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RESUMO

Em criagOes intensivas de peixes, a ocorréncia de situagdes estressantes € inevitavel. Durante o periodo
de cultivo, os animais sdo submetidos a inimeros manejos e variagdes ambientais. As conseqiiéncias
sao geralmente a redugdo do crescimento e ganho em peso, do desempenho reprodutivo e da resisténcia
a patégenos. A resposta ao estresse compreende uma série de alteragdes fisiolégicas. Os efeitos sao
divididos em primdrios, secundarios e tercidrios. Entre os efeitos primarios encontram-se os aumentos
de catecolaminas, adrenalina e noradrenalina e corticosteréides no plasma. Entre os secundirios existem
efeitos metabdlicos, como as alteragdes na glicemia, no acido lactico e no glicogénio hepdtico e muscu-
lar, efeitos hematologicos, como alteragoes no hematdcrito e no nimero de linfécitos, além de efeitos
hidrominerais e na osmolaridade do plasma. Os principais efeitos tercidrios sao a queda de desempenho
produtivo e reprodutivo e a diminuig@o da resisténcia as doengas. Nos peixes teleGsteos, a elevagao
plasmitica do cortisol é reconhecida como a principal resposta hormonal ao estresse que pode ser
utilizada como indicadora da presencga desta resposta. Virias situagbes comuns na aqiiicultura moderna
sao potenciais causadores de estresse para os peixes. A medida que a produgao de peixes vai crescendo
e se intensificando, os manejos estressantes aumentam. As respostas fisiolégicas comentadas nesta
revisao foram desenvolvidas durante a evolugao dos peixes em condigdes naturais. Com os manejos
impostos pelo homem na produgao comercial de peixes, muitas vezes, a resposta ao estresse se torna
extremamente deletéria a saide dos peixes e a rentabilidade do empreendimento.
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mento

ABSTRACT

In intensive fish production, the stress is inevitable. During the culture period, the fish are exposed to
several potential stressors such as management and environmental conditions. The consequences are
the reduction of growth and the reproductive performance and low resistance to disease. The stress
response involves several physiological changes. Those changes are divided in primary, secondary and
tertiary effects. The primary effects are the elevation of the plasma concentration of catecholamines and
corticosteroids. Among the secondary effects can be related the metabolic changes such as glycaemia,
lactic acid and hepatic glycogen, the hematological effects, such as in hematocrit and in the number of
circulating lymphocytes, and the hydromineral effects, such as in plasma chloride, sodium, potash and
protein levels, and in the osmolarity of the plasma. Among the tertiary effects can be related the reduc-
tion of growth, reproduction performance and resistance to disease. In the teleost fish the elevation of
the plasmatic cortisol is recognized as a principal hormonal response to stress and it is widely utilized as
a stress response indicator. Several situations of the modern commercial aquaculture are potentially
stressful for fish. With the intensification of the fish production, the frequency of stressor managements
increases. The physiological responses to stress are evolutionary developed in natural environment,
and in artificial conditions imposed by commercial aquaculture, this response may be extremely deleteri-
ous for the fish health and for the economic viability of the fish production.
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Introducao

Em sistemas intensivos de criagio de peixes, a
ocorréncia de situacdes estressantes € inevitavel.
Durante o periodo de criagdao, os animais sao sub-
metidos a inimeros manejos e a variagoes ambientais.
As conseqiiéncias sao geralmente a redugao do cres-
cimento e ganho de peso, do desempenho reprodutivo
e da resisténcia a patégenos (Iwama, 1993).

Segundo BReTT (1958) apud Iwama (1993),
“estresse € o estado produzido por fatores, ambientais
ou nao, que provocam resposta adaptativa no animal
frente a uma alteracdo da funcio normal™.

Existem varias defini¢cOes para a “resposta ao
estresse”, mas ha um consenso quanto ao fato de
esta representar reacao a um estimulo que pode al-
terar o estado de homeostase do peixe (BARrTON €
Iwama, 1991). Estressor € o termo utilizado para de-
finir qualquer fator capaz de alterar a homeostase
do peixe, e a resposta fisiolégica e comportamental
a este estressor € a chamada resposta ao estresse
(SmrtH, 1982).

Uma forma de explicar como ocorre a resposta
ao estresse foi descrita por SELYE (1950), como
Sindrome de Adaptagao Geral (SAG). Esta sindrome
€ o conjunto de alteragdes que ocorrem nos organis-
mos em resposta ao estresse. A SAG envolve trés
passos: (1) reagao alarme; (2) estigio de resistén-
cia, em que ocorre adaptacido ao estresse ocorrido;
e (3) estagio de exaustio, quando acontece a perda
da adaptacao face a continuidade ou intensificacdo
do agente estressor.

O modelo SAG € uma abordagem geral sobre os
efeitos da resposta ao estresse, mas nao € livre de
problemas, pois generaliza as respostas para todos
os fatores estressantes, 0 que nao ocorre na pritica
(BArTON € IwaMA, 1991).

BarTON € IwamA (1991) comentam que o peixe
tem a capacidade natural de responder fisiologica-
mente aos estressores, para controlar o distirbio im-
posto. Entretanto, quando os mecanismos de resposta
sao forcados além de seus limites normais, a respos-
ta pode ser deletéria a sua saide do peixe.

A acumulacdo de efeitos de sucessivas situacoes
de estresse pode manifestar-se em nivel populacional,
ocasionando severa mortalidade. O conceito de
estresse cumulativo € importante para os
aquaculturistas pois mostra que distirbios sub-letais,
a principio nao problemaiticos, ao se acumularem po-
dem levar a um efeito deletério no individuo, e mes-
mo na populacao (WENDELAAR BoNGa, 1997).
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Iwama (1993) diferencia a resposta ao estresse
em resposta aguda e resposta cronica. A primeira
geralmente ocorre em manejos, como biometrias e
transportes. Esta resposta ¢é fortemente
imunossupressora, levando a perdas por doencas. O
segundo tipo de resposta, a crénica, que acontece
em condi¢des que mantenham os peixes por longo
periodo em situagdes estressantes, como pH incor-
reto, baixo nivel de oxigénio dissolvido na dgua e
superpopulacio, e que podem levar a baixo cresci-
mento e ganho de peso.

