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Mais Uma Vez

Renato Russo

Mas é claro que o sol vai voltar amanha
Mais uma vez, eu sei

Escuriddo ja vi pior, de endoidecer gente sa
Espera que o sol ja vem

Tem gente que esta do mesmo lado que vocé
Mas deveria estar do lado de la

Tem gente que machuca os outros

Tem gente que nao sabe amar

Tem gente enganando a gente

Veja a nossa vida como esta

Mas eu sei que um dia a gente aprende

Se vocé quiser alguém em quem confiar
Confie em si mesmo

Quem acredita sempre alcanca!
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Acreditar no sonho que se tem

Ou que seus planos nunca véao dar certo

Ou que vocé nunca vai ser alguém

Tem gente que machuca os outros

Tem gente que ndo sabe amar

Mas eu sei que um dia a gente aprende

Se vocé quiser alguém em quem confiar

Confie em si mesmo

Quem acredita sempre alcanca



RESUMO

A desnutricao proteica influéncia de forma negativa diversos sistemas e tecidos
do corpo humano, prejudicando assim o desenvolvimento psiquico e motor. O
objetivo do trabalho foi avaliar o efeito do programa de treinamento aerébico e
suplementacdo de nucleotideos nos parametros comportamentais e
bioguimicos de ratos submetidos a desnutricdo/recuperacdo proteica. Foram
utilizados 50 ratos Wistar jovens randomicamente divididos em 10 grupos
distintos (n=5 cada), sendo: Controle Sedentario 45 dias (CS45), Controle
Sedentéario 90 dias (CS90), Controle Sedentario 127 dias (CS127), Controle
Treinado (CT), Controle Treinado Nucleotideos (CT-NU), Desnutrido 45 dias
(D45), Desnutrido Recuperado Sedentario 90 dias (DRS90), Desnutrido
Recuperado Sedentario 127 dias (DRS127), Desnutrido Recuperado Treinado
(DRT), Desnutrido Recuperado Treinado Nucleotideos (DRT-NU). Os animais
dos grupos desnutridos/recuperados foram submetidos a um protocolo de
desnutricdo/recuperacao proteica com a utilizacdo de dieta hipoproteica (6%
proteina), protocolo de exercicios aerdbicos em meio aquatico durante cinco
semanas e uma subsequente suplementacdo com adicdo de nucleotideos
(dosagens médias de 2,01 mg.100g.dia-1) pelo mesmo periodo. Os demais
grupos foram conduzidos com 0s mesmos protocolos de treinamento e
suplementacao, porém utilizando de dieta normoproteica (14% proteina). Apos
o periodo de intervencéo foram realizados testes comportamentais (Open Field
ou Campo Aberto, Labirinto em Cruz Elevado e Memdéria de Reconhecimento
Social) e retirado o cérebro para determinacdo da massa cerebral. Os dados
coletados foram tabulados e posteriormente analisados pelo programa
estatistico SPSS versdo 18®. A analise estatistica foi procedida pela aplicacao
do teste Shapiro-Wilk para verificagdo da normalidade dos dados, foi aplicado o
teste de andlise de variancia (two-way ANOVA) e nivel de significancia adotado
de p=<0,05. Os resultados mostraram que 0s animais submetidos a dieta
hipoproteica e recuperados apresentaram menor massa corporal quando
comparados aos animais submetidos a dieta normoproteica (p<0,05). Foi
observado um efeito ansiolitico e atividade exploratdria superior nos animais
que foram submetidos a dieta normoproteica e subsequente programa de
treinamento aerdébico comparados com 0 grupo controle no mesmo momento
(p<0,05). Também foi observado melhora na memoria de reconhecimento
social nos grupos que treinaram e fizeram a suplementacdo com adicdo de
nucleotideos. Com os resultados do presente estudo pode-se concluir que o
treinamento aerobico de cinco semanas favoreceu o efeito ansiolitico nos
animais, melhora na atividade exploratoria e memoria de reconhecimento social
principalmente nos grupos com dieta 14% proteina e reduziu os efeitos
deletérios da desnutricdo proteica.

Palavras-chave: desnutricdo proteica, recupera¢ao nutricional, exercicio fisico,
nucleotideos, comportamento, ratos.



