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“You do not have to be good. 

You do not have to walk on your knees 

for a hundred miles through the desert repenting. 

You only have to let the soft animal of your body 

love what it loves. 

Tell me about despair, yours, and I will tell you mine. 

Meanwhile the world goes on. 

Meanwhile the sun and the clear pebbles of the rain 

are moving across the landscapes, 

over the prairies and the deep trees, 

the mountains and the rivers. 

Meanwhile the wild geese, high in the clean blue air, 

are heading home again. 

Whoever you are, no matter how lonely, 

the world offers itself to your imagination, 

calls to you like the wild geese, harsh and exciting - 

over and over announcing your place 

in the family of things.” 

 

Mary Oliver, 

Wild Geese  
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Resumo Geral 

 

 Em diferentes estágios da história de vida, os animais precisam manter 

a homeostase frente a eventos previsíveis, imprevisíveis e/ou desafiadores. Os 

glicocorticoides (GC), hormônios liberados em resposta à ativação do eixo hipotálamo-

hipófise-adrenais/inter-renais (HHA/HHI), promovem diversos ajustes 

comportamentais e fisiológicos diariamente; e para restaurar o equilíbrio, após 

estímulos estressores. Quando os GC são elevados por um período estendido e em 

concentrações altas, caracterizando-se uma exposição crônica, podem levar à efeitos 

deletérios à fisiologia animal, como o acúmulo de tecido adiposo, mudanças no 

comportamento alimentar e supressão da imunidade. Buscamos elucidar os efeitos da 

exposição crônica à corticosterona (CORT) e da condição corpórea (BI) na deposição 

de gordura, no comportamento alimentar e na imunidade de fêmeas de Tropidurus 

catalanensis. Trinta animais foram divididos em três grupos: 1. Controle (nenhum 

procedimento experimental foi realizado); 2. Implante Vazio (animais receberam 

cirurgicamente um implante silástico vazio); e 3. Implante CORT (animais receberam 

cirurgicamente um implante silástico com CORT). Amostras de sangue foram 

coletadas ao longo do experimento para determinar as concentrações plasmáticas de 

CORT, as contagens total e diferencial de leucócitos, a capacidade bactericida 

plasmática (BKA), e o título de hemaglutinação de hemácias. O desafio imunológico 

da fitohemaglutinina (PHA) foi realizado para avaliar as respostas imunes inata e 

adaptativa. O comportamento alimentar e a massa de corpos gordurosos também foram 

avaliados. Após a implantação, animais tratados com CORT mantiveram a massa 

corpórea estável ao longo das semanas de cativeiro, enquanto os grupos Controle e 

Implante Vazio apresentaram perda de peso. Também houve uma relação positiva entre 

BI e corpos gordurosos, na qual animais tratados com CORT apresentaram maior 

deposição de gordura. A imunidade e o comportamento alimentar não foram afetados 

pelo tratamento com CORT. 
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General Abstract 

 

 In different life history stages, animals must maintain homeostasis 

through predictable, unpredictable and/or challenging events. Glucocorticoids (GC), 

hormones released in response to hypothalamus-pituitary-adrenal/interrenal 

(HPA/HPI) axis activation, promote various behavioural and physiological adjustments 

on a daily manner; and in order to restore balance, after facing stressors. When GC are 

elevated for an extended period and in high concentrations, characterizing a chronic 

exposure, it can lead to deleterious effects on animals’ physiology, such as 

accumulation of fat bodies, changes in feeding behaviour and suppression of immune 

function. We aim to elucidate the effects of chronic corticosterone (CORT) exposure 

and body condition index (BI) in fat deposition, feeding behaviour and immune 

function in Tropidurus catalanensis’ females. Thirty animals were divided in three 

groups: 1. Control (no experimental procedure was performed); 2. Empty Implant 

(animals surgically received an empty silastic tube); and 3. CORT Implant (animals 

surgically received one silastic tube filled with CORT). Blood samples were collected 

throughout the experiment to assess CORT plasma levels, total and differential 

leukocyte count, bacterial killing ability (BKA), and hemagglutination titer. An 

immune challenge using phytohemagglutinin (PHA) was conducted to measure innate 

and adaptive immune response. Feeding behaviour and fat bodies were also evaluated. 