A interagdo social entre peixes com comporta-
mento territorialista e/ou hierarquico pode ser cau-
sadora de resposta crénica. O “estresse social” é
definido como: “o estresse frente a estimulos sociais
ou de agrupamento” (FERNANDES e VoLpraTo, 1993).
A hierarquia de dominancia, que ocorre em espécies
como a tilapia-do-Nilo (Oreochromis niloticus), é
definida como a relacao entre dois ou mais individu-
os, na qual um ataca o outro em situacoes de luta, e
o vencedor € o dominante, e o(s) perdedor(es), o(s)
submisso(s) (KAUFMANN, 1983 apud GONCALVES,
1993). Segundo GongALvEs (1993), a hierarquia de
domindncia em tilapias-do-Nilo comeca a se estabe-
lecer poucos minutos apés o agrupamento dos pei-
xes, ou apds a quebra da hierarquia pré-existente.

BARCELLOS; Souza; Lucero (1997) verificaram que
tilapias adultas em confinamento apresentavam con-
centracoes plasmaticas de cortisol tdo altas nos ani-
mais submetidos a estresse quanto nos controle e
atribuiram essa igualdade ao estresse social que to-
dos os animais vinham sofrendo. Em outro trabalho
BARCELLOS et al. (1999b) relatam que juvenis de
tilapia-do-Nilo mantidos em grupos de 10 peixes apre-
sentavam resposta ao estresse mais intensa que os
mantidos em grupos menores (1, 2 e 5 peixes).

Para trutas (Oncorhynchus mykiss e Salmo
trutta), a captura para sucessivas amostragens pode
levar a alteracao da hierarquia existente na popula-
cao dos tanques, intensificando o comportamento
agonistico e provocando aumento dos niveis
plasmaticos de cortisol nos animais remanescentes
(PoTTINGER € MOSUWE, 1994).

1. Fisiologia da resposta ao estresse

A resposta ao estresse compreende uma série
de alteragoes fisiologicas. Os efeitos sao divididos
em primadrios, secundarios e terciarios. Entre os efei-
tos primarios encontram-se os aumentos de
catecolaminas, adrenalina e noradrenalina e
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corticosteréides no plasma. Entre os secundarios,
existem os efeitos metabdlicos, como as alteragoes
na glicemia, no acido lactico e no glicogénio hepatico
e muscular, os efeitos hematoldgicos, como altera-
¢Oes no hematdcrito e no nimero de linfécitos, e ain-
da os efeitos hidrominerais, como alteracdes nas con-
centracdes plasmaticas de cloro, sédio, potissio, pro-
teinas e na osmolaridade do plasma. Os efeitos
terciarios principais sdo a queda de desempenho pro-
dutivo e reprodutivo e a diminuicao da resisténcia a
doencas (WENDELAAR BonGa, 1997).

Em peixes tele6steos, a elevagao plasmatica do
cortisol, € reconhecida como a principal resposta
hormonal ao estresse, sendo muitas vezes utilizada
como indicadora da presenca desta resposta (PATINO;
REDDING; SCHRECK, 1987 e BALM; LAMBERT; WENDELAAR
Bonga, 1989).

Porém, BAarTon e Iwama (1991) chamam atencao
para o fato de que algumas substincias toxicas, pre-
judiciais a satide dos peixes, nao provocam elevacao
do nivel de cortisol plasmatico, o que pode levar a
conclusiao equivocada de que ndo sao agressores.
Relatam também que a sedagio leve dos peixes por
MS222 (tricaina), usada em manejos em agqiiicultura
visando “reduzir a resposta ao estresse”, causam ele-
vacao do cortisol plasmatico semelhantemente a cau-
sada por estressores agudos, embora em altas dosa-
gens para anestesia profunda nao causem esta res-
posta. MAULE et al. (1989) citam que doses
anestésicas (125-300 mg/l) do MS222 nao provocam
resposta.

1.1. Eixo Hipotilamo-Hipoéfise-Células Interre-
nais
1.1.1. Alteracoes primarias e controle da se-
crecao de cortisol

As alteracOes primadrias em resposta ao esiresse
iniciam-se através dos estimulos ocasionados pelos
estressores - condigdbes ambientais, sociais e
comportamentais - ao hipotalamo. Tais estimulos pro-
vocam a liberagio do fator liberador de corticotrofina,
que por sua vez estimula a glandula hipéfise a liberar
o ACTH (hormonio adrenocorticotréfico), que via
circulacido chega ao tecido interrenal, estimulando a
liberagao de cortisol. Em respostas a estimulos pro-
longados ha um aumento do didmetro do niicleo das
células interrenais, provavelmente devido ao aumento
da atividade secretéria (McLeay, 1973). As
catecolaminas, adrenalina e noradrenalina, sao libe-
radas pelas células cromafinicas incrustadas na por-
¢ao anterior do rim, sob estimulo direto do sistema
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nervoso simpdtico. O cortisol e as catecolaminas le-
vam a alteracdes na fisiologia do animal, as chama-
das alteragoes secundarias (SmitH, 1982).

O tecido interrenal constitui-se de um agrupamen-
to de células foliculares também incrustadas na por-
¢ao anterior do rim, também chamada de rim cefilico,
e tem a mesma atividade do cértex da glandula adrenal
dos mamiferos (Smit, 1982). A secrecio do cortisol
¢ controlada por mecanismo de retroalimentagio
negativa no eixo hipotalamo-hipéfise (FryEr, 1975;
FrYER e PETER, 1977).

