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Resumo

Estudos tém demonstrado que atividade fisica crénica pode alterar a ansiedade em uma variedade de contextos. Camundon-
gos jovens (30 dias apds o nascimento) e adultos (60 dias ap6s o nascimento) foram expostos a exercicio de natagdo por 8
semanas. O exercicio de natagdo aumenta significativamente a explora¢do dos bragos abertos no teste do labirinto em cruz
elevado (F36, 3 = 7.565; p<0,001). Além disso, o treinamento de natagdo aumenta o tempo total gasto na ambulagado (F36,3 =
33.739; p<0,.001) e diminui a imobilidade (F36,3 = 13.039; p<0,001) no campo aberto, tendo, assim, efeito ansiolitico. O
campo aberto mostrou que os camundongos sedentarios jovens eram menos ansiosos que os adultos, e os nadadores jovens
apresentavam maior atividade exploratéria (F36,3 = 2.953; p<0,05) e autolimpeza (F36,3 = 2.672; p<0,05). Tomados em con-
junto esses dados, pode-se concluir que o exercicio de natagdo aparentemente resulta em diminui¢do da ansiedade.
Palavras-chave: natacdo - efeitos ansioliticos; testes comportamentais — labirinto em cruz elevado — campo aberto.

Abstract

Studies have shown that chronic physical activity can alter anxiety in a variety of contexts. Adolescent (postnatal day 30) or
early adult mice (postnatal day 60) were exposed of 8 weeks of swimming exercise. The swimming exercise significantly in-
creased open arm exploration in plus maze in plus-maze test (F36, 3 = 7.565; p<0,001). Moreover, swimming training increase
time of ambulagdo (F36,3 = 33.739; p<0,001) and decreases total time spent immobilized (F36,3 = 13.039; p<0,001) in the open
field, having thus an anxiolytic effect. The open field showed that among sedentary young mice were less anxious than adults
and the young swimmers showed higher exploratory activity (F36,3 = 2.953; p<0,05) and grooming (F36,3 = 2.672; p<0,05).

Taken together, we conclude that swimming exercise appears to result in decreased anxiety.
Keywords: swimming exercise — anxiolytic effect; behavioral tests — elevated plus maze — open field.

INTRODUCAO

Os mecanismos pelos quais o exercicio fisico benefi-
cia a saude incluindo a incidéncia de determinadas
doengas, como a ansiedade ndo sdo bem compreendi-
dos (Martinsen; Raglin, 2007). Diversos estudos tém
demonstrado que o exercicio fisico melhora e protege a
fungdo cerebral e modifica sistemas neuroquimicos
(Broocks et al., 2003; Yasuhara et al., 2007), sugerindo
que pessoas fisicamente ativas apresentam menores
risco de ser acometidas por desordens mentais em
relagdo as sedentdrias.

A diminuigdo de receptores 5-HT1A e 5-HT1B foi ob-
servada no exercicio fisico, podendo estar relacionada
com as alteragdes comportamentais (Meeusen et al.,
1996; Dwyer; Browning, 2000). Também é esperado um
aumento na atividade gabaérgica e (ou) de receptores
GABA em regiGes importantes na ansiedade, como a
amigdala, para explicar a reducdo da ansiedade apds
exercicio fisico créonico (Dishman et al., 1996).
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Muitas mudancas observadas em respostas ao exer-
cicio fisico foram descritas com a utilizacdo de modelos
animais de ansiedade relacionados as respostas defen-
sivas do animal, incluindo o campo aberto e o labirinto
em cruz elevado (Hoffmann et al., 1987; Chaouloff, 1994;
Dishman et al., 1996; Pietropaolo et al., 2006). A respos-
ta frente ao exercicio fisico depende da idade do animal,
do tipo, da duracdo e da intensidade do esforgo realiza-
do (Ferrandez; De La Fuente, 1999).

A adolescéncia se caracteriza por mudangas com-
portamentais, como instabilidade emocional e impul-
sividade, associadas com dependéncia e doengas afeti-
vas. As caracteristicas comportamentais da adolescén-
cia refletem a incompleta maturac¢ao do sistema neural
das emogdes e o controle de regulagdo do comporta-
mento inibitdrio (Hariri; Holmes, 2006; Lenroot; Giedd,
2006). Alguns experimentos com camundongos adoles-
centes demonstraram que seus niveis de ansiedade difer-
em dos observados em animais adultos, pois camun-
dongos jovens apresentam uma maior capacidade ex-
ploratéria do que os adultos (Hefner; Holmes, 2007).