After implantation, CORT treated animals maintained a stable body mass through 

weeks of captivity, while Control and Empty Implant groups displayed weight loss. 

There was also a positive relation between BI and fat bodies, with CORT treated 

animals presenting higher fat bodies deposition. No effects of CORT treatment were 

observed on immune response or feeding behaviour. 
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Introdução Geral 

 

Glicocorticoides e metabolismo 

Os glicocorticoides (GC) são hormônios de produção e secreção controlada 

pelo eixo Hipotálamo-Hipófise-Adrenais/Interrenais (HHA/HHI), cujas concentrações 

têm um padrão de variação diária (Abe et al., 1979; Chung et al., 2011) e sazonal 

(Romero, 2002; Lattin & Romero, 2015). GC modulam uma miríade de processos 

fisiológicos essenciais, incluindo o metabolismo energético de vertebrados, 

apresentando um papel no ajuste das concentrações de glicose no sangue e nos tecidos, 

através da promoção da gliconeogênese (Sapolsky et al., 2000). Estes hormônios 

também estimulam a gliconeogênese no fígado e promovem a lipólise no tecido 

adiposo, promovendo a liberação de ácidos graxos e glicerol (Kuo et al., 2015). Além 

disso, promovem proteólise, além da inibição momentânea da síntese proteica, para que 

haja uma reserva imediata de gorduras e aminoácidos (Munck & Náray-Fejes-Tóth, 

1995). Concentrações basais de GC também são associadas ao apetite e ao 

forrageamento (Sapolsky et al., 2000). Já a elevação sazonal de GC é associada à 

estação reprodutiva em diversas espécies (Moore & Jessop, 2003), assim como à 

sinalização e à transição entre estágios da história de vida (Crespi et al., 2013).  

Outro papel importante e bem estudado dos GC é a coordenação de respostas 

fisiológicas e comportamentais às mudanças ambientais imprevisíveis e/ou 

desafiadoras (Wingfield et al., 1998), comumente chamadas de resposta ao estresse 

(Levine, 2005). De acordo com o modelo do escopo reativo (Romero et al., 2009), 

todos os animais apresentam a capacidade de responder a estressores, caracterizando 

uma homeostase reativa. Esta resposta é considerada adaptativa, na qual o organismo 

modula diversos parâmetros de sua fisiologia necessários para lidar com as mudanças 

e ameaças ambientais (Romero et al., 2009). Durante a resposta a estressores, os 

animais experienciam uma elevação das concentrações plasmáticas de GC para além 

das concentrações diárias e sazonais (Sapolsky et al., 2000). Essa elevação é necessária 

para promover ajustes fisiológicos e comportamentais, que levam ao reestabelecimento 

do equilíbrio homeostático (Wingfield & Romero, 2000; McEwen & Wingfield, 2003). 

Entretanto, quando há uma sobrecarga dessa homeostase reativa (ex.: durante 

um estresse prolongado), o estresse passa a ter efeitos deletérios para a saúde do animal 

(Romero et al., 2009). Essa sobrecarga parece estar relacionada ao tipo de receptor 
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ativado: receptor de glicocorticoide (GR) ou receptor de mineralocorticoide (MR). A 

afinidade do receptor MR é mais alta, mediando a maioria dos efeitos relacionados às 

concentrações diárias e sazonais de GC. Quando os receptores MR atingem sua 

saturação (frente a concentrações elevadas de GC, geralmente experienciadas durante 

a resposta ao estresse [Sapolsky et al., 2000]), os receptores GR começam a captar o 

hormônio e são responsáveis pela maioria dos efeitos deletérios associados às 

concentrações elevadas de GC (de Kloet et al., 2019). 

