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Resumo

O proposito deste estudo foi investigar o efeito da Sonata K448 de Mozart na recaida ap6s a extingdo da meméria de
medo em camundongos fémeas com disbiose. Utilizou-se um total de oito camundongos prenhes, e as filhas fémeas
foram divididas em dois grupos: G1 (Mozart, N = 8) e G2 (Controle, N = 8). Os camundongos foram submetidos a
exposi¢do musical correspondente das 21:00 as 07:00, desde o periodo intrauterino até a eutanasia. A metodologia
incluiu Teste de Habituagdo, Treino Aversivo e Teste de Extingdo de Memdria, com todos os procedimentos sendo
registrados em video. Os dados obtidos foram analisados usando o teste t de Student para o treino e ANOVA para 0s
testes, com um nivel de significancia estabelecido em p < 0,05. Os resultados mostraram que ndo houve diferencga
significativa entre 0s grupos no teste de recordagdo (t(14) = 0,379; p = 0,710). A média + erro padrdo da média para o
grupo Mozart foi de 3,09% + 0,88%, enquanto para o grupo Controle foi de 2,69% + 0,57%. Os resultados mostram
que a exposicdo a Sonata K448 de Mozart ndo teve um efeito substancial na recaida de memoéria de medo em
camundongos, contrastando com pesquisas anteriores que sugerem beneficios da misica na meméria.
Palavras-chave: Memdria; Extin¢do; MUsica; Camundongos; Microbiota.

Abstract

This study aimed to investigate the effect of Mozart's Sonata K448 on relapse after fear memory extinction in female
mice with dysbiosis. A total of eight pregnant mice were used, and their female offspring were divided into two
groups: G1 (Mozart, N = 8) and G2 (Control, N = 8). The mice were exposed to the corresponding music from 9:00
PM to 7:00 AM, from the intrauterine period until euthanasia. The methodology included a Habituation Test,
Aversive Training, and Memory Extinction Test, with all procedures being recorded on video. The data obtained were
analyzed using the Student's t-test for training and ANOVA for the tests, with a significance level set at p < 0.05. The
results showed no significant difference between the groups in the recall test (t(14) = 0.379; p = 0.710). The mean +
standard error of the mean for the Mozart group was 3.09% + 0.88%, while for the Control group it was 2.69% *
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0.57%. It is concluded that exposure to Mozart's Sonata K448 did not have a significant impact on fear memory
relapse in mice, contrasting with previous research suggesting benefits of music on memory.
Keywords: Memory; Extinction; Music; Mice; Microbiota.

Resumen

Este estudio tuvo como objetivo investigar el efecto de la Sonata K448 de Mozart en la recaida tras la extincion de la
memoria del miedo en ratones hembra con disbiosis. Se utiliz6 un total de ocho ratones prefiados, y las crias hembras
se dividieron en dos grupos: G1 (Mozart, N = 8) y G2 (Control, N = 8). Los ratones fueron expuestos a la mdsica
correspondiente desde las 21:00 hasta las 07:00, desde el periodo intrauterino hasta la eutanasia. La metodologia
incluy6 una Prueba de Habituacion, Entrenamiento Aversivo y Prueba de Extincion de la Memoria, con todos los
procedimientos registrados en video. Los datos obtenidos fueron analizados utilizando la prueba t de Student para el
entrenamiento y ANOVA para las pruebas, con un nivel de significancia establecido en p < 0,05. Los resultados
mostraron que no hubo diferencias significativas entre los grupos en la prueba de recuerdo (t(14) = 0,379; p = 0,710).
La media * error estandar de la media para el grupo Mozart fue de 3,09% + 0,88%, mientras que para el grupo
Control fue de 2,69% + 0,57%. Se concluye que la exposicion a la Sonata K448 de Mozart no tuvo un impacto
significativo en la recaida de la memoria del miedo en ratones, contrastando con investigaciones previas que sugieren
beneficios de la musica en la memoria.

Palabras clave: Memoria; Extincion; Musica; Ratones; Microbiota.

