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RESUMO

Objetivos: O exercicio fisico regular tem diversos efeitos benéficos, contudo, ha relatos de aumento na concentragdo de corticosteroides
enddgenos, os quais podem inibir a neurogénese e piorar as fungdes cognitivas, sendo este um aspecto diibio do exercicio fisico. O objetivo
deste estudo foi avaliar, por meio de testes comportamentais, o efeito do exercicio cronico por natagao forgada com e sem sobrecarga, sobre
parametros de ansiedade em ratos Wistar.

Métodos: Foram utilizados 24 ratos Wistar, separados em trés grupos: Grupo Controle — submetido apenas a avaliagdes e contato com a
agua; Grupo Natagdo — composto por animais submetidos a natagdo com tempo progressivo; Grupo Natagdo com Sobrecarga — composto por
animais submetidos a natagdo com sobrecarga de 10% do peso corporal. O exercicio ocorreu trés vezes por semana, no periodo vespertino,
com aumento no tempo a cada duas semanas (20, 30 e 40 minutos), totalizando seis semanas. Foi realizado em um tanque de agua circular
de 200 litros, com profundidade de 50 cm e temperatura da agua mantida entre 30 e 32° C. A ansiedade dos animais foi avaliada pelos testes
Labirinto em Cruz Elevado e Campo Aberto.

Resultados: Ndo houve diferengas significativas em qualquer dos testes comportamentais, comparando os trés grupos.

Conclusdes: Nao houve alteragdo no padrao comportamental de ratos Wistar submetidos a diferentes protocolos de exercicio (natagdo for¢ada
com e sem sobrecarga) quando comparados ao grupo controle nao submetido a exercicios.

DESCRITORES: comportamento animal; exercicio; estresse psicologico.

ABSTRACT

Aims: Regular exercise has several beneficial effects. However, reports show increasing concentrations of endogenous corticosteroids, which
may inhibit neurogenesis and deteriorate cognitive functions, thus raising doubts as to the benefits of physical exercise. The objective of this
study was to evaluate, through behavioral tests, the effect of chronic forced swimming with and without overload on anxiety parameters in
Wistar rats.

Methods: Twenty-four Wistar rats, divided into three groups, were assessed: Control Group — subjected only to evaluations and contact with
water; Swimming Group — consisting of animals submitted to progressive swimming time; Weight-loaded Swimming Group — consisting
of animals submitted to swimming with loads in excess of 10% of their body weight. The exercise was performed three times a week in the
afternoon, with swimming time increases every two weeks (20, 30, and 40 minutes), during six weeks, A 200-liter circular water tank, filled
to a depth of 50 cm, was used, and the water temperature was kept between 30° and 32° C. The animals’ anxiety was assessed by the Elevated
Plus Maze and Open Field tests.

Results: No significant differences between the three groups were detected by any of the behavioral tests.

Conclusions: No changes were observed in the behavioral pattern of Wistar rats submitted to different exercise protocols (forced swimming
with and without overload) compared to the control group.
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INTRODUCAO

O exercicio fisico regular apresenta beneficios
tanto para a preven¢do quanto para o tratamento de
doencas, como hipertensdo arterial, resisténcia a
insulina, diabetes, dislipidemia e obesidade, além de
melhora cognitiva. Observou-se, também, que em
individuos acima de 60 anos a pratica de exercicio
regular reduz a depressao e a ansiedade [1-4].

Em estudo com ratos, o exercicio fisico de baixa
intensidade mostrou-se como um atenuador de alteracoes
tanto de insulina e metabolitos da corticosterona,
quanto do comportamento alimentar promovido
pelo estresse social induzido pelo isolamento, com
provavel agdo sobre o eixo hipotalamico-pituitario-
adrenal [5]. Observou-se que o exercicio retarda o
desenvolvimento de neurite autoimune em ratos [6].
Contudo, de forma contraditoria, ha relatos sobre
elevagdo nas concentracdes de corticosterona e cor-
tisol [7-9].