Para um melhor entendimento dos efeitos ansioliti-
cos da natagdo cronica sobre o comportamento de ca-
mundongos em diferentes idades de desenvolvimento,
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esses animais, apos um periodo de oito semanas de tre-
inamento, foram submetidos a testes comporta-mentais
relacionados ao medo ou a ansiedade.

MATERIAIS E METODOS
Animais

Foram utilizados camundongos da linhagem Swiss,
machos, de 4 (jovens) e 8 (adultos) semanas de idade,
procedentes do biotério central da Universidade Region-
al de Blumenau. Os animais foram mantidos em gaiolas
coletivas com 10 animais, a 260C, alimentados com
racdo-padrdo e agua ad libitum. Este estudo foi aprova-
do pelo Comité de Etica na Experimentacdo Animal, de
acordo com orientagGes institucionais.

Treinamento

Os camundongos foram divididos em 4 grupos de 10
animais. Um grupo de camundongos jovens sedentdrios
(SEDjovem), um grupo de nadadores jovens (NADjovem),
um grupo de adultos sedentdrios (SEDadulto) e um gru-
po de nadadores adultos (NADadulto). Os grupos NAD-
jovem e NADadulto foram treinados a nadar por 30 minu-
tos/dia, 5 dias na semana, durante 8 semanas. Esse ex-
ercicio corresponde a uma intensidade abaixo do limiar
anaerdbico. Os grupos SEDjovem e SEDadulto foram
colocados na agua rasa, durante 30 minutos, em 5 dias
da semana, sendo utilizados como controle. No final do
periodo de treinamento, 48 h apds a ultima segdo de
exercicios, todos os camundongos foram submetidos
individualmente aos testes comportamentais no labir-
into em cruz elevado e campo aberto. Nesses testes com-
portamentais, os camundongos jovens apresentavam
idade de 12 semanas e os adultos de 16 semanas.

Labirinto em cruz elevado

O labirinto em cruz elevado é formado de dois bragos
abertos (21,5 x 7,5 cm cada um) e outros dois bragos
opostos do mesmo tamanho, fechados com paredes lat-
erais de 31 cm de altura. Os bragos abertos e fechados,
elevados 38 cm do solo, cruzavam-se perpendicularm-
ente formando uma cruz, delimitada por uma area cen-
tral de 7,5 x 7,5 cm. O labirinto foi colocado em cubiculo
com isolamento acustico, iluminado por uma lampada
vermelha (60 Watts) situada 150 cm acima do aparato.
Cada animal foi exposto durante cinco minutos ao la-
birinto em cruz elevado (Pellow et al., 1985). Nesse
periodo, foram observados o nimero de entradas e o
tempo gasto em ambos os bragos. A partir dessas medi-
das, foram calculadas as porcentagens de entrada e de
tempo total gasto nos bragos abertos e fechados.

Campo aberto

O teste no campo aberto consistiu na mensuragao
das variaveis comportamentais dos individuos experi-
mentais, colocados em uma arena limitada por uma
parede circular. O interior dessa arena, de 280 cm de
diametro, foi pintado de preto, e o assoalho foi subdivi-

dido em segmentos de linhas brancas, para formar 19
espacos iguais (Broadhurst, 1960). Os animais foram
submetidos a sessdes de cinco minutos no campo aber-
to, e os seguintes parametros foram analisados: tempo
de movimentagdo (ambulagdo); tempo de imobilidade;
tempo em que o animal permanecia levantado sobre as
patas traseiras (exploragdo) e tempo gasto na autolim-
peza. A partir dessas medidas, foram calculadas as por-
centagens de tempo total gasto para as categorias com-
portamentais. Os testes foram realizados em sala ilumi-
nada com lampada vermelha de 60 Watts. colocada 150
cm acima da abertura central do campo aberto.

Analise estatistica

Os resultados dos testes comportamentais foram
submetidos a analise de varidancia ANOVA, seguida pelo
pos-teste de Newman-Keuls, sendo expressos com mé-
dia + erro padrdo da média. Um nivel de significancia
menor de 5% foi utilizado em todas as analises (p<0,05).