No caso destes efeitos deletérios no metabolismo, as concentrações elevadas 

de GC por um período estendido comumente levam à resistência insulínica (Beaupere 

et al., 2021). Além disso, os GC atuam de forma sinérgica com a insulina, resultando 

em maior acúmulo de tecido adiposo através do estímulo da lipogênese (Dubuc, 1992). 

Diversos estudos mostram a associação do acúmulo de tecido adiposo e resistência 

insulínica às concentrações elevadas de GC (Wingfield and Silverin, 1986; Yuan et al., 

2008). 

Os hormônios GC também são associados à alimentação, como mencionado 

acima. Além de estimularem o forrageamento (busca por alimento), também resultam 

em um aumento de apetite, caracterizado por maior ingestão alimentar (Leibowitz & 

Hoebel, 1997). Um artigo de revisão de 2022, de Bakshi e coautores, mostra 

detalhadamente as relações entre mudanças nas concentrações plasmáticas de leptina 

(um hormônio associado à regulação do apetite pelo alimento) e mudanças nas 

concentrações de GC. Por exemplo, em mamíferos, um tratamento com GC resultou 

em aumento nas concentrações de leptina (Lewandowski et al., 2001), o que parece 

estar relacionado a um mecanismo de balancear a massa corporal através da ingestão 

alimentar (Friedman, 2002). Sabe-se também que a expressão da leptina aumenta 

dependendo das concentrações plasmáticas de insulina (Saladin et al., 1995), o que 

indica a relação entre estes hormônios. Esses estudos ainda são limitados em 

vertebrados não-mamíferos (revisado em Bakshi et al., 2022), porém, estudos em 

peixes mostram que um tratamento com cortisol resultou em um aumento da expressão 

hepática de leptina através de receptores de GC (Madison et al., 2015; Conde-Sieira et 

al., 2018). Já em lagartos, estudos mostram uma relação entre concentrações 

plasmáticas de leptina e de glicose, onde maiores concentrações de leptina levam à 

redução das concentrações de glicose no sangue (Ping et al., 2016). Sendo assim, a 
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leptina, a insulina e os hormônios GC parecem atuar de forma sinérgica na regulação 

do metabolismo energético. 

 

Glicocorticoides e imunidade 

Além dos seus efeitos no metabolismo, os hormônios GC também apresentam 

um importante papel imunomodulatório. Estudos realizados em anfíbios anuros ilustra 

a relação entre GC e imunidade, nos quais a realização de desafios imunológicos 

resultaram na elevação das concentrações plasmáticas de GC (Bastos et al., 2021; 

Ferreira et al., 2021; Titon Jr et al., 2021). Sabe-se também que o tráfico de leucócitos 

pode ser afetado pelas concentrações elevadas de GC, resultando em uma redução da 

quantidade circulante de linfócitos e eosinófilos (Cronstein et al., 1992). Essa redução 

é acompanhada de um aumento da quantidade de neutrófilos ou heterofilos (Davis & 

Maerz, 2008; Davis et al., 2008; Tuckermann et al., 2005). No entanto, o papel dos GC 

na resposta imune é complexo (Dhabhar, 2009; Assis et al. 2015), e depende do padrão 

temporal da exposição, da concentração do hormônio e do contexto em que o animal 

está inserido (como por exemplo o estágio da história de vida, o sexo, o ambiente e a 

espécie [Neuman-Lee & French, 2017]). 

Geralmente, concentrações basais de GC ou elevadas de forma aguda ou 

pontual tendem a aumentar e acelerar a resposta imune (Dhabhar, 2009; Madelaire et 

al., 2019), preparando os organismos para a cicatrização e ao combate de infecções 

(Deak et al., 1999; Martin, 2009). Elevações plasmáticas de GC já foram associadas ao 

aumento da atividade fagocitária em mamíferos e anfíbios (Zhou et al., 2010; Assis et 

al., 2017; Cain and Cidlowski, 2017). Estudos também mostram a relação entre 

concentrações de GC e capacidade bactericida plasmática em répteis, em que animais 

com maiores concentrações de GC apresentaram melhor capacidade bactericida 

plasmática (Spence et al., 2020). Os GC também atuam na resolução inflamatória, 

inibindo a síntese de citocinas e mediadores pró-inflamatórios – restaurando o 

equilíbrio homeostático e prevenindo danos teciduais (Fernandes et al., 2009). Dentro 

deste contexto, estudos mostram que a ativação do GR pode resultar na supressão da 

expressão de IL-6 e C3 (Surjit et al., 2011), o que reforça esse papel de redução da 

atividade inflamatória.  