1. Introducéo

A memoria ¢ uma habilidade que pode ser melhor compreendida quando dividida nas fases de aquisicdo,
armazenamento e evocacdo de informagdes (Junior & Faria, 2015; Chaves, 2023). Esse mecanismo engenhoso resulta na
formacdo e modificagbes no comportamento, identidade pessoal e em fungbes corticais, como a funcdo executiva e o
aprendizado. A etapa de aquisicdo da memoria ocorre por meio da recepcdo e transmissdo de informagdes pelos 6rgdos
sensoriais ao cérebro. O mecanismo de reten¢do da memdria envolve a criagdo de circuitos neurais reforcados pela repeticao
dos estimulos, facilitando assim sua evocagdo posterior (Junior & Faria, 2015; Chaves, 2023). A memdria também pode ser
classificada como memoria de curto prazo, quando a retencdo de informagao é temporaria, e como memdria de longo prazo,
quando a informacao é armazenada por periodos mais duradouros (Kandel et al., 2023). A memoria de longo prazo pode ser
categorizada quanto ao seu conteldo em memdria implicita (ndo declarativa ou procedural), associada a aprendizagem de
habilidades e procedimentos, e memoria explicita (declarativa), que se refere a capacidade consciente de reter informacdes
sobre fatos, eventos e conhecimentos (Kandel et al., 2023).

O processo de solidificagdo da memdria de longo prazo é um processo pelo qual as informagfes se tornam estaveis
(Silva & Souza, 2023; Alves & Bueno, 2017). Ela ocorre em dois niveis: sinaptico, estabilizando a informagdo em memorias
de longo prazo, e de sistemas, reorganizando as informag@es nos circuitos cerebrais (Alves & Bueno, 2017). O lobo temporal
medial, especialmente a formacdo hipocampal, exerce uma funcdo fundamental na consolidacdo (Alves & Bueno, 2017).
Lesdes nessa regido podem resultar em perda de memorias ndo consolidadas. No entanto, o tempo necessario para a
consolidacdo e a influéncia de agentes amnésicos ainda sdo temas de debate entre os cientistas. A atuacdo da amigdala na
fixacdo da memdria emocional acontece por meio de uma complexa interagdo entre diversas estruturas cerebrais, incluindo a
amigdala e o hipocampo. A amigdala, em particular, atua na geragdo de lembrancgas associadas a eventos emocionais intensos
como medo e afeto. (Hsu et al., 2021)

Os seres vivos possuem a habilidade de consolidar memorias, e estas podem sofrer alteragdes, sendo a extingao a
forma mais conhecida e estudada (Plas et al., 2024). A supressdo da memdria é um processo fisiologico essencial que inibe o
resgate de memorias consolidadas, sendo utilizada em intervengdes terapéuticas nas memorias de medo e transtorno de estresse
pos-traumatico (Plas et al., 2024). A extin¢do ndo é esquecimento, pois esta pode ser recuperada espontaneamente ou retomada
com reforco.

Estudos mostraram que ouvir musica classica, como as composicdes de Mozart, estimula a neurogénese cerebral e
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aumenta a inteligéncia em criancas (Tieppo et al., 2016; Silva & Souza, 2023). Quando uma pessoa ouve musica, 0 cérebro é
ativado de forma abrangente, envolvendo diversas regides além do cdrtex auditivo, como o cdrtex motor, o cerebelo e o
hipocampo, que é o encarregado pela geracdo da memoria. Esse amplo impacto da musica no cérebro sugere um papel
benéfico ndo apenas em atividades musicais, mas também em outras tarefas cognitivas (Tieppo et al., 2016). Considerando-se
gue a musica promove o aumento da espessura do cortex cerebral e modula a producao de células cerebrais, surge a questao
sobre o papel da musica como uma possivel terapia relevante para patologias psiquiatricas, como fobias e estresse pds-
traumatico, onde o tratamento recomendado é a extingdo da memoria por meio da psicoterapia e da técnica de "terapia de
exposi¢ao” (Alves & Bueno, 2017; Putra et al., 2023). Esses dados sugerem que a interacdo com a musica, que influencia o
desenvolvimento cerebral e a construcdo de memédrias, pode contribuir positivamente para a superacdo de sentimentos
negativos associados a essas patologias (Plas et al., 2024).