RESULTADOS

Os camundongos nadadores jovens (NADjovem) e
adultos (NADadulto) mostraram maior porcentagem do
tempo de permanéncia nos bracgos abertos do labirinto
em cruz elevado (F36,3 = 7.565; p<0,001), ndo havendo
diferencas significativas entre a porcentagem de entra-
das nos bragos abertos e fechados (F36,3 = 1.603;
p>0,05), bem como a porcentagem do tempo de per-
manéncia nos bragos fechados (F36,3 = 2.520; p>0,05)
em relagdo aos camundongos sedentarios, conforme
analise de variancia, seguida do pds-teste de Newman-
Keuls (FIGURA 1).

Efeitos significativos também foram encontrados nas
respostas comportamentais dos camundongos nada-
dores (NADjovem/NADadulto) em relagdo aos sedentari-
os (SEDjovem/SEDadulto), quando submetidos ao teste
do campo aberto. Os camundongos nadadores aument-
aram a porcentagem de ambulagdo (F36,3 = 33.739;
p<0,001) e diminuiram a imobilidade (F36,3 = 13.039;
p<0,001), quando comparados com os animais sed-
entarios. O teste de Newman-Keuls demonstrou que o
SEDjovem apresentava um tempo maior de ambulagdo
que o SEDadulto (p<0,001), mas ndo ocorreram difer-
engas significativas entre o NADjovem e o NADadulto
(p>0,05). Os NADjovem apresentaram um periodo de
imobilidade menor que os NADadulto (p<0,05), bem como
uma maior capacidade de exploragdo (F36,3 = 2.953;
p<0,05) e de autolimpeza (F36,3 =2.672; p<0,05) (FIGU-
RA2).

DISCUSSAO

Os mecanismos neurobiolégicos relacionados a di-
minuicdo das respostas defensivas e de ansiedade, rel-
acionadas a atividade fisica, ainda ndo estdo totalmente
esclarecidos. Muitas respostas comportamentais rela-
cionadas a atividade fisica foram relatadas em experi-
mentos que utilizaram modelos animais de ansiedade
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Figura 1 - Comportamento de camundongos sedentarios
jovens e adultos (SEDjovem/SEDadulto) submetidos a 8
semanas de nata¢do (NDAjovem/NADadulto) no labirin-
to em cruz elevado.
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Notas: as porcentagens dos tempos de permanéncia e entradas
nos bragos abertos (TPA e EA), as porcentagens dos tempos de
permanéncia e entradas nos bragos fechados (TPF e EF) sdo
mostrados; linhas verticais representam o erro padrdo da média
e as barras a média dos grupos de camundongos (n = 10); o teste de
Newman-Keuls demonstrou diferengas significativa na %TPA entre
0 grupos de animais sedentérios (SEDjovem/SEDadulto) em relagdo
aos nadadores (NDAjovem/NADadulto).

*p<0,05; **p<0,01.

(Chaouloff, 1994; Dishman et al., 1996; Burghardt et al.,
2004), mas nenhuma relaciona a idade de camundon-
gos com a natagdo. Nossos estudos experimentais
procuraram avaliar como o exercicio de natagdo, com
baixa intensidade e longa duracgdo, interfere nas res-
postas comportamentais de camundongos jovens e adul-
tos, quando submetidos a modelos animais de ansiedade,
como o labirinto em cruz elevado e o campo aberto.

Comparando camundongos sedentdrios jovens e
adultos com outros da mesma idade, submetidos ao
nosso protocolo de treinamento, observou-se que os
animais treinados permaneceram maior periodo de tem-
po nos bragos abertos do labirinto em cruz elevado (FIG-
URA 1). O tempo gasto nos bragos abertos frequente-
mente tem sido utilizado como medida de indice de an-
siedade (Pellow et al., 1985; CRUZ; CAROBREZ, 2006).
Esses resultados indicam que os camundongos nada-
dores possuem maior capacidade de lidar com situagdes
aversivas, o que conduz a uma redugdo do nivel de an-
siedade.