Por outro lado, diversos estudos mostram que concentrações de GC 

cronicamente elevadas resultam em imunossupressão (French et al., 2008, 2006; 
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Martin, 2009; Titon et al., 2019). Nesse contexto, estudos mostram que em linfócitos, 

os GC podem suprimir a diferenciação de células em Th1 e reduzir a produção de IFN-

γ pelas células Th1, linfócitos T-CD8 e Natural Killers, levando à inibição das 

respostas citotóxicas (Franchimont et al., 2000; Liberman et al., 2007; Chen et al., 

2018). Além disso, um estudo em lagartos mostrou que uma resposta ao estresse 

induzida pela restrição da mobilidade resultou em aumento das concentrações 

plasmáticas de GC e, consequentemente, comprometeu a capacidade de cicatrização de 

feridas dos animais (French et al., 2006). 

 

Relação da condição corpórea com o metabolismo e imunidade 

Há pistas que indicam que a condição corpórea influencia o metabolismo, 

comportamento alimentar e a resposta imune de vertebrados. Um estudo realizado em 

três espécies de escamados (Liasis fuscus, Tropidonophis mairii e Stegonotus 

cucullatus) mostrou a relação entre frequência de alimentação e condição corpórea, 

sendo que animais que se alimentaram com menor frequência exibiram pior condição 

corpórea, enquanto animais que se alimentam mais frequentemente, apresentaram 

melhores índices de condição corpórea (Brown et al., 2002). Outros estudos em répteis 

e mamíferos mostram que a medida de condição corpórea está relacionada à quantidade 

de tecido adiposo ou reservas que os animais apresentam, o que significa que animais 

com melhores condições corpóreas tendem a apresentar maior quantidade de gordura 

corporal (McCaffrey et al., 2023; Labocha et al., 2014, Alapati et al., 2010). 

Além disso, estudos mostram que a condição corpórea pode ser decisiva para 

estimar a capacidade de resposta imunitária dos animais. Por exemplo, Meylan et al. 

(2013) mostrou que lagartos da espécie Zootoca vivipara com maior tamanho corpóreo 

e condição corpórea, quando imunologicamente desfiadas com células de carneiro, 

mantiveram uma taxa metabólica elevada. Por outo lado, lagartos com menor tamanho 

corpóreo e condição corpórea apresentaram uma redução da taxa metabólica e da 

resposta imunológica (Meylan et al., 2013). O desafio imunológico também resultou 

em um aumento da resposta à fitohemaglutinina, mas somente em indivíduos com 

maior condição corpórea (Meylan et al., 2013). 

Outro estudo realizado em anfíbios mostra essa relação entre imunidade e 

condição corpórea, em associação aos GC. Titon et al. (2018) realizaram um estudo 

para avaliar os efeitos da manutenção em cativeiro nas concentrações de GC, na 
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condição corpórea e na imunidade inata de sapos (Rhinella icterica). Entre outros 

resultados, observou-se que animais com condição corpórea elevada apresentaram uma 

relação positiva entre concentrações plasmáticas de GC e capacidade bactericida 

plasmática, enquanto animais com uma condição corpórea mais baixa apresentaram 

uma relação negativa entre GC e capacidade bactericida plasmática (Titon et al., 2018). 

Uma relação parecida também foi observada em répteis, citada anteriormente, onde 

animais com maiores concentrações de GC apresentaram melhor capacidade 

bactericida plasmática – e esta relação foi mais pronunciada em animais com melhores 

condições corpóreas (Spence et al., 2020). 