O exercicio pode ser utilizado como agente para
produzir a reducao de quadros algicos, sendo que sua
provavel agdo ¢ devida a liberagdo de opioides endo-
genos, tanto central quanto perifericamente [10-13].
Ainda, possui a¢des anti-inflamatdrias por ativacdo
imune, que culminam em eventos antidepres-
sivos [14,15]. Contudo, em animais submetidos
a modelo experimental agudo de dor articular em
joelhos, a natacdo por 10 minutos nao produziu
diminui¢do do quadro algico [16], provavelmente por
causa da pequena duragdo e intensidade do exercicio,
visto que, segundo Koltyn e Umeda [17], a hipoalgesia
parece ocorrer quando o exercicio ¢é realizado em altas
intensidades. Ainda, observaram, em camundongos,
que a corrida voluntaria em esteira gerou aumento
na ansiedade, avaliado pelo teste de campo aberto,
labirinto elevado e caixa claro/escuro, além de altos
niveis de corticosterona nas fezes dos animais [18].

Existem evidéncias de que o exercicio pode
aumentar a neurogénese, melhorar a fun¢ao cognitiva
e proteger o cérebro contra distirbios neurodegenerati-
vos. Contudo, em animais que realizam caminhada
em esteira do tipo for¢ado, os niveis de corticosterona
podem aumentar, o que subsequentemente regularia
para baixo a neurogénese e pioraria a fungdo cogni-
tiva [19]. Desta forma, o exercicio fisico ¢ utilizado
tanto visando redu¢ao de quadros de dor [17] quanto de
ansiedade e depressao [4]. Assim sendo, considerando
as controvérsias, o objetivo deste estudo foi avaliar,
por meio de testes comportamentais, o efeito da
natacdo for¢cada cronica, sem e com sobrecarga, sobre
parametros de ansiedade em ratos.
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METODOS

Foram utilizados 24 ratos Wistar, machos, com
10+2 semanas de idade, obtidos no Biotério Central
da Unioeste, ¢ mantidos, no Biotério Sectorial do
Laboratorio de Estudo das Lesdes e Recursos
Fisioterapéuticos, em caixas de polipropileno, com
livre acesso a agua e ragdo ad libitum, ciclo claro/
escuro controlado de 12 horas e temperatura ambiente
controlada (24+1°C). O estudo foi conduzido segundo
as normas internacionais de ética em experimentagao
animal, sendo aprovado pelo Comité de Etica em
Uso Animal da Unioeste, certificado sob o numero
15/2014-CE.

Os animais foram separados aleatoriamente em trés
grupos: Grupo Controle (GC, n=8) — submetido apenas
as avaliagdes e contato com agua; Grupo Natacdo
(GN, n=8) — composto por animais submetidos a
natacdo com tempos progressivos; ¢ Grupo Natacao
com Sobrecarga (GNS, n=8) — composto por animais
submetidos a natagdo com sobrecarga de 10% do peso
corporal.

O GN foi submetido a protocolo de exercicios,
trés vezes por semana, com tempos crescentes a cada
duas semanas (20, 30 e 40 minutos), totalizando
seis semanas de natacdo. Foi utilizado um tanque de
agua de 200 litros, circular, com profundidade de 50
cm, sendo a temperatura da agua mantida entre 30°
e 322 C. O exercicio ocorreu no periodo vespertino.
O GNS recebeu sobrecarga corporal de 10%, com
pesos de chumbo unidos a uma tira de velcro na
regido abdominal dos animais, o que ndo interferiu na
natacdo, sendo que os animais eram pesados sempre
previamente ao exercicio. Os animais do GC eram
colocados no ambiente aquatico mas permaneciam
por somente 10 segundos, sendo retirados ao final
desse tempo, visando a que experimentassem apenas
o estresse da agua, porém sem o do exercicio.

Os testes comportamentais foram realizados, no
periodo vespertino, aproximadamente 24 horas apos a
ultima sessdo de exercicios. A ansiedade dos animais foi
avaliada pelos testes Campo Aberto [20] e Labirinto em
Cruz Elevado [21], nesta sequencia. No teste do Campo
Aberto (Open Field) foi utilizada uma arena dividida
em 12 quadrantes. O animal era colocado na por¢ao
central e as seguintes varidveis comportamentais eram
registradas durante 5 minutos: periodo de imobilidade;
numero de ambulagdes na periferia (areas com paredes
laterais); nimero de ambulagdes no centro (areas sem
contato com paredes laterais); nimero de elevacoes
das patas traseiras (rearings) e tempo de autolimpeza
(grooming) [22.,23].
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Os dados foram analisados quanto a sua nor-
malidade por meio do teste de Kolmogorov-Smirnov
e, posteriormente, foi utilizado o teste de ANOVA
unidirecional para comparacdo dos grupos. O nivel de
significancia aceito foi de 5%.