A influéncia benéfica da Sonata K448 de Mozart na consolidacdo da memdria de curto prazo tem sido objeto de
diversas investigacdes, revelando resultados promissores sobre 0s mecanismos a partir dos quais a musica tem a capacidade de
facilitar processos cognitivos. No entanto, apesar do crescente interesse e das descobertas preliminares nesta area, a literatura
cientifica ainda € consideravelmente limitada quando se refere ao impacto dessa sonata na supressdo da memdria aversiva e,
especialmente, nas possiveis recaidas apds a extin¢do. A extingdo da memaria aversiva é um processo critico no contexto das
terapias para transtornos de ansiedade e outras condicdes relacionadas ao medo, onde o potencial de suprimir memorias
negativas pode ter implicacOes terapéuticas significativas. Contudo, a tendéncia de recaidas ap0s a extingdo representa um
desafio persistente, complicando a eficacia das intervencdes a longo prazo.

A caréncia de estudos especificos sobre o efeito da Sonata K448 de Mozart nesse contexto aponta para uma lacuna
notavel no campo da neurociéncia e da psicologia, sugerindo uma area promissora para investigacdes futuras. Este cenario
sublinha a relevancia de ampliar a compreensdo sobre como diferentes estimulos musicais podem modular ndo apenas a
aquisicdo e consolidacdo da memdria, mas também processos de extin¢do e as dindmicas das recaidas. Diante dessa lacuna,
este trabalho de pesquisa tem como objetivo explorar de maneira sistematica o efeito da Sonata K448 de Mozart na recaida
apos a extingdo da memoria de medo, utilizando como modelo experimental camundongos fémeas com disbiose. Este enfoque
é particularmente relevante, pois a dishiose, ou desequilibrio da microbiota intestinal, tem sido associada a diversas disfuncdes
neuropsiquidtricas, incluindo alteragBes na resposta ao estresse e na regulagdo das memorias aversivas. Ao investigar essas
interagdes, este estudo ndo apenas visa a compreensdo do impacto da musica na regulacdo da memoria e das emocdes, mas
também oferece insights sobre potenciais abordagens terapéuticas inovadoras para transtornos relacionados ao medo e

ansiedade, considerando o impacto do eixo intestino-cérebro.

2. Metodologia

Este estudo consiste em uma investigacao laboratorial com abordagem quantitativa, empregando métodos de anélise
estatistica para examinar dados numéricos, o que contribui para a obtencdo de resultados mais precisos e objetivos (Pereira,
Lima & Santos, 2018). Ademais, é essencial um delineamento experimental rigoroso para assegurar tanto a validade quanto a
confiabilidade dos dados (Gil, 2017), bem como a abordagem especifica para a area da salde proposta por Toassi e Petry
(2021). Para o experimento, foi empregada uma abordagem experimental controlada com grupos de camundongos, e analises
estatisticas foram conduzidas para comparar os efeitos dessas condigcdes sobre a memaria dos animais.

Foram inicialmente utilizados 8 camundongos fémeas, com disbiose, da linhagem C57BL/6J, com idades médias entre
3 e 4 meses. Os animais foram criados no biotério da Faculdade de Medicina de Itajuba (FMIT). Apds o nascimento, as fémeas

foram separadas de suas genitoras. Trinta dias ap6s o parto, ao término da amamentacdo, os grupos foram submetidos a um
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tratamento com antibiéticos para induzir dishiose intestinal. Posteriormente, os camundongos foram aleatoriamente
distribuidos em 3 grupos: G1 - Grupo Fémea Mozart (n=8), G2 - Grupo Fémea Ambiente (n=8) e G3 - Grupo Fémea Controle
(n=8) (Figura 1). Os animais foram alojados em gaiolas de plastico, com controle de ciclo claro-escuro de 12 horas, sendo
cinco camundongos do mesmo grupo por gaiola. A alimentacdo consistiu em racdo comercial da marca Purina®, oferecida de
forma ilimitada, juntamente com acesso irrestrito a agua.

E pertinente ressaltar que os animais utilizados neste estudo sio os mesmos do projeto "Exploragdo das interagdes
entre a Sonata K448 de Mozart e a extingdo de memoria de medo induzida por som em camundongos fémeas", conduzido sob
a orientagdo do Prof. Dr. Rodolfo de Souza Faria, no Laboratério de Neurofisiologia da Memoria (LNM). Todos os
procedimentos experimentais foram aprovados pelo Comité de Etica em Uso de Animais (CEUA) da Faculdade de Medicina
de Itajuba (FMIT), com registro n° 09/21.