O cortisol € um hormoénio glicocorticéide, deno-
minado quimicamente de 4-pregneno-11p3,17¢,21-
triol-3,20-diona, sendo derivado do colesterol. Parte
do cortisol secretado pelas cé€lulas interrenais € liga-
do a proteinas do plasma, principalmente a
transcortina, tornando-se biologicamente inerte (VAN
Der Boon; VAN DEN THILLART; ADDINK, 1991).

1.1.2. Liberacao de cortisol apés estresse

As curvas de liberagao do cortisol em seu tempo
e magnitude sdo variaveis (BArRTON; PETER; PAULENCU,
1980, SumpTER; PICKERING; POTTINGER, 1985).
Salmonideos geralmente apresentam o pico de libe-
ragdo uma hora apds a ocorréncia de um estressor
e, geralmente, requerem cerca de 24 horas para que
as concentragoes plasmaticas retornem a valores pro-
ximos aos iniciais (BARTON; WEINER; SCHRECK, 1985,
para O. mykiss; MEsa, 1994 e SPECKER € SCHRECK
1980, para O. kisutch e PICKERING € POTTINGER, 1989).
Para tilapia-do-Nilo (O. niloticus) também foi ob-
servado um pico da concentracao plasmatica de
cortisol uma hora ap6s a exposi¢ao ao estressor (per-
seguicdo e retirada da agua por 60 s) (BARCELLOS et
al., 1999 a), o mesmo ocorrendo com o jundii,
Rhamdia quelen (BARCELLOS et al., 2000, no prelo).

A faixa de concentragio plasmaitica de cortisol,
considerada normal para resposta aguda a diferen-
tes estressores em salmonideos, coresponde a 40 a
200 ng/ml (PickeErING € POTTINGER, 1989). Em
condridsteos, como o peixe pa (Polyodon spathula),
a concentracdo plasmadtica de cortisol atinge no ma-
ximo 11 ng/ml e retorna a valores pré-estresse em
uma hora (BArTON; RAHN; BoLLING, 1996). Em
esparideos, como o Pagrus pagrus, o pico de con-
centracao de cortisol, em resposta ao estresse, veri-
fica-se duas horas apés a ocorréncia do estressor,
atingindo valores em torno de 60 ng/ml, e retorna
aos niveis pré-estresse em 24 horas (ROTLLANT e
Torr, 1997). Peixes, como Carassius auratus, apre-
sentam o pico de liberacao de cortisol entre 30 minu-
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tos e uma hora apés o estressor, com valores proxi-
mos a 300 ng/ml e retorno aos niveis pré-estresse
em mais ou menos trés horas (FryEgr, 1975). Em
tilapia-do-Nilo, valores em torno de 200 ng/ml de
cortisol foram detectados,uma hora ap6s persegui-
¢ao ou retirada da dgua (BARCELLOS ef al., 1999 a),
ja em jundias (R. quelen), os valores maximos osci-
laram entre 158,0 (machos) e 207,0 ng/ml (fémeas),
sempre uma hora apds a captura e transferéncia de
tanques (BARCELLOs et al., 2000 no prelo).

Em peixes tropicais, como o pacu (Piaractus
mesopotamicus), foi medida a concentracio
plasmatica em tempo 0, 1 e 6 horas apss o estressor
agudo encontrando-se niveis crescentes de cortisol
(KRIEGER-AZzzOLINI et al., 1989). Para ciclideos, como
a tildpia mossimbica (Oreochromis mossambicus),
foram encontradas quedas a niveis pré-estresse, em
até menos de uma hora apés a ocorréncia do
estressor de manejo (Foo e Lam, 1993), e de até qua-
tro dias, ap6s a aclimatacao a dgua salgada (MoORGAN
et al., 1997), com picos de liberacao entre 30 e 60
minutos, com valores atingindo 140 a 200 ng/ml.

Provavelmente, a duragao e a magnitude da res-
posta ao estresse sao dependentes da severidade e
da duracao do estressor a que os peixes foram sub-
metidos (BArToN; PETER; PAULENCU, 1980, SUMPTER;
PICKERING; POTTINGER, 1985).

A resposta cronica tem como principal conseqii-
€éncia a manutencao de altas concentracoes
plasmaticas de cortisol por longo periodo, o que pode
ocasionar uma série de efeitos tercidrios, como que-
da de desempenho produtivo e reprodutivo (PICKERING
et al. 1987, CARRAGHER et al. 1989, PICKERING e
POTTINGER, 1989).

Na resposta cronica pode haver adaptacdo ao
estresse. Este mecanismo esta relacionado ao con-
trole da secrecao do cortisol, que é um processo com-
plexo. O papel do ACTH € bem aceito atualmente,
mas evidéncias demonstram que o ACTH nao age
sozinho. Muitos fatores estimulatérios (por exemplo,
neuropeptideo Y, Fator Liberador de Costicotrofina
e hormonio melandcito estimulante («MSH) e inibi-
torios (por exemplo, a dopamina) tém sido descritos.
O aMSH tem recebido muita atencido nos ultimos
anos, e muitos estudos sugerem que esse hormoénio
tenha um importante papel na adaptacao dos peixes
ao estresse (revisado em WENDELAAR BoNGa, 1997).

Outro neurotransmissor que possui um importan-
te papel na adaptacdo dos peixes ao estresse € a
serotonina (SHT). Em um estudo recente, WINBERG
e LEPAGE (1998) mostraram que as respostas fisiol6-
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gicas e comportamentais ao estresse sao, em gran-
de parte, controladas por mecanismos integrados de
controle cerebral, possuindo a SHT uma participa-
c¢do chave nesse processo. A forte correlacao entre
a SHT cerebral e o cortisol plasmatico indica que a
SHT age como regulador do eixo hipotilamo-
hipéfise-interrenal.