ABSTRACT

Protein malnutrition negatively influence different systems and tissues of the
human body, hindering the psychic and motor development. The objective of
this work was to evaluate the effect of aerobic training program and
supplementation of nucleotides in behavioral and biochemical parameters of
rats subjected to malnutrition/protein recovery. 50 young Wistar rats were
randomly divided into 10 distinct groups (n = 5 each), being: Sedentary Control
45 days (CS45), Sedentary Control 90 days (CS90), Sedentary Control 127
days (CS127), Trained (CT), Trained Control Nucleotides ( CT-NU),
Malnourished 45 days (D45), Malnourished Recovered Sedentary 90 days
(DRS90), Malnourished Recovered Sedentary 127 days (DRS127),
Malnourished Recovered Trained (DRT), Malnourished Recovered Trained
Nucleotides (DRT-NU). The animals of the malnourished groups/retrieved
underwent a malnutrition/protein recovery Protocol with the use of hipoproteica
diet (6% protein) of aerobic exercise in water for five weeks and a subsequent
supplemental with the addition of nucleotides (average dosages 2.01 mg. 100
g. day-1) for the same period. The other groups were conducted with the same
training and supplementation protocols, however using the present diet (14%
protein). After the intervention period behavioral tests were carried out (Open
Field or open field Maze in High Cross and Social Recognition memory) and
removed the brain for determination of brain mass. The collected data were
tabulated and subsequently analyzed by the statistical program SPSS version
18 ®. The statistical analysis was preceded by implementation of the Shapiro-
Wilk test for normality of the data verification, was applied to the analysis of
variance test (two-way ANOVA) and significance level adopted from p < 0.05.
The results showed that the animals submitted to hipoproteica diet and
recovered showed reduced body weight when compared to animals undergoing
the present diet (p < 0.05). It was observed an anxiolytic and exploratory activity
in animals that have undergone the present diet and subsequent aerobic
training program compared with the control group at the same time (p < 0.05).
Improvement was also observed in memory of social recognition to groups that
were trained and supplementation with added nucleotides. With the results of
this study it can be concluded that aerobic training five weeks favored the
anxiolytic effect in animals, improvement in exploratory activity and social
recognition memory mainly in groups with 14% protein diet and reduced the
effects the deleterious protein malnutrition.

Keywords: protein malnutrition, nutritional recovery, physical exercise,
nucleotides, behavior, rats.
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ANEXO 1 - Aprovacdo do Comisséo de Etica no Uso de Animais



LISTA DE ABREVIATURAS

Ad adaptacao

AMPK proteina quinase ativada por AMP
AP argolas plasticas

CEUA Comisséo de Etica no Uso de Animais
CK creatina quinase

CP canos plasticos

cp carga programada

cr carga realizada

CS Controle Sedentario

CIS citrato sintase

CS-NU Controle Sedentario Nucleotideos
CT Controle Treinado

CT-NU Controle Treinado Nucleotideos
DH dieta hipoproteica

di dosagens ideais

DN dieta normoproteica

DNA acido desoxirribonucleico

dr dosagens realizadas

DRS Desnutrido Recuperado Sedentario

DRS-NU Desnutrido Recuperado Sedentério Nucleotideos
DRT Desnutrido Recuperado Treinado

DRT-NU Desnutrido Recuperado Treinado Nucleotideos

ER esferas de resina

ESS estimulacdo somato-sensorial
FC frequéncia cardiaca

FDP fase de desnutric&o proteica
FRP fase de recuperacgéao proteica
GH hormonio do crescimento
IMC indice de massa corporal

ip intensidade programada



ir intensidade realizada

LCE labirinto em cruz elevado

MAT macrociclo de treinamento
MCT transportador monocarboxilato
MET mesociclo de treinamento
MFEL maxima fase estavel de lactato
MIT microciclo de treinamento

NU nucleotideos

OMS Organizacdo Mundial da Saude
PM pedacos de madeira

RNA acido ribonucleico

MRNA acido ribonucleico mensageiro
RP repouso passivo

vp volume programado

vr volume realizado



LISTA DE SINAIS

] privacdo do consumo de racdo por 90 minutos antecedente as
sessdes de treinamento e coletas
O dias de suplementacao

363 periodo em que 0s animais tornam-se sexualmente maduros
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1. INTRODUCAO

A desnutricdo é estabelecida como um estado onde o organismo
apresenta um desequilibrio ou deficiéncia energética dos macronutrientes
como proteinas, carboidratos e gorduras, também podendo acarretar 0s
micronutrientes. Tal deficiéncia gera danos em diversos sistemas e tecidos do
corpo humano, levando a alteracbes na massa corporal e no crescimento
(GURMINI et al., 2005; LOCHS et al., 2006; NUNES et al., 2002). Além de
danos no crescimento e desenvolvimento, a desnutricao afeta de forma indireta
ou direta os sistemas, tendo assim, um retardo neuropsicomotor, bem como o
surgimento de patologias como epilepsia, mal de Alzheimer e doenca de
Parkinson (BOURKE et al., 2016; RYTTER et al.,, 2015; WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2014).

Tendo em vista os problemas de saude que englobam o mundo,
atingindo principalmente os paises subdesenvolvidos e aqueles em
desenvolvimento, a desnutricdo esta entre as principais preocupacdes de
saude publica, sendo que aproximadamente 20 milhdes de criancas na faixa de
cinco anos padecem de desnutricdo aguda grave (AGENCIA DE SAUDE DAS
NACOES UNIDAS, 2013; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2014).