Para manipular a microbiota intestinal dos camundongos do grupo dishiose, foi realizado um tratamento entre 0 19° e
0 31° dia de vida, com administracdo dos seguintes antibiéticos dissolvidos em agua potavel: ampicilina (1 g/ml), sulfato de
neomicina (1 g/ml) e metronidazol (1 g/ml). Os antibiéticos foram administrados por gavagem oral, em doses diarias de 200 pl
com concentracéo de 1 g/ml.

Mozart (n=8), G2 - Grupo Fémea Ambiente (n=8) e G3 - Grupo Fémea Controle (n=8). A exposi¢do musical ocorreu
com intensidade de 60 a 70 dB por 10 horas didrias, das 21:00 as 7:00 horas, durante todo o periodo de gestac&o. (Figura 1)

Ap0s o parto, cada ninhada foi alojada em gaiolas individuais com a mée, de acordo com os grupos estabelecidos.
Desde o nascimento até o 30° dia, tanto a prole quanto as mées foram submetidas & exposi¢do sonora especifica para cada
grupo. G1 — Mozart: expostas a Sonata K. 448 de Mozart (n=8 fémeas + sua prole); G2 Ambiente: expostas ao som ambiente
(n=8 fémeas + sua prole); e G3 Controle: expostas ao som ambiente (n=8 fémeas + sua prole). A exposicdo sonora especifica
para 0 G1 continuou com intensidade de 60 a 70 dB, por 10 horas diarias, das 21:00 as 7:00, até o 66° dia (Figura 1)
(Greenwood et al., 2009; Meng et al., 2009; Souza de Faria et al., 2018; Octaviano, 2010).

Apbs os 30 dias de amamentacdo, as filhas dos camundongos foram separadas de suas mées. Foram selecionadas
aleatoriamente 8 camundongos de cada grupo previamente estabelecido, que continuaram expostas as mesmas condicfes
sonoras enfrentadas pelas mées durante a gestacdo e amamentacdo. Os grupos permaneceram 0s mesmos: G1 - Mozart, G2 -
Ambiente e G3 - Controle. A exposic¢ao sonora continuou com intensidade de 60 a 70 dB, por 10 horas didrias, das 21:00 as
7:00, até o 81° dia de vida dos animais (Figura 1) (Greenwood et al., 2009; Meng et al., 2009; Souza de Faria et al., 2018;
Octaviano, 2010).

Ap6s 50 dias de exposicdo a musica, com sessdes diarias de 10 horas, ocorrendo das 21:00 as 7:00, os camundongos
passaram por um periodo de habituacdo de 4 dias (do 50° ao 53° dia). Durante este periodo, cada camundongo foi colocado
individualmente na cdmara de condicionamento por 10 minutos para familiarizacdo com o ambiente, com o objetivo de reduzir
vieses comportamentais que poderiam afetar o Treinamento de Condicionamento Som/Choque subsequente. A cmara foi
desinfetada com etanol a 70% antes e apds cada uso (Figura 1) (Greenwood et al., 2009; Souza de Faria et al., 2018).

No 54° dia, os camundongos foram submetidos a um procedimento de condicionamento aversivo. Cada camundongo
foi colocado individualmente em uma caixa de condicionamento por 8 minutos. Nos primeiros 2 minutos, 0s animais tiveram
liberdade para explorar o0 ambiente. Entre 0 3° e 0 5° minuto, um som de campainha de 72 dB foi tocado por 3 segundos,
seguido de um choque de 0,75 mA aplicado nas patas dos animais por 2 segundos. Nos minutos subsequentes, 0s
camundongos ndo receberam estimulos adicionais. Apés 8 minutos, os animais foram removidos da caixa e retornaram ao
biotério. Os camundongos do grupo G3 (controle) ndo foram submetidos a este procedimento de condicionamento aversivo
(Figura 1) (Greenwood et al., 2009).