Os mesmos autores também mostraram que ha
uma elevagao prolongada da expressio do RNA
mensageiro da Pré-opianomelacortina (POMC)
hipofisaria e postularam que o aumento da POMC
(o precursor comum do ACTH e de outros peptideos
biologicamente ativos, como o «MSH e a endorfina,
em peixes estressados cronicamente pode ser um
mecanismo para manutengao da excitabilidade do eixo
hipotalamo-hip6fise-interrenal, promovendo a
aclimatacado dos peixes a esse estresse.

Outro mecanismo que pode agir na adaptacio ao
estresse € a producao das chamadas proteinas do
estresse, que sdo responsiveis pela restauracao ce-
lular e aumento da tolerdncia ao estresse (WENDELAAR
Bonga, 1997).

1.1.3. Efeitos do cortisol

Muitos estudos mostram que a administraciao de
cortisol exégeno produz, entre outras, alteracoes no
metabolismo hepatico (CHAaN e Woo, 1978, Davis ef
al., 1985), e no metabolismo intermediirio (LEacH e
TAyLor, 1980). Assim, o principal o6rgao alvo do
cortisol parece ser o figado (VAN DEr Boon; VAN
DEeN THILLART; ADDINK, 1991).

Acredita-se que os altos niveis de glicemia, apos
o inicio da resposta ao estresse, sdo mantidos pelo
cortisol, que comeca a agir em seqiiéncia a
adrenalina. O cortisol estimula a gliconeogénese, que
estd representada pela produgio de glicose a partir
de outras fontes que nao carboidratos, e regula a
demanda de acucar na circulacao periférica, por
antagonizar os efeitos da insulina (VuAvaN et al.,
1994). Esses autores demonstraram que o cortisol
diminui significativamente a resposta dos hepatécitos
ainsulina, impedindo a entrada de glicose nestas cé-
lulas. No mesmo trabalho, os autores sugerem que
existe complexa interacao do cortisol com diversos
outros horménios, na agao sobre o metabolismo do
hepatécito, e que essa interacdo pode ser alterada
pelo estado nutricional dos peixes e pela resposta ao
estresse.

LeAacH e TAYLOR (1980) demonstraram que quan-
do o aumento da concentracdao plasmatica de cortisol
€ bloqueado, através de compostos como o
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metirapone (inibidor de uma etapa da sintese desse
hormoénio), a elevacado da glicemia € transitoria ap6s
um estressor agudo, em comparacao a peixes nao
tratados com este composto. Este resultado os levou
a concluirem que, provavelmente, o cortisol tem a
funcio de sustentar os altos niveis de glicose ap6s a
resposta inicial provocada pelas catecolaminas, tan-
to por estimular a gliconeogénese quanto por regular
o aporte periférico de glicose. Vuavan et al. (1994)
trabalhando com um esterdide analogo (RU486), que
age por ocupar os receptores que seriam para o
cortisol, encontraram resposta semelhante.

VuAYAN; BALLANTYNE; LEATHERLAND (1991) obser-
varam um aumento das enzimas chave da
gliconeogénese, principalmente glicose 1-6
difosfatase, estimulado por cortisol apds a ocorrén-
cia de situagOes de estresse € que €Sse Processo
utiliza uma série de fontes alternativas como glicerol,
proveniente da lipdlise, e aminoacidos. Segundo
VUAYAN et al. (1994), o cortisol favorece a utilizacao
de carboidratos no metabolismo do hepatocito, e o
bloqueio deste efeito pelo andlogo (RU486) indicou
que a mobilizagao do glicogénio, para o uso endégeno
do figado, € um dos efeitos do cortisol. O mesmo
estudo demonstrou que o cortisol aumenta a
gliconeogénese nos hepatocitos dos peixes. Em ma-
miferos, o principal substrato para a gliconeogénese
sao as proteinas (Dickson, 1984), e até a década de
90 pensava-se que assim também ocorria nos peixes
(BUTLER, 1968, FREEMAN e IDLER, 1973 e CHAN € WOO,
1978). Ao contrario, LEAcH e TAYLOR (1982) nao en-
contraram dados que permitissem conclusao consis-
tente sobre a utilizacao de proteinas como substrato
para a gliconeogénese.

VuAYAaN; BALLANTYNE; LEATHERLAND (1991)
demostraram que as primeiras enzimas que aumen-
taram apoés o implante de cortisol, foram aquelas res-
ponsaveis pela mobilizagao e oxidacio do glicerol, o
que sugere que as fontes ndo protéicas sio as prefe-
ridas. VAN DER BoonN; VAN DEN THILLART; ADDINK
(1991) também sugerem que o cortisol provoca um
aumento da lipdlise, resultando num maior aporte de
acidos graxos livres e de glicerol, para a circulacao
e, conseqiientemente, para a gliconeogénese. Todos
estes dados, quando combinados, levaram os auto-
res a postular que o cortisol desempenha papel im-
portante na adaptacao metabdlica do peixe a alta de-
manda energética que ocorre em situagoes de res-
posta cronica ao estresse.

A nova glicose produzida pela gliconeogénese tem
duas funcdes basicas: promover aporte energético

B. Inst. Pesca, Sdo Paulo, 26(1): 99 - 111, 2000

para enfrentar a maior demanda ocasionada pela res-
posta ao estresse e promover o depésito de glicogénio
no figado, para eventuais situacdes em que ele volte
a ser necessario. A segunda acgido parece ser mais
pronunciada em casos de resposta aguda (VAN DEr
Boon ; VAN DEN THILLART; ADDINK, 1991). Esta afir-
macao condiz com os dados de CHAN € Woo (1978),
que encontraram um aumento da enzima glicogénio-
sintetase, mediado por cortisol. LEaAcH e TAYLOR
(1982) também concluiram que o cortisol promove a
deposicao de glicogénio no figado.