Nessa perspectiva € estabelecida uma correlacdo entre o nivel de
pobreza com os dados de desnutricdo, sendo consequéncia direta das
desigualdades socioecondmicas, crises politicas e uma distribuicdo de renda
desigual, dificultando o acesso das familias de baixa renda aos alimentos,

tornando assim a desnutricdo um dos maiores fatores da mortalidade infantil
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em paises em desenvolvimento (MONTE, 2000; NUNES et al., 2002;
MONTEIRO, 2003).

A deficiéncia na ingestédo e utilizacdo de proteinas € classificada como
desnutricdo proteica, e quando associada com a baixa ingestdo caldrica
caracteriza-se, nessa situacdo, a desnutricdo energético-proteica ou proteico-
calorica (LOCHS et al.,, 2006; SIZER; WHITNEY, 2003), apresentando
potencial para gerar o surgimento de diferentes sindromes denominadas de
marasmo, kwashiorkor ou kwashiorkor marasmico (RENNER et al.,, 2013;
RYTTER et al., 2015; SIZER; WHITNEY, 2003).

Tem sido recorrentemente sugerida a associacao entre déficit nutricional
no periodo gestacional e subsequente abundancia nutricional apés o
nascimento, com maior probabilidade de acometimento por desordens
metabdlicas (BEAUCHAMP; CAMBRI et al., 2010a; GLUCKMAN et al., 2007,
HARPER, 2016; LAKER et al., 2013; RIBEIRO et al., 2015; SILVEIRA et al.,
2007; VICKERS, 2014; XU et al., 2009).

Também tem sido levantado em muitos estudos que o estabelecimento
de uma condicdo de desnutricdo determinada nos estagios iniciais do
desenvolvimento, pode modular de maneira negativa o funcionamento e
posterior desenvolvimento dos diferentes tecidos em ratos, como 0SsoOs,
cérebro e musculo esquelético (MARTIN et al., 2015; MUNIZ et al., 2013;
PEREIRA et al., 2014; PEREZ-GARCIA et al., 2016; PERTILLE et al., 2016;
PODAZA et al., 2015).

Estudos que se propuseram a avaliar os efeitos da recuperacéo

proteica, subsequente a condicdo de desnutricdo definida nos estagios iniciais
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do desenvolvimento, tém indicado recuperacdo total, parcial ou até mesmo
nenhum indicio de recuperacdo no que diz respeito ao funcionamento e
desenvolvimento dos diversos tecidos, como, 0SsS0s, pancreas, intestino,
cérebro, rins, figado, pulmdes, baco, sangue, miocardio, endotélio, placenta,
eixos endocrinos e musculo esquelético (BRITO et al., 2011; CHAMSON-REIG
et al., 2009; LIMA et al., 2011; MANUEL-APOLINAR et al., 2010; MUNIZ et al.,
2013; PERTILLE et al., 2016; PEREZ-GARCIA et al., 2016; PEZOLATO et al.,
2015; PEZOLATO et al., 2013).

Em relacdo a outras modificacbes estruturais no sistema nervoso
central, as principais se relatam a reducdo do numero e do volume de células
cerebrais, bem como modificacBes na ramificacdo dendritica e na camada de
mielina dos neurdnios (MORGANE et al., 1993)

Diversas regifes do cérebro sdo atingidas em consequéncia do estado
de desnutricdo precoce, podendo citar, o cerebelo e o sistema hipocampal
(MORGANE et al.,, 1993). A desnutricdo proteica acarreta modificacbes
neuroquimicas, altera o nivel de neurotransmissores e a conexdo de
receptores de varios sistemas de neurotransmissdo, como 0 serotonérgico, o
dopaminérgico, o gabaérgico e o colinérgico (ALMEIDA; TONKISS; GALLER,
1996).

Ademais, diversas alteracBes neurofisiolégicas desenvolvidas pelo
estado de desnutricdo ocasionam danos na plasticidade sinaptica e alteracéo
na capacidade de potencializacdo da neurotransmissdo em longo periodo

(GALLER; SHUMSKY; MORGANE, 1996).
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Em relacdo a percepcédo funcional, a desnutricdo afeta os aspectos
como a emocao, a motivacdo e a ansiedade, além de modificar os processos
relacionados com a memoria e a aprendizagem (SILVA; ALMEIDA, 2016;
STRUPP; LEVITSKY, 1995).

Déficits de aprendizagem e aumento de impulsividade sdo mencionadas
na literatura em decorréncia da desnutricdo proteica (ALMEIDA et a., 1998,
ALMEIDA; ARAUJO, 2001; CASTRO; TRACY; RUDY, 1989; CORDOBA et al.,
1994, SILVA; ALMEIDA, 2016; TONKISS et al., 1990).