No 55° dia, iniciou-se o Teste de Extingdo, que se estendeu por doze dias consecutivos. Este teste envolveu colocar
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individualmente cada camundongo na mesma caixa de condicionamento aversivo por 5 minutos. Nos minutos 1,5, 2,5 e 3,5, 0s
animais foram expostos novamente ao som de campainha de 72 dB por 3 segundos, mas sem aplicacdo do choque. Apds 5
minutos, os camundongos foram retirados da caixa e levados de volta ao biotério. Os grupos experimentais foram submetidos
ao Teste de Extin¢do. (Figura 1)

Os dados referentes a fase de extingao foram extraidos de um estudo prévio intitulado "Investigacdo sobre as relagdes
entre a Sonata K448 de Mozart e a extingdo da memoria de medo ao som em camundongos fémeas"”, conduzido sob a
orientacéo do Prof. Dr. Rodolfo de Souza Faria. Esses dados ndo serdo discutidos no presente estudo.

Apo6s o quinto dia do Teste de Extingdo do medo aversivo, os camundongos foram mantidos no biotério por mais 14
dias sem intervencfes adicionais. No 81° dia, iniciou-se o Teste de Recordacdo. Este procedimento envolveu colocar
individualmente cada camundongo de volta na caixa utilizada tanto no treino quanto no Teste de Extingdo. Cada camundongo
foi mantido na caixa por 5 minutos, sem exposicdo a estimulos sonoros ou elétricos durante esse tempo. O objetivo era
observar e avaliar o0 comportamento dos animais na auséncia de estimulos aversivos ou condicionantes, para analisar a retencdo
e a extingdo da meméria do medo previamente condicionada (Meng et al., 2009).

Ap0s a conclusdo do teste, os camundongos foram realocados ao biotério para estudos subsequentes e posteriormente
eutanasiados utilizando o método da guilhotina. Para garantir um procedimento indolor e ético, os animais foram previamente
anestesiados via intramuscular com xilazina (2 mg/Kg) e quetamina (25 mg/Kg).

O processo mencionado nesta se¢do esta descrito e ilustrado na Figura 1 abaixo, que apresenta de forma detalhada o

plano experimental.

Figura 1 - Esquema experimental mostrando a divisdo dos camundongos em trés grupos: G1 - Fémeas expostas a Sonata K448
de Mozart, G2 - Fémeas expostas ao ambiente sem som, e G3 - Grupo controle. A figura resume a exposi¢do sonora, 0
condicionamento aversivo e o Teste de Recordacdo realizado no 81° dia, destacando a estrutura dos grupos e o teste para

avaliar a retencdo da meméria do medo apds a extingdo (Greenwood et al., 2009).
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Os dados comportamentais do Treino Aversivo e do Teste de Extincdo da Meméria do Medo foram meticulosamente
registrados para uma analise detalhada. Todas as sessdes foram gravadas e os dados armazenados, sendo posteriormente
transcritos com o auxilio do software EthoLog 2.22. O comportamento dos camundongos foi categorizado em dois grupos
principais: "Freezing", que inclui momentos de imobilidade associados a resposta ao medo, e "No Freezing", que abrange
qualquer atividade ndo enquadrada no comportamento "freezing" (Greenwood et al., 2009). Para assegurar a precisao, validade
e confiabilidade dos dados experimentais, os videos gravados foram analisados de forma detalhada e criteriosa, permitindo a
revisdo e a identificacdo de quaisquer discrepancias nos dados coletados (Meng et al., 2009).

O estudo incluiu 8 camundongos prenhes, com idade média de 3 a 4 meses. A exposicdo sonora foi administrada
desde o acasalamento até o término da lactacdo da prole. Os animais foram divididos em trés grupos: G1 - Grupo Fémea

A anélise estatistica foi realizada com o software IBM SPSS Statistics®, versdo 22. Os dados brutos referentes ao
tempo de congelamento (freezing) (TC, em segundos) obtidos durante o teste de recordacdo foram convertidos em
porcentagens utilizando a férmula: (TC*100)/120 segundos, onde 120 segundos (2 minutos) representa a duracdo total da
sessdo de recordacdo. Os resultados serdo apresentados como média percentual * erro padrdo da média (EPM). A comparagédo
dos dados da sessdo de recordacdo entre os grupos Mozart e Controle foi realizada por meio do teste t de Student para amostras
independentes, com os grupos como Vvaridvel independente e a porcentagem de congelamento como variavel dependente.