Como efeitos secundarios, também sao observa-
das alteracoes no quadro hormonal reprodutivo dos
peixes. Varios autores, como CARRAGHER et al. (1989),
PickERING et al. (1987) e CARRAGHER € SUMPTER
(1990), encontraram evidéncias de que o cortisol
afeta negativamente a secrecdo € a agao de
hormonios esterdides sexuais. Por outro lado,
PANKHURST; VAN DER KrAAK; PETER (1995) discor-
dam, dizendo que os indicios do envolvimento do
cortisol nesse quadro nao sao muito claros.

Dentre as alteracdes secundarias encontram-se,
também, as alteracoes no quadro hematolégico, prin-
cipalmente aquelas relacionadas as células do siste-
ma imunolégico. A imunodeficiéncia decorrente da
resposta ao estresse € confirmada por diversos au-
tores, entre eles KeBus et al. (1992) e Iwama (1993),
e estd comprovadamente correlacionada negativa-
mente a elevagao do cortisol plasmatico, que leva a
uma diminui¢ido do niimero de linfécitos circulantes.
MAULE et al. (1989) demonstraram que a aplicacao
de um estressor, tao breve quanto 30 segundos de
emersao dos peixes, foi suficiente para suprimir em
25% a funcido dos linfécitos de salmao (O.
tshawytscha), quatro horas apés a ocorréncia do
estressor. Nesse estudo, a supressio e a recupera-
cao foram inversamente correlacionadas com a ele-
vagdo e diminuigdo das concentragOes plasmaticas
de cortisol. McLEAY (1973) demonstrou que peixes
(O. kisutch) tratados com ACTH, hormo6nio que
promove a secrecao do cortisol, apresentaram dimi-
nui¢do no namero de linfécitos circulantes. Acres-
centando, SALONIUS e IwaMA (1993) sugerem que a
diminuicao da resisténcia a doengas pode ocorrer por
modulagao da atividade dos macréfagos que esta
relacionada a um estresse.

Varios trabalhos sugerem que realmente sio os
corticosterdides que inibem o sistema imunolégico.
Por exemplo, trutas arco-iris (O. mykiss) alimenta-
das, em apenas uma refeicio, com dieta contendo
cortisol, apresentaram redugao de 65% no nimero
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de linfdcitos circulantes, retornando ao nivel pré-tra-
tamento em 24 horas (PickeriNG, 1984). Em outro
estudo, a alimentacgao, diiria e continua com cortisol
provocou 84% de depressao no nimero de linfécitos,
que retonou ao normal somente duas semanas apés
o término do tratamento (BARTON; SCHERECK; BARTON,
1987). Estes dados sugerem que o nimero de
linfécitos permanece baixo tanto tempo quanto per-
manecer alto o cortisol. Também, ScHRECK; MAULE;
SLATER (1991) afirmaram que a supressio no siste-
ma imunolégico, provocada pelo cortisol, pode conti-
nuar por até varias semanas apés a ocorréncia do
estressor.

Ainda, para explicar como ocorre a
imunossupressiao, BARTON € Iwama (1991) citam os
trabalhos de Tripp et al. (1987) e de KAATARI € TRIPP
(1987), nos quais estes autores encontraram evidén-
cias de que o cortisol inibe a diferenciagio dos
linfécitos a partir de seus precursores, por inibir as
interleuquinas, responsaveis por tal diferenciagio.

1.2. Eixo
cromafinicas
1.2.1. Liberaciao de catecolaminas apés estresse

As catecolaminas, adrenalina e noradrenalina, sao
liberadas e metabolizadas imediatamente ap6s a ocor-
réncia do fator estressante. Essa rapida liberagao
ocorre do fato que as células cromafinicas serem
enervadas por fibras ganglionares simpditicas
(Dickson, 1984). Devido a essas particularidades da
curva de liberagao das catecolaminas, o parimetro
mais utilizado para avaliar a resposta ao estresse é o
cortisol. O manuseio durante a coleta de sangue cau-
sa liberacao de catecolaminas, o que leva a resulta-
dos nao interpretiveis como resposta ao estresse
(Iwama, 1993).

Hipotilamo-simpatico-células

1.2.2. Efeitos das catecolaminas

A adrenalina e a noradrenalina tém nos peixes
diversos efeitos, podendo-se destacar os observa-
dos na circulagio sangiiinea, na respiragdo e no ba-
lanco energético, assim como em outros vertebra-
dos (DanuLaT e MoMMSEN, 1990). Nos peixes, as
catecolaminas, em especial a adrenalina, causam di-
latagao da vasculatura branquial promovendo aumen-
to da taxa de perfusao nas lamelas branquiais, esti-
mulando a captagdo de oxigénio (MAYER-GOSTAN;
WENDELAAR BONGA; BaLm, 1987). O suprimento de
oxigénio para os tecidos corporais é também promo-
vido por efeitos estimulantes dos movimentos
ventilatorios das brinquias e por efeito direto no vo-
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lume dos eritrécitos e no pH intracelular (MAYER-
GOsSTAN; WENDELAAR BONGA; BALM 1987). A afinida-
de da hemoglobina pelo oxigénio é também aumen-
tada pelas catecolaminas (Aota er al., 1990).

As catecolaminas também atuam na
osmorregulacdo, promovendo aumento das trocas
idnicas através das brinquias, provavelmente um
efeito indireto da sua agao estimulatéria de perfusio
branquial, o que aumenta a 4rea de contato das
lamelas branquiais com a dgua (MAYER-GOSTAN:
WENDELAAR BoNnGa; BALm, 1987).