 

Tropidurus catalanensis como modelo de estudo sobre os efeitos dos GC 

em aspectos integrados de fisiologia e comportamento 

A espécie utilizada como modelo, Tropidurus catalanensis é heliófila, 

saxícola ou arborícola, caracterizada pela presença de escamas quilhadas, membros 

bem desenvolvidos, forte dimorfismo sexual na coloração e tamanho corpóreo 

(Achaval e Olmos, 2007) e cauda mais comprida que o corpo, normalmente chegando 

a 65 mm de SVL para fêmeas adultas (Wiederhecker et al., 2009). É uma espécie 

distribuída pela América do Sul, abrangendo o nordeste da Argentina, noroeste do 

Uruguai, sul do Paraguai e sul do Brasil (Saraiva Kunz e Borges Martins, 2013), 

possuindo uma população considerável no território de São Paulo. Apresenta um 

padrão de reprodução sazonal, com início em setembro e fim em janeiro (Oliveira, 

2015).  

 

Objetivos 

Considerando os amplos efeitos dos GC na fisiologia dos vertebrados, o 

trabalho em questão busca elucidar as relações entre a corticosterona (CORT, principal 

GC em répteis [Koren et al., 2012]), a condição corpórea, a deposição de gorduras, o 

comportamento alimentar e a imunidade de fêmeas de Tropidurus catalanensis. 

Objetivos específicos  

1. Avaliar os efeitos do tratamento crônico com a CORT nas funções 

imunitárias de fêmeas de T. catalanensis, através da avaliação da 

capacidade bactericida plasmática, da contagem total e diferencial de 
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leucócitos, da resposta à fitohemaglutinina e da hemaglutinação de 

hemácias. 

2. Avaliar os efeitos do tratamento crônico com a CORT na deposição de 

gordura e no comportamento alimentar de fêmeas de T. catalanensis. 

3. Avaliar o papel da condição corpórea em determinar como os parâmetros 

imunológicos, a deposição de gordura e o comportamento alimentar se 

relacionam com as concentrações plasmáticas de CORT em fêmeas de T. 

catalanensis. 

Hipóteses e predições 

1. Hipotetiza-se que o tratamento crônico com a CORT resultará na piora 

das funções imunitárias dos indivíduos, caracterizada por menor 

capacidade bactericida plasmática, redução da quantidade total de 

leucócitos, menor hemaglutinação de hemácias e menor edema em 

resposta à fitohemaglutinina; e que além disso, afetará o perfil 

leucocitário, caracterizado por maior razão heterófilo:linfócito. 

2. Hipotetiza-se que o tratamento crônico com a CORT resulte em 

aumento das reservas energéticas, observada por maior ingestão de 

alimentos e maior deposição de gordura corpórea. 

3. Hipotetiza-se que a condição corpórea influencie na resposta dos 

animais ao tratamento, observando-se que animais com maior 

condição corpórea apresentarão melhor resposta imune, maiores 

ingestão alimentar e deposição de gordura. 
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Conclusões Gerais 

 

 Esse trabalho mostra que o tratamento crônico com a CORT estimulou a 

manutenção da massa corpórea ao longo das semanas de cativeiro, visto que após a 

cirurgia de implantação, os animais tratados com o hormônio não perderam massa, em 

comparação aos grupos Controle e Implante Vazio – que perderam massa ao longo de 

todas as semanas do experimento. Além disso, mostramos um possível papel da CORT 

no estímulo da deposição de corpos gordurosos, o que parece ser um mecanismo de 

reserva energética. Essa reserva energética pode ter sido importante para proteger os 

animais dos efeitos deletérios relacionados à concentrações crônicas de CORT, já que 

o tratamento não afetou parâmetros imunitários nem o comportamento alimentar dos 

animais. Pesquisas futuras serão importantes para elucidar as relações entre 

concentrações plasmáticas de CORT, imunidade e metabolismo de T. catalanensis. 
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