Valores de p<0,050 foram considerados estatisticamente significativos.

3. Resultados

Né&o foi encontrada diferenga significativa entre os grupos no teste de recordacdo. O grupo Mozart apresentou uma
média de 2,79% = 0,71%, enquanto o grupo Ambiente registrou uma média de 1,94% + 0,38% (t(13) = 1,025; p = 0,324). Em
outra analise, o grupo Mozart mostrou uma média de 3,09% + 0,88%, comparado a 2,69% + 0,57% no grupo Controle (t(14) =

0,379; p = 0,710), conforme apresentado nas Figuras 2 e 3 a seguir.

Figura 2 — O Boxplot analisa a comparacdo entre o grupo Mozart, que apresentou uma média de 3,09% + 0,88%, e 0 grupo
Controle, que obteve uma média de 2,69% * 0,57%, no teste de recordacdo. A anélise revelou que ndo houve diferenca

estatisticamente significativa entre os grupos (t(14) = 0,379; p = 0,710).
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Figura 3 — O Boxplot analisa a comparacao entre o grupo Mozart, que apresentou uma média de 2,79% = 0,71%, e 0 grupo
Ambiente, que registrou uma média de 1,94% + 0,38%, no teste de recordacdo. A andlise ndo encontrou diferencas
estatisticamente significativas entre os grupos (t(13) = 1,025; p = 0,324).

4,00 4

% Freezing
N
[=]
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Fonte: Autores.

4. Discusséo

Este estudo investigou o efeito da Sonata K448 de Mozart na recaida da memoria de medo em camundongos fémeas
com disbiose apo6s a extin¢do. Os resultados ndo evidenciaram diferenca significativa entre os grupos Mozart, Controle e
Ambiente no decorrer do teste de recordacdo, indicando que a exposicdo a Sonata K448 de Mozart ndo resultou em efeito
significativo na recaida da memoria de medo nos animais. Nossos achados discordam de estudos anteriores que demonstraram
os beneficios da musica na memoria. Embora esses estudos tenham explorado a correlagdo entre pratica musical, inteligéncia e
comportamento, ainda ndo ha evidéncias cientificas definitivas que sustentem essa associa¢do (Lee, Mailliard, Rolland, Inoue,
& Cheung, 2016).

E amplamente aceito que a musica pode facilitar a aquisicdo de memoria, embora os mecanismos especificos que
sustentam esse fendmeno ainda ndo sejam totalmente compreendidos. Por exemplo, mesmo em pessoas com deméncia, onde a
memoria semantica pode ser prejudicada, a memdria musical frequentemente permanece preservada (Kaiser & Berntsen,
2022). Pesquisas evidenciam que a mdsica, particularmente quando familiar, pode aprimorar o resgate da memoria e 0
aprendizado de habilidades linguisticas. Ademais, a musica tem o potencial de oferecer um contexto sequencial que facilita a
codificacdo e a recuperacdo de novas informagdes (Ren, Leslie, & Brown, 2024). A musica é frequentemente utilizada como
recurso mnemonico, potencializando o armazenamento de informacOes e ativando areas como o hipocampo durante sua
execugdo (Araujo & Sequeira, 2014; Greenwood, Lambert, Mackenzie, & Hutchinson, 2009). Estudos neurocientificos
indicam que musicos apresentam adaptacdes estruturais no cérebro, como aumento do volume cortical auditivo e maior
concentracdo de massa cinzenta no cortex motor, que favorecem a neuroplasticidade e, consequentemente, a formacdo de
memorias complexas (Octaviano, 2010).

A relacdo entre a musica e a extingdo da memoria de medo € um campo promissor que revela como a exposicao
musical pode moldar as respostas emocionais ao estresse e influenciar processos neurobioldgicos fundamentais em beneficio
do bem-estar psicolégico. Estudos demonstram que, frente ao ruido branco, a misica assume um papel importante na criagao
de um ambiente enriquecido, promovendo a extin¢do do medo condicionado e reduzindo comportamentos ansiosos em animais
expostos a estressores, como o choque nas patas (Chen et al., 2019). A exposic¢do continua a masica durante o periodo juvenil,
por exemplo, ndo apenas facilita a extingdo do medo, mas também eleva os niveis do fator neurotréfico derivado do cérebro

