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0Os pesquisadores pretendem,

" agora, compreender cOMo £sse

" mecanismo de regulacao funciona
no estresse crnico.

Segundo os cientistas, ao
bloguear esse neuroesteroide,
pode-se reduzir a incidéncia de
outras doencas associadas a
hiperexcitacao do eixo HPA,
como epilepsia, depressao,
osteoporose, obesidade e
sindrome de Cushing —
desordem causada por niveis
elevados de cortisol

no sangue.

Para regular o estresse

Entenda como funciona o mecanismo neuroldgico que
controla a liberagdo dos hormdnios de estresse no
organismo e quais sao suas futuras

implicag6es terapéuticas.
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0 THDOC, portanto pol eser um

i a8 Oeixo
e v ) R novo alvo para controlar a
; mp;!t\c;\leir:%L;:tgslgigsl-:cdergnal respgsta zgiesuesse a partir do
bl uso de medicamentos que
1 conEXao entre 0 Cérebro ea 'mterﬁram nasua

glandula adrenal {supra-renal),
medeia a resposta ao estresse e
determina os niveis de cortisol

produgdo.
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il e outros hormanios ligados & o . i .

{ i s pesquisadores conseguiram bloguear a

i | reagao a situagoes de tensao no sfntese desse neuroesteroide em ratos
Qrgarismo, usando o medicamento finasterida. A

partir desse blogueio, os cientistas
consequiram evitar o estresse induzido.

muscular.
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uando uma pessoase es-
tressa, 0 organismo libe-
ra 0 horménio adrenali-
na, que a prepara para
0 perigo de trés maneiras:
hnar fugu ou ficar paralisada. Se
a situagdo incomoda perdura,
outro horménio, o cortisol, € emi-
tido por meio de um comando do
cérebro para todo o corpo. O cor-
ﬁsol funciona para inibir a dor e
paraqueapessoaarmazeneener-
gia, de modo a ajudd-la a enfren-
tar dificuldades por longos perio-
dos. Pesquisadores da Universi-
dade de Tufts, nos Estados Uni-
dos, descobriram o mecanismo
neurolégico que controla a libe-
ragdo da corticotropina — res-
ponsdével por emitir e secretar o
cortisol — e como bloqued-lo,
tornando-o um possivel alvo pa-
raimpedir a resposta fisiolégica
ao estresse. A pesquisa, feita pela
equipe da professora de neuro-
«ciéncia da Escola de Medicina da
Universidade Jamie Maguire, foi
publicada recentemente na re-
vista especializada Journal of
Neuroscience.
Em entrevista ao Correio, Ja-
mie explica que a agdo excitatoria

se eixo é controtado
rincipalmente pelo
neurotransmissor Gaba —
que, normalmente, tem
fungdo inibitdria sobre essa
regido —; responsdvel por
regular a estimulagdo dos
neurdnios no sistema
nervosg, além do tonus

A resposta fisiol6gica ao estresse
. ¢ formada apds a agao excitatdria
" do neurotransmissor Gaba, que

© aciona o neuroesteroide

* tetrahidrodeoxicorticosterona
(THDOC), substancia que regula a
reacao aos estfmulos estressores.

O
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do neurotransmissor Gaba sobre
o eixo hipotdlamo-pituitéria-
adrenal (HPA) (veja infografia) é
necessdria para elaborar a res-
posta fisiolégica ao estresse. A
novidade, nesse caso, € que o Ga-
ba sempre foi conhecido por agir,
ao contrério do apresentado na
pesquisa, como inibidor do HPA.
“Essa parte, para mim, foi a mais
interessante do estudo. Afinal, foi
a primeira vez que alguém de-
monstrou que esse neurotrans-
missor age de maneira excitato-
ria sob determinadas condigdes
psicolégicas”’, comemora.
“Desvendamos, ainda, que as
acoes do neuroesteroide tetrahi-
drodeoxicorticosterona
(THDOC) nos receptores do Ga-
ba também tém seu papel na res-
posta aos estimulos estressores”,
relata. Ao compreender o funcio-
namento desses mecanismos, 0s
pesquisadores fizeram testes em
ratos e conseguiram bloquear a
sintese do THDOC, prevenindo
o0s comportamentos de estresse €
ansiedade nos animais. Segundo
a neurocientista, os resultados
do estudo podem abrir caminho
para novas abordagens no ge-
renciamento de uma ampla va-
riedade de distiirbios neurol6gi-

“ Pesquisadores
norte-americanos

desvendam mecanismo
que administra a resposta do
corpo as situagdes de perigo €
sofrimento. Descoberta abre caminho para

0 gerenciamento de uma série de disturbios
neurol6gicos provocados por traumas

cos relacionados ao estresse. En-
tre esses distiirbios estdo a de-
pressdo, a depressdo pds-parto, a
obesidade, a tensdo pré-mens-
trualea

0 neurologista William Lucia-
no de Carvalho, do Hospital Geral
de Goiania, descreve que j é de
conhecimento geral que os este-
roides estdo implicados na res-
posta do cérebro ao estresse.
“Mas, anteriormente, imaginava-
se que toda pessoa submetida ao
estresse tinha o nivel de cortisol
aumentado. Estudos recentes
mostram que isso s6 acontece na
reacdo imediata ao estimulo es-
tressor, pois, a longo prazo, essas
taxas do hormdnio sdo reduzi-
das. A redugdo seria mediada pe-
lo Gaba’, diz. A grande novidade
do trabalho feito na Universidade
de Tufts, segundo o também
membro da Academia Brasileira
de Neurologia (ABN), é 0 Gaba
ser o neurotransmissor que esti-
mula a producéo do horménio
presente no estresse cronico.

