resposta dimdrfica e provavelmente, decorre de comportamentos
adaptativos que os machos utilizam e que funcionam como mecanismos de redutores de
tensdo, o que ndo ocorre com as fémeas, cujo perfil competitivo predomina. Estes

resultados corroboram parcialmente a predicdo trés, pois era esperado que as diades HDI
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de ambos 0s sexos apresentassem maiores niveis de tensdo, com elevacdo hormonal e
expressdo de comportamentos agonistas e indicadores de ansiedade. Este estudo,
juntamente com os apresentados no artigo 2, reforcam a importancia da analise dos
moduladores sociais da resposta ao estresse, evidenciado a influéncia ndo apenas dos
moduladores positivos (artigo 2), mas também daqueles que possivelmente podem ser eles
proprios os agentes causadores do estresse. Além disto, ambos apontam, novamente, para a
importancia de se considerar o fator sexo em pesquisas relacionadas ao estresse, pois
machos e fémeas podem responder de forma diferente a um mesmo agente estressor
(Kajantie & Phillips 2006), o que explica, em parte, em seres humanos, o dimorfismo das
patologias dele decorrentes, como por exemplo, a prevaléncia dos distdrbios mentais
(Altemus 2006) bem como quanto & eficicia terapéutica de alguns medicamentos (Leuner

et al. 2004; Franconi et al. 2007).

Por fim, o artigo 4 apontou que ndo é apenas o cortisol que varia em funcdo de
desafios sociais e que as variagBes nos andrégenos corroboraram parcialmente a predicdo 4.
Foi observado que o parentesco modulou as concentraces de andrégenos dos machos néo-
parentes cujos niveis de andrdgenos foram maiores que 0s dos parentes, como um provavel
reflexo da maior competicdo entre os individuos ndo relacionados geneticamente (Schaffner
& French, 2004; Bales et al., 2006). Os resultados da responsividade macho-macho néo
corroboraram a predicdo 4, apesar de se apresentarem de acordo com as caracteristicas de
agressividade macho-macho da espécie (Lazaro-Perea et al.2001; Schaffner & French, 2004),
pois 0s animais aparentados expressaram maior responsividade que 0s ndo-parentes, 0 oposto
do que foi predito. A inexisténcia de responsividade macho-macho entre os animais das
diades ndo-parentes possivelmente, podem ser devidas as concentra¢fes dos androgenos que
jé& se encontram elevadas na condicdo anterior. Além disto, os resultados observados para a

responsividade ambiental também ndo corroboram a predicdo 4, pois era esperada uma
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resposta significativa, pois, do ponto de vista da sociobiologia da espécie, no ambiente
natural, os machos migram com menos frequéncia (Aradjo, 1996) e deveriam responder as

mudancas bruscas no ambiente fisico, com consequente modificacdo nos niveis androgénicos.
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Figura 1- Quadro dos resumo dos resultados e suas relagdes com as predigdes.

ASPECTOS
INVESTIGADOS

PRINCIPAIS
RESULTADOS
HORMONAIS

PERFIS
COMPORTAMENTAIS

PREDICOES

ESTUDO 1

Sexo

Q > & (Cortisol)

Q@ > & (agonismo)

Corrobora parcialmente
Refuta: O sexo ndo modulou

(dados do estudo 2) -
a resposta do cortisol.
Cortisol basal
Baixo Hiperreatividade Tensdo
do cortisol Corrobora
Alto Hiporreatividade | de agonismo
do cortisol
ESTUDO 2
Tipo do suporte social
P = cortisol Ausente Corrobora
P 1 cortisol F3 Tensdo
Suporte social x sexo
_ A Corrobora parcialmente
dP mP= MNP Afiliagdo Refuta: O suporte social
4 NP mP< eNP= P Tensao provido por um parente ndo
op Tensiio foi eficaz em tamponar a
resposta comportamental nas
Q NP Tensdo fémeas.
ESTUDO 3
Posto Social x Sexo
& HDI 1 cortisol F3 ¢ F4 Utiliza RD Corrobora parcialmente
3D = cortisol Tensao Refuta: Os machos HDI
as _ cortisol Passivo apresentaram-se menos
tensos que os dominantes
Q HDI lcortisol F2 e F4 Tens&o (D).
QD = cortisol Afiliativo
QS = cortisol Passivo
ESTUDO 4
Relacdo de parentesco NP> P Corrobora Parcialmente
R ambiental (androgenos) - Refuta: . Nao foi qbservada
responsividade ambiental e a
Rmacho- = androgenos responsividade macho-
macho P: 1 androgenos macho foi maior para os
) g parentes (P).
Q: fémeas, &' machos, P: parente, NP: ndo-parente, D: dominante, S: subordinado,

HDI= diades com hierarquia de dominancia indefinida,
=: sem varia¢do ou niveis iguais da variavel

1: aumento,

|: reducdo,

<: maiores niveis da variavel para a diade a direita do simbolo

RD: comportamentos redutores de tenséo
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Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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