Nas décadas de 60 e 70 acreditava-se que
hiperglicemia pés-estresse era efeito exclusivo dos
corticosterdides (BUTLER, 1968, CHAN e W00, 1978).
Atualmente sabe-se que a elevagao primaria da
glicemia nos peixes, como resposta ao estresse, se
deve a acao das catecolaminas, que estimulam a
glicogendlise (VIIAYAN; BALLANTYNE; LEATHERLAND
(1991) e Vuavan et al., 1994). OTTOLENGH! et al.
(1985), em estudos in vitro, sugeriram que a adi¢io
de adrenalina ao meio de cultura de fatias de figado
de bagre-de-canal (Ictalurus puntactus) causa au-
mento da liberagdao de glicose por aumentar a
glicogendlise, possivelmente por ativagio da enzima
responsavel, a glicogénio-fosforilase. Em pesquisa
in vivo, feita em 1984 pelos mesmos autores, os
bagres-de-canal responderam a injecdes de
adrenalina com marcada hiperglicemia.

Outro efeito das catecolaminas foi proposto por
INCE e THORPE (1977), que encontraram, além do efei-
to hiperglicemiante descrito acima, uma diminuicgio
da secrec¢ao de insulina pelo péancreas. Os autores
sugerem que esta redugao seja um mecanismo para
prover o organismo de energia em periodos de ele-
vada demanda energética.

Além das conclusdes referidas acima, SHERIDAN
(1987) sugeriu que as catecolaminas, principalmente
a noradrenalina, estimulam a lipélise no figado, por
hidrolizagao dos trigliceridios estocados, resultando
na liberagdo de dcidos graxos e glicerol.

Um resumo esquemaitico dos efeitos das
catecolaminas e do cortisol esta representado na Fi-
gura 1.

2. Efeitos terciirios da resposta ao estresse -
conseqiiéncias

2.1. Imunodeficiéncia
Um efeito tercidrio da resposta ao estresse, im-
portante para a aqiiicultura, € a imunodeficiéncia.
Bactérias reconhecidamente patogénicas como
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as dos géneros Aeromonas, Vibrio, Cytophaga,
Renibacterium e Mycobacterium, tém seu desen-
volvimento acelerado em condigbes que provoquem
resposta ao estresse. Bactérias que em condigdes
ambientais 6timas nio_causam doencga, como a

Yersinia ruckeri e a Flexibacter columnaris, pro-
vocam enfermidades em peixes estressados (PosT,
1987).

Algumas doengas sdo claramente associadas a
fatores estressantes entre elas a doenga bacteriana

arragoamento,

ESTRESSORES

povoamento, superpopulaciio, transporte,
baixo oxigénio dissolvido, mudancas bruscas de pH,
mudancas bruscas de temperatura, barulho excessivo,
esforgo forgado, lesSes, presenca de substancias toxicas na

CEREBRO
Hipotalamo —

Fibras simpaticas

Fatores hipotalamicos

HIPOFISE

l
ACTH, MSH, BEND

v
células cromafinicas

RIM CEFALICO

células interrenais

#CATECO LAMINAS

CORTiSOL¢

Diminui: balango
hidromineral e
glicogénio hepatico;

Aumenta: glicemia,
fluxo sanglineo nas
branquias, débito
cardiaco; captagéo e
transporte de oxigénio;

Aumenta ou diminui:
acidos graxos, fungéo
imune.

Diminui: proteinas

musculares, funcfo

imune, reprodugéo,
crescimento;

Aumenta: Balango
hidromineral,
glicogénio hepatico,
acidos graxos.

Figura 1. Diagrama generalizado dos elementos neuroenddcrinos da resposta ao estresse em peixes teleésteos. ACTH
— Horménio Adreno Corticotréfico, MSH — Horménio melanécito estimulante; BEND — endorfina. Adaptado de

WENDELAAR BoONGA (1997)

B. Inst. Pesca, Sio Paulo, 26(1): 99 - 111, 2000

105



BARCELLOS, Souza, WOEHL

das brinquias que € favorecida por superpopulagéo,
por condigdes ambientais desfavoraveis, como baixo
nivel de oxigénio dissolvido na dgua e alta concen-
tragao de amodnia (NH,), e pela presenca de
particulas em suspensdo em excesso. Outra patologia
observada € o apodreciménto de nadadeiras, também
favorecida por superpopulacio, temperaturas inade-
quadas, desbalanceamento nutricional e quantidades
excessivas de sélidos suspensos na dgua (IwAMA,
1993).

Além das doengas bacterianas, fungos,
protozodrios e virus patogénicos também tém seu
desenvolvimento intimamente ligado ao estado
imunolégico do organismo (PosT, 1987).

CARBALLO et al. (1995) expuseram trutas arco-
iris (Oncorhynchus mykiss) a quatro substancias
toxicas, € a seguir, estes mesmos peixes foram sub-
metidos a um desafio com esporos de Saprolegnia
parasitica por dez minutos. Em todos os tratamen-
tos, os peixes que desenvolveram a doenga foram os
que apresentaram maior nivel plasmatico de cortisol
(até 370 ng/ml).