0 lado positivo

A psicéloga Dirce Perissinotti,
do Centro de Dor do Hospital 9
de Julho, em Sao Paulo, salienta

Aumento de peso

Esse problema de satide é causado
pela presenca de altos niveis de
cortisol no sangue, fazendo com
que a pessoa aumente de peso e a
gordura adquirida se localize
principalmente no tronco e no
pescogo. A sindrome pode ser
causada por alguma doenca ligada
a glandula suprarrenal ou a
hipéfise — que produzem esse
horménio — ou pelo uso excessivo
de cortisona, presente em remédios
para problemas respiratrios e na
pele. Além do ganho de peso, outros
sintomas da sindrome sao a
fraqueza muscular, 0 aumento da
fragilidade da pele, do cansago e do
nervosismo. O tratamento € feito
com a redugdo gradativa do uso do
medicamento, ou, no caso de
doenca devido a tumores na
suprarrenal ou na hipdfise, a pessoa
precisa ser submetida a cirurgia.

que o estresse ndo € algo ruim
para o corpo humano, jd que 0
mecanismo existe para que o in-
dividuo consiga reagir diante do
perigo. “O que acontece € que,
em certas pessoas, a partir de um

atividade do eixo HPA.

Respostas controladas

il
b 4

determinado momento, o orga-
nismo deixa de funcionar eficien-
temente diante das situagdes que
provocam os estimulos nervosos.
A pessoa pode ter uma percepgao
exagerada ou muito atenuada do
caso, 0 que pode gerar conse-
quéncias negativas, como o es-
tresse pés-traumadtico”, ensina.
Ela acrescenta que as reagdes
quimicas e elétricas ao estimulo
estressor que ocorrem no cérebro
dependem da aprendizagem e
das memérias do individuo, mas
que hé estudos que revelam que
parte desse aprendizado € repas-
sado geneticamente.

Dirce, que também é doutora
em neurologia, destaca que as
pessoas tém um limite de tole-
rdncia ao estresse. “Se ultrapassar
essa ‘fronteira), os elementos que
o individuo desenvolveu genéti-
ca e psicologicamente ndo tém
estrutura suficiente para respon-
der de maneira moderada ao es-
timulo”, diz. Ela considera que a
pesquisa pode trazer beneficios
para o ser humano, mas pondera
que o uso futuro de medicamen-
tos para bloquear a produgéo do
THDOC deve ser feito com caute-
la. “Em um organismo normal,
isso ndo deve ser necessdrio, pois

Em uma situacdo de estresse,
no entanto, 0 THDOC ativa o
HPA, aumentando ainda mais
a producdo de hormonios

esteroides pelo organismo,
consequentemente elevando
a sensagao de estresse.

0 THDOC aciona 0s neurdnios
do hipotdlamo para liberarem
o hormdnio corticotropina no
corpo. Em condigdes normais, 0
THDOC potencializa os efeitos
inibitérios do Gaba, reduzindo a

Fontes: pesquisa
Neurosteroidogenesis is

required for the physiological
response to stress: role
neurosteroid-sensitive Gabaa
receptors; e Jamie Maguire,
autora do estudo.

todos os humanos precisam
aprender a desenvolver mecanis-
mo adaptativos”, explica. “Por
sua vez, pacientes que tém es-
tresse pds-traumadtico, por exem-
plo, reagem ao agente estressor
de maneira magnificada, mesmo
quando nao hé perigo real. Nessa
situagdo de associaroriscoa
uma situa¢ao comuim, se mais
testes forem feitos, a medida po-
de ser interessante”, acredita.

Temor

Carvalho tem receio das tenta-
tivas de regular o estresse no or-
ganismo por meio de medica-
mentos. “Para que esse projeto
chegue aos consultdrios médi-

cos, s30 necessdrias novas pes- .

quisas, porque os testes de inibi-
¢do da resposta ao estresse foram
feitos em modelo animal, em vez
de humano”, esclarece. “Além dis-
$0, 0s hormdnios emitidos em si-
tuagdes de perigo sdo produzidos
no hipotdlamo, mas hd hormo-
nios que sdo fabricados em ou-
tras regioes do corpo. Essas subs-
tAncias quimicas podem interfe-
rir na produgcgo de cortisol, 0 que

requer novas investigacdes”, /

completa o integrante da ABN.
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