RESULTADOS

A variacdo entre as analises feitas pelos dois
investigadores foi inferior a 5%.

Os resultados ndo mostraram diferengas signifi-
cativas em nenhum dos testes realizados, ao comparar
os trés grupos de ratos (Tabela 1).

DISCUSSAO

O presente estudo buscou avaliar o comportamento
de ratos Wistar, submetidos a natacao for¢cada, em va-
riaveis de comportamentos de ansiedade. Verificou-se
que, independente do tipo e intensidade do exercicio,
ndo houve alteracdo no padrdo comportamental dos
mesmos em ambos os testes utilizados. Considerando
que um aumento na ambulagdo central (nimero
de cruzamentos) indica reducdo da ansiedade [24],
enquanto que maior exploracdo de bragos fechados
em comparag¢do aos abertos ¢ interpretada como maior
ansiedade, os resultados mostram que o exercicio fisico
ndo foi capaz de induzir uma alteragdo consistente na
ansiedade dos animais avaliados.

Tal fato difere de um estudo realizado em humanos,
no qual foi possivel observar que tanto o exercicio de
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resisténcia quanto o resistido podem produzir aumento
nos niveis de cortisol, o que provavelmente favorece
processos anabolicos dentro do musculo, regulando
o metabolismo da glicose e do glicogénio, sendo
que o estresse ao exercicio pode ser a razdo deste
tipo de resposta [25]. A esse estresse também pode
ser creditado o efeito analgésico do exercicio [16].
Apesar de haver grande semelhanga fisioldgica, celular
e molecular entre os modelos animais e humanos,
existem limitagdes no uso de animais, e a extrapolagdo
de resultados de modelos para humanos deve ser
realizada com cautela.

Nao ¢ possivel deixar de considerar, ainda, que os
testes de Campo Aberto e Labirinto em Cruz Elevado,
apesar de serem amplamente utilizados em estudos de
comportamento dos animais, apresentam limitagdes e
variagdes, o que poderia talvez explicar parcialmente
a auséncia de efeito do exercicio fisico sobre os
parametros comportamentais avaliados no presente
estudo. Exemplos incluem o tempo e as condi¢des de
iluminacao no teste de Campo Aberto, e a reduzida
sensibilidade do Labirinto em Cruz Elevado ao efeito
ansiolitico de alguns antidepressivos. A grande maioria
dos modelos animais de ansiedade produziram perfis
inconsistentes ¢ muitas vezes contraditorios para
agonistas serotoninérgicos [26,27]. Estudos mostram
resultados também contraditdrios na analise dos efeitos
de ansioliticos, como benzodiazepinicos, injetados em
ratos, podendo aumentar o nimero de entradas e o
tempo gasto nos bracgos abertos do labirinto [28], ou
podendo reduzi-lo [27]. Adicionalmente, apesar de

Tabela 1. Apresentagao dos comportamentos evocados por 24 ratos Wistar, machos, com 10+2 semanas de idade, nos testes
Labirinto em Cruz Elevado e Campo Aberto, de acordo com os diferentes grupos avaliados. Os dados sdo expressos como
média + desvio-padrao da média do tempo em minutos em que o comportamento foi observado.

Comportamento

Teste do Labirinto em Cruz Elevado

Tempo no brago fechado

Tempo no braco aberto

Tempo no brago fechado olhando para fora

Tempo no brago aberto olhando para fora
Teste do Campo Aberto

Tempo andando na lateral

Tempo parado

Tempo andando no centro

Nimero de elevagoes das patas traseiras (rearing)

Tempo de autolimpeza (grooming)

GC GN GNS p*
3,35+4,52 3,68+6,47 1,48+3,16 0,7052
51,76=18,42 65,16:27,15 60,91%28,22 0,5958
12,06+10,91 12,15+18,95 10,49+9,35 0,9724
11,52+5,98 11,53%7,50 11,42+12,84 0,9997
40,70+21,77 31,07=13,34 28,29+18,81 0,4457
44,86+24,68 54,18+26,78 53,32+29,22 0,7788
1,19+1,57 1,12+1,01 0,83=1,44 0,8856
10,42£5,55 5,20+2,16 5,38+8,14 0,1828
6,24+3,01 7,69+4,99 12,08+12,98 0,4053

GC (Grupo Controle): submetido apenas a contato com a agua; GN (Grupo Natagao): submetido a natagao com tempo progressivo;
GNS (Grupo Natagao com Sobrecarga): submetido a natagao com sobrecarga de 10% do peso corporal.