2.2. Metabolismo e crescimento

FAGERLUND; Mc BRripg; SToNE (1981) e KEBUS ef
al. (1992) sugerem que na resposta a estressores
cronicos ocorre acentuada queda no crescimento e
menor ganho de peso dos peixes, isto porque o aporte
energético da alimentacgiao e das reservas corporais
esta sendo mobilizado pelas alteragoes fisiol6gicas
provocadas pela resposta ao estresse. Além disso,
existe um custo energético associado com a manu-
tencao da homeostase, mesmo estando o animal no
chamado “estagio de resisténcia”. As calorias utili-
zadas na resposta ao estresse e para atingir a com-
pensagao representam uma porcgdo do balango
energético total, que ndo se torna disponivel para
outras funcdes, entre elas, o crescimento e a repro-
ducao (FAGERLUND; Mc BRrIDE; STONE, 1981). Exis-
tem alguns indicativos de que os corticosteréides po-
dem estar envolvidos na diminuigao da taxa de cres-
cimento. Davis et al. (1985) relatam aproximadamen-
te 66% de reducao no peso final de bagres-de-canal
(Ictalurus puntactus), apés uma dieta continua im-
pregnada com cortisol. BARTON; SCHERECK; BARTON
(1987) também provocaram diminui¢ao no ganho de
peso (45%) em trutas arco-iris (Oncorhynchus
mykiss) apos dez semanas utilizando ragao idéntica
a utilizada por Davis ef al. (1985).

BARrCELLOS et al. (1999a) verificaram que tildpias-
do-Nilo (Oreochromis niloticus) submetidas a
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estresse cronico por 60 dias apresentaram cresci-
mento cerca de 30% inferior aos dos peixes manti-
dos nas mesmas condigOes, mas sem receberem o
estressor cronico.

A densidade de estocagem pode causar profun-
dos efeitos no crescimento dos peixes (BARTON e
Iwama, 1991). Por outro lado, os mesmos autores
postulam que € dificil determinar se esta queda de
desempenho € devida a mudangas no metabolismo
induzidas pela resposta ao estresse, ou a redugio da
capacidade do peixe em obter alimento, ou a
interagdes sociais, ou resultante do efeito direto de
niveis alterados de horménios, enzimas ou outros fa-
tores de crescimento.

Em recente estudo, BARCELLOS et al. (1999b) de-
monstraram que juvenis de tildpia-do-Nilo mantidos
em altas densidades apresentaram ganho de peso
inferior aos mantidos em densidades mais baixas. Os
autores postulam que esta diferenca pode ter ocorri-
do devido ao estresse social aumentado pela restri-
¢ao espacial e pela disputa do alimento.

2.3. Reproducao

Em mamiferos, a influéncia do cortisol na repro-
dugao ja esta bem determinada. FeEnske (1997), tra-
tou cobaias (porco da India) com ACTH, que provo-
cou elevagao no nivel plasmatico de cortisol, sendo
determinada uma correlacdao negativa (r = - 0,99)
entre este e a testosterona. No mesmo trabalho, mas
em experimentos in vitro, foi demonstrado que o
cortisol interage diretamente com as células de
Leydig, inibindo algumas enzimas responsaveis pela
conversao de precursores, como o 25-
hidroxicolesterol, em esteréides gonadais. A imobili-
zagao por conten¢ao em primatas provoca aumento
da concentragdo plasmaitica de cortisol, seguido por
declinio da concentragao de testosterona (SAPOLSKY,
1985). Bambino e Hsuen (1981) também demons-
traram o efeito depressor do cortisol, no nivel
plasmatico de testosterona produzida em testiculos
de ratos in vitro, e concluem que a agao € direta no
testiculo, mas que outras rotas podem estar envolvi-
das nesse processo.

Em peixes, a influéncia do cortisol na depressiao
da atividade reprodutiva ainda permanece incerta.
Segundo CARRAGHER et al. (1989), o cortisol liberado
em situacoes de estresse tem efeito deletério na re-
produgiao, evidenciado pela reducao de varios
parametros reprodutivos de truta arco-iris (O.
mykiss) e truta marrom (S. frufta) tratadas com
cortisol exégeno. Os autores nao descartam a possi-
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bilidade de que muitos desses efeitos sejam decor-
rentes da queda da condigao geral do peixe, quando
exposto a elevacao cronica de corticosterdides. En-
tretanto afirmam que o cortisol tem efeito direto na
liberacao de hormonios reprodutivos para os tecidos
alvo. :

PickEeRING et al. (1987) demonstraram que tanto
o estresse agudo, quanto o cronico causam supres-
sao da concentracido dos andrégenos, testosterona e
11-cetotestosterona circulantes em machos sexual-
mente maduros de truta marrom (S. trutta). Tais
autores ainda comentam que as conseqiiéncias bio-
l6gicas do estresse na reprodug¢ao podem se expres-
sar por alteragOes tanto no comportamento
reprodutivo quanto na quantidade e qualidade dos
gametas.

PICKERING (1989) sugeriu que a elevagio cronica
de cortisol suprime diversos processos endécrinos
que controlam a maturacao sexual em machos e fé-
meas, resultando numa reducao significativa do ta-
manho das gdonadas e consequentemente, do indice
gonado-somitico (IGS).

CARRAGHER e SUMPTER (1990) observaram, in
vitro, efeito supressivo do cortisol na secrecao de
17p- estradiol e testosterona em foliculos ovarianos
de truta arco-iris (Q. mykiss). No mesmo trabalho,
algumas preparagoes de foliculos responderam a
doses de cortisol de cerca de 100 ng/ml e outros so-
mente o fizeram quando a dose foi aumentada para
proximo de 1000 ng/ml. Tomando esses dados con-
juntamente, os autores sugeriram que a variabilidade
nas respostas pode ocorrer por outros fatores ine-
rentes aos peixes doadores dos foliculos, como, por
exemplo, experiéncia anterior em situacgoes
estressantes, e levantaram a hipétese de que a agao
ocorre em algum ponto mais inicial da via
esteroidogénica ou devido a depressao geral do sis-
tema secretorio dos peixes e que o efeito pode se
verificar diretamente nos foliculos ou por rota indire-
ta.

POTTINGER e PICKERING (1990) demostraram em
truta arco-iris (O. mykiss) que o cortisol reduz o ni-
mero de sitios de ligacido para o estradiol no figado,
diminuindo assim a vitelogénese.