(BDNF) no cortex cingulado anterior (ACC), uma regido associada a regulacdo emocional e meméria (Chen et al., 2019).
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Esses resultados revelam que a musica tem o potencial de modular a funcdo emocional por meio de alteragdes em
neurotransmissores e receptores, incluindo GABAA, 5-HT e dopamina, o que contribui para a extincdo de memdrias
traumaticas. Assim, a musica emerge como uma estratégia potencial para prevenir consequéncias emocionais negativas na
idade adulta, especialmente em individuos que enfrentaram estressores durante o desenvolvimento juvenil, destacando o valor
de um ambiente enriquecido na promogdo da saide mental futura (Chen et al., 2019).

As memérias de medo sdo fundamentais para a sobrevivéncia, mas quando exacerbadas podem contribuir para
transtornos como o TEPT (transtorno de estresse pos traumatico) e fobias. Terapias de exposicdo baseadas na extingdo do
medo tém se mostrado eficazes, repetindo a exposicdo a estimulos indutores de medo sem consequéncias adversas (Ibiapina,
Nascimento, Lima, & Prado, 2022; Brill-Maoz & Maroun, 2016). Este estudo apresenta algumas limitagdes que devem ser
ressaltadas. Embora promissor, a aplicacdo translacional para contextos clinicos humanos enfrenta desafios neurobioldgicos
interespécies. A abordagem focada na Sonata K448 permite explorar respostas musicais especificas, enquanto a condicao
uniforme de dishiose oferece insights valiosos. No entanto, é importante considerar o cegamento adequado dos pesquisadores e

a distribuicéo equitativa de atribuigdes para mitigar possiveis vieses na interpretacao dos resultados.

5. Concluséao

Portanto, a anélise realizada ndo identificou um efeito significativo da exposi¢do a Sonata K448 de Mozart na recaida
apos a extincdo da memoria de medo em camundongos fémeas com disbiose. Apesar de evidéncias sugerirem que a musica
classica ofereca beneficios em varias areas cognitivas e emocionais, a auséncia de um impacto claro neste modelo
experimental pode estar relacionada a fatores ndo abordados neste estudo, como a especificidade do tipo de musica e as
condigdes fisioldgicas dos sujeitos. A investigacdo da relagdo entre a musica e a memoria de medo em modelos com disbiose
permanece um desafio que demanda mais atencéo.

Além disso, a pesquisa sublinha a importancia de aprofundar mais detalhadamente varidveis como a duragéo,
intensidade e caracteristicas especificas da musica, como ritmo e tonalidade, para avaliar seus efeitos sobre a memdria de
medo. Ademais, é fundamental compreender melhor a interacdo entre a microbiota intestinal e as respostas neurolédgicas a
masica, o que pode revelar mecanismos neurobiolégicos e fisioldgicos ainda inexplorados.

Nesse contexto, a realizacao de estudos futuros com diferentes abordagens musicais, em combinag¢do com a analise do
impacto da microbiota intestinal, permitira um entendimento mais profundo dos fatores moduladores da meméria e do
comportamento. Tais investigacfes contribuirdo para o aprimoramento de intervengdes terapéuticas que visem ndo apenas o
controle de distdrbios de memoria, mas também o manejo de condicGes associadas a dishiose. Portanto, este campo de
pesquisa emergente mostra grande potencial para novas descobertas que beneficiardo tanto a ciéncia basica quanto a préatica
clinica.

Para trabalhos futuros, sugere-se investigar mais amplamente os efeitos da musica em outros modelos de meméria e
em diferentes condicdes fisioldgicas, além de avaliar o impacto das diretrizes e intervengdes em salde voltadas para 0 uso
terapéutico da musica. Estudos longitudinais também podem oferecer insights sobre a evolucéo das respostas cognitivas a

musica e 0s impactos de fatores socioambientais.

Conflito de Interesses

Declaro nédo estar submetido a qualquer tipo de conflito de interesse junto aos participantes ou a qualquer outro
colaborador, direto ou indireto, para o desenvolvimento do Projeto de Pesquisa intitulado “Efeito da Sonata K448 de Mozart na

Recaida apods a Extingdo da Memoria de Medo em Camundongos Fémeas com Disbiose”, cujos pesquisadores envolvidos sdo:
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