* ANOVA unidirecional.
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nao haver davida de que o Labirinto em Cruz Elevado
¢ altamente sensivel a influéncia de manipulagdes
relacionadas com o receptor benzodiazepinico GABA ,,
os efeitos obtidos com outros agentes moduladores de
ansiedade tém sido muito mais variaveis [26].

Andersen et al. [29] observaram, em ratos, que
a natagao forcada, duas vezes por dia, uma hora por
sessdo, por quatro dias, ndo foi capaz de produzir
estresse suficiente para gerar aumento nos niveis de
corticosterona. Apesar de no presente estudo nio ter
sido realizada a dosagem hormonal, tal resultado
¢ compativel com o que foi observado nos testes
comportamentais, indicando que mesmo a natagdo
forcada com sobrecarga foi insuficiente para produzir
alteragOes na ansiedade dos animais. Ja Gavrilovic
et al. [30] observaram que ratos estressados por
isolamento social e que realizaram exercicio em
esteira por 12 semanas (iniciando com 10 minutos na
velocidade de 10 metros por minuto e aumentando até
20 minutos na velocidade de 20 metros por minuto),
ndo apresentaram reduc¢do nas concentragdes de
catecolaminas e corticosterona plasmaticas, nem
hipertrofia adrenal. Ainda, Fuss et al. [ 18] relatam que
em camundongos exercitados voluntariamente, por
corrida em esteira, apesar de maiores concentragoes
de Fator Neurotrofico Derivado do Cérebro (BDNF,
Brain-Derived Neurotrophic Factor) e neurogénese no
hipocampo, apresentaram aumento no comportamento
de ansiedade e maiores niveis de corticosterona
(indicativos de estresse) em suas fezes.

De forma contraditéria, Calik et al. [6] relatam que
em ratos adultos submetidos a modelo experimental
de sindrome de Guillain-Barré, o exercicio forgado
(corrida em esteira 1,2 km por dia, durante trés
semanas) produziu efeito protetor, com relagdo aos
déficits nervosos periféricos, tendo assim efeitos anti-
inflamatorios, com reducdo nos niveis plasmaticos
de corticosterona total. Assim também, Filipovic
et al. [31] observaram que ratos que realizavam
natacao diaria, por 15 minutos, apresentaram diminui¢ao
dos efeitos do isolamento social cronico sobre o eixo
hipotalamico-hipofisario-adrenal. Patki et al. [32]
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observaram, também em ratos submetidos a modelo
de estresse pds-traumatico, que um protocolo didrio
de 30 minutos de exercicio em esteira (12 semana —
10 metros por minuto; 22 semana — 15 metros por
minuto) produziu alivio tanto nos sintomas de ansie-
dade quanto nos comportamentos depressivos, assim
como estresse e déficits cognitivos, com diminuigao
dos niveis de corticosterona plasmaticos.
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zidos, como isolamento social [5,30], ruidos [35],
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agua [14], dentre outros. Ha indicios de que o tipo ¢ a
intensidade do exercicio, bem como o modelo animal
utilizado, podem influenciar nas respostas hormonais
e comportamentais [36].

Como limitagdo do presente estudo pode-se
considerar o desconhecimento dos niveis de corti-
costerona no plasma ou nas fezes, que poderiam
contribuir para uma analise mais profunda dos efeitos
do exercicio sobre o estado de ansiedade/depressao.
Contudo, ressalta-se que os testes comportamentais
escolhidos sdo bastante utilizados em pesquisa e foram
aplicados com rigor cientifico, o que permite concluir
que os protocolos de exercicio usados (natacao for¢cada
com e sem sobrecarga) ndo produziram alteragdes
comportamentais nos animais sob as condi¢gdes em
que este experimento foi realizado.
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