Por outro lado, PANKHURST; VAN DER KRAAK;
PETER (1995) levantam uma divida sobre o efeito do
cortisol na reproducao. Numa série de experimentos
in vitro, em que foliculos ovarianos de trés espécies,
Cyprinus carpio, Carassius auratus e Pagrus
auratus, foram incubados com ou sem cortisol, com
GtH, testosterona ou 25-hidroxicolesterol (250HC),
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nao houve evidéncia de que o cortisol inibe direta-
mente a esteroidogénese ovariana. Os autores, po-
rém, nao descartaram o envolvimento do cortisol na
inibigdo da reproducgao e especularam que outros
hormoénios, secretados em resposta ao estresse, de-
vam estar envolvidos nessa depressiao da reprodu-
cao.

3. Aspectos praticos

Virias situagdes comuns na aqiiicultura moder-
na sao potenciais causadoras de estresse nos pei-
xes. A medida que a produgio de peixes vai cres-
cendo e se intensificando, o potencial estressante dos
manejos usuais e rotineiros aumenta. As respostas
fisiol6gicas comentadas nesta revisao foram desen-
volvidas durante a evolugdao dos peixes em condi-
¢oOes naturais. Com os manejos impostos pelo ho-
mem na produgio comercial de pescado, muitas ve-
Zes a resposta ao estresse torna-se extremamente
deletéria a4 saiide dos peixes e a rentabilidade do
empreendimento.

Existem varias situagdes que podem provocar urtié
resposta ao estresse, mas entre as causas mais co=
muns, associadas a aqiiicultura, estao:

1. Arragoamento - quando feito em freqii€éncia e
quantidades incorretas ou em um sé ponto do tan-
que. A disputa pelo alimento e pelo local de alimen-
tagao gera estresse.

2. Povoamento — a ndo observacido do periodo de
adaptacao a temperatura, o manuseio dos alevinos
com brutalidade e a introdugao dos peixes em épo-
cas em que o ambiente € hostil, ou quando o viveiro
nao estd estabilizado sao fatores estressantes.

3. Superpopulagido - povoamento dos tanques com
mais peixes do que podem suportar: a superpopulacio
“per se”, a restricao espacial, e a deterioragao da
qualidade de dgua, que pode ocorrer em altas densi-
dades, sao fatores causadores de estresse.

4. Transporte - mesmo em boas condicdes € causa-
dor de estresse, mas se feito de maneira incorreta,
se destaca como o estressor agudo mais nocivo da
aqiiicultura: transportes por longos periodos, em dias
muito frios ou muito quentes, em densidades exage-
radas, com dgua de ma qualidade, com introducédo
de quantidade insuficiente de oxigénio, com manu-
seio brutal e estando os peixes sem periodo de je-
jum.

5. Baixo nivel de oxigénio dissolvido na 4gua causa
estresse cronico, afetando a taxa de crescimento dos
animais em cultivo.
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6. Mudancas de pH e pH incorreto - mudancas brus-
cas sao fatores estressantes agudos e pH incorreto
durante o cultivo é fator estressante cronico.

7. Mudangas bruscas de temperatura - importante
na estocagem dos alevinos e na transferéncia de
qualquer peixe de tanque (manejo de reprodutores
por exemplo).

8. Situagdes que mantenham os peixes em alerta ou
provoquem susto repentino - barulho excessivo na
margem do tanque, movimentagao excessiva de pes-
soas e veiculos. :

9. Esforco forgado - manutengao dos peixes por lon-
gos periodos nas embalagens de transporte, mesmo
em condigoes ideais e manuseio de reprodutores fora
da dgua por muito tempo ou de maneira bruta, ca-
racterizam-se como esforco forcado

10. Lesoes - a presenga de lesoes, além de ser cau-
sadora de estresse, constitui-se em porta de entrada
para patogenos.

11. Presenca de agentes toxicos na dgua - captagio
de dgua contaminada com pesticidas e herbicidas,
depésitos de embalagens vazias préximo ao agude
ou que contaminem o lencol freatico. Quando a subs-
tincia téxica nao estid em quantidade suficiente para
causar mortalidade de peixes, causa estresse e a
conseqiiente imunossupressao.

Conclusoes

Apenas um pequeno percentual das mais de
20.000 espécies de peixes teledsteos existentes no
planeta foi pesquisado. As espécies de interesse co-
mercial vém recebendo grande atencido, devido ao
potencial prejuizo que o estresse causa nas criagoes.

Dentre as espécies pesquisadas ha uma enorme
variabilidade de respostas, tanto em relacao a mag-
nitude e a duracdo da resposta quanto aos efeitos
desta no organismo dos peixes.

Nota-se, na literatura, um consenso quanto as prin-
cipais conseqiiéncias do estresse (imunossupressao,
queda de taxa de crescimento € ganho de peso e
piora do desempenho reprodutivo) e uma tendéncia
para as pesquisas futuras em procurar descobrir
como estas conseqii€éncias ocorrem e de que manei-
ra podem ser bloqueadas ou diminuidas.

Os piscicultores precisam ter em mente que (1)
os estoques de peixes usados em aqiiicultura preci-
sam estar no melhor estado de saide possivel; (2)
entre os manejos seja dado tempo suficiente para a
recuperacao dos peixes, a fim de evitar os efeitos do
chamado “estresse cumulativo™; (3) certas condigbes
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ambientais, como a temperatura, podem exacerbar
a resposta ao estresse; (4) certas espécies ou fases
da vida de peixes sio mais sensiveis ao estresse que
outras; (5) e, por isso, € necessirio conhecer a fundo
a espécie de peixe que se cultiva; (6) a solugao e a
prevencao do estresse na piscicultura € de extrema
importéncia para que se atinja o resultado esperado.
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