Os efeitos comportamentais do exercicio de natagdo
nos camundongos submetidos ao campo aberto tam-
bém demonstraram uma reducdo nos niveis de an-
siedade, com aumento nas porcentagens dos tempos de
ambulagdo e uma redugdo na imobilidade (FIGURA 2).
Nos testes comportamentais em campo aberto, os baix-
os niveis de locomogdo e os elevados niveis de imobil-
idade sdo descritos como estado de hipervigilancia, ex-
citagdo e medo, com respostas autonémicas semelhante
as observadas na ansiedade humana (Royce, 1977; Stock
et al., 2001). Alguns estudos demonstram que camun-
dongos, quando submetidos a exercicio voluntario ou
atividade fisica de longa duragdo, diminuem os niveis
de ansiedade se submetidos ao labirinto em cruz eleva-

Figura 2 - Comportamento de camundongos sedentarios
jovens e adultos (SEDjovem/SEDadulto) submetidos a 8
semanas de natagdo (NDAjovem/NADadulto) no campo
aberto.
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Notas: os camundongos nadadores aumentaram a porcentagem
de ambulagdo e diminuiram a imobilidade quando comparados
com os animais sedentarios; o SEDjovem apresenta um tempo
maior de ambulagdo que o SEDadulto, mas ndo ocorrem diferengas
entre o NADjovem e o NADadulto; o NADjovem apresenta um
periodo de imobilidade menor que o NADadulto e uma maior
capacidade de exploragdo e autolimpeza; linhas verticais
representam o erro padrdo da média e as barras a média dos
grupos de camundongos; n = 10, **p<0,01, ***p<0,001, #p<0,05,
###p<0,001, teste de Newman-Keuls.

do e ao campo aberto (Dishman et al., 1996; Binder et
al., 2004; Pietropaolo et al., 2006, Duman et al., 2008).

Os resultados demonstram que os camundongos
mais jovens s3ao menos ansiosos, apresentando maior
capacidade de ambulagdo quando submetidos ao cam-
po aberto, ndo diferindo dos adultos quando submeti-
dos a um exercicio cronico de nata¢do. Porém o treina-
mento diminui a imobilidade e aumenta a capacidade
exploratdria e de autolimpeza em relagdo aos camun-
dongos mais velhos (FIGURA 2). Durante o envelheci-
mento, muitas fungdes cerebrais ficam alteradas, sendo
uma delas o aumento da ansiedade (Boguszewski; Za-
grodzka, 2002). As medidas que refletem melhoria na
atividade motora diminuem de forma significativa com
a idade em ratos submetidos ao campo aberto e mos-
tram uma diminuigdo na porcentagem de permanéncia
e entradas nos bragos abertos no labirinto em cruz ele-
vado, indicando um maior nivel de ansiedade (Bogusze-
wski; Zagrodzka, 2002), possivelmente, como observado
em ratos, devido a um aumento da “resisténcia” e (ou)
redug¢do na densidade de receptores GABAA durante o
envelhecimento (BESSA et al., 2005). En-
tretanto, camundongos C57BL/6J de 5 e 25 meses apre-
sentaram a mesma capacidade exploratéria, quando
submetidos ao labirinto em cruz elevado, dos animais
de 17 meses, apresentando uma capacidade exploratdria
maior que a dessas duas faixas etdrias (Frick et al.,
2000). Nossos resultados demonstram que camundon-
gos sedentdrios com 3 e 4 meses ndo diferem na ca-
pacidade exploratéria em campo aberto, mas animais
de 3 meses, submetidos ao treinamento de natacado,
melhoraram a performance exploratdria, demonstran-
do a influéncia do exercicio sobre a ontogenia do cére-
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bro e o comportamento. A capacidade exploratdria em
relagdo ao tipo de atividade fisica realizada foi descrita
por Leasure e Jones (2008). Eles observaram que, no ex-
ercicio voluntario, o comportamento exploratorio é car-
acterizado por ritmos rapidos e de pequena duragao,
enquanto que, no exercicio for¢cado, o ritmo é lento e
consistente, realizado por longos periodos de tempo.
Nossos resultados apoiam esses achados, mas sugerem
que o comportamento exploratério ndo ocorre em todas
as faixas etdrias de camundongos, quando eles sdo sub-
metidos ao exercicio crénico de natagdo.

Essas observagdes demonstram que o desenvolvi-
mento modifica a estratégia exploratdria e o grau de
ansiedade em camundongos, sugerindo um deslocamen-
to quantitativo que associa idade e comportamento, pois
ocorrem varias modificagGes neuroquimicas com um
limite de transicdo dentre as vdrias faixas etarias.

CONCLUSAO

Nossos dados demonstram a importancia do treina-
mento de natagao de longa duracao e baixa intensidade
na diminuicdo da ansiedade de camundongos. Esses
resultados reforgam a importancia da atividade fisica
como instrumento terapéutico complementar na an-
siedade, devido a seus efeitos emotivos benéficos em
qualquer idade.
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