O hipocampo é considerado uma das principais estruturas do cérebro
relacionado com a neuroplasticidade e sendo reconhecido como uma regiao
cerebral sensivel aos efeitos advindos da atividade fisica, principalmente nos
programas que envolvam exercicios aerdbicos (COTMAN et al., 2007; FIRTH
et al., 2018).

O efeito do exercicio aerébio no tamanho e funcdo do hipocampo tem
sido fonte de estudos em ratos (VAN PRAAG et al., 2005). Esses estudos em
modelo animal evidenciaram que o0 exercicio aerébio esta relacionado
a neurogénese do hipocampo (VAN PRAAG, 2008).

Estudos realizados em modelos animais e em humanos, a pratica de
exercicio aerébico tem como consequéncia diversos efeitos positivos sobre a
neurofisiologia do cérebro, melhorando assim, a expressao de neurotrofinas, o
aumento no volume do hipocampo e melhorou o desempenho cognitivo
(HERTING et al, 2012; MATTSON, 2012). Outro autores também
demonstraram uma correlacdo entre a pratica de atividade fisica e os volumes

cerebrais (ERICKSON et al., 2014 ), e observaram uma associa¢do positiva de


http://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/hippocampus
http://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/neuroplasticity
http://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/aerobic-exercise
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1053811917309138?via%3Dihub#bib7
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1053811917309138?via%3Dihub#bib55
http://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/neurogenesis
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1053811917309138?via%3Dihub#bib54
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1053811917309138?via%3Dihub#bib11
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modificacdes no hipocampo com a melhora da aptiddo cardiorrespiratoria
atraveés do exercicio fisico (ERICKSON et al., 2011; KLEEMEYER et al., 2016).

A periodizacdo do treinamento, por possibilitar a maximizacdo da
performance e diminuicdo dos riscos de lesdo e supertreinamento, € uma
estratégia frequentemente utilizada por técnicos de varios esportes, tais como a
natacdo, corrida, treinamento de forca, entre outros (GOMES, 2009).

A utilizacdo do modelo de periodizacdo no treinamento pode proporcio-
nar uma melhora da performance e consequente reducdo nos parametros de
lesdo (ARAUJO et al., 2010; FRY et al., 1992; ROWBOTTOM, 2003).

A periodizacdo do treinamento traz como principal caracteristica a inter-
relacdo das varidveis volume e intensidade, conduzidas em um periodo de
tempo caracterizado como macrociclo (GOMES, 2009; HARTMANN et al.,
2009; KRAEMER et al., 2000; KRAEMER et al., 2003).

Além disso, a periodizacdo classica é denominada uma ramificacdo de
um macrociclo em pequenos periodos, assim ocorrendo uma detalhada
prescricdo do exercicio em cada uma das fases do treinamento (GOMES,
2009).

No término de cada periodizacdo, as cargas sdo menores, tendo como
objetivo a preservacdo do sistema energético, obtendo assim, resultados
favoraveis na performance (GOMES, 2009; KRAEMER et al., 2000; KRAEMER
et al., 2003; MUJIKA; PADILLA, 2003).

Os nucleotideos séo essenciais praticamente para todos 0S processos

bioldgicos, incluindo DNA e sintese de RNA, sintese de coenzimas,


http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1053811917309138?via%3Dihub#bib13
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metabolismo energético e sinalizacdo celular (CARVER; WALKER, 1995;
GRIMBLE; WESTWOOD, 2001; HESS; GREENBERG, 2012).

Os nucleotideos produzidos pelo corpo via sintese sdo muitas vezes
insuficientes para atender as necessidades dos tecidos que crescem
rapidamente, assim, se faz necessario uma via de suporte para sintetizar
nucleotideos de fontes exdgenas (GIL, 2002).

Também, os nucleotideos de fonte alimentar sdo necessarios para
manter a funcdo imune, o crescimento do tecido e reparo celular (CARVER &
WALKER, 1995, GIL, 2002, HESS & GREENBERG, 2012).

A suplementacdo com compostos apresentando adi¢cdo de nucleotideos
tem indicado importantes resultados em determinados parametros do sistema
imunoldgico, hormonais, bioquimicos e de desempenho, quando comparada a
condicdo placebo (MCNAUGHTON et al., 2007; OSTOJIC et al., 2013;
OSTOJIC; OBRENOVIC, 2012; RIERA et al., 2013; MCNAUGHTON et al.,
2006; STERCZALA et al., 2016).

Ressalta-se que, dentre todos os estudos relatados, alguns tiveram
como foco o impacto do exercicio fisico aerébico sobre as variacbes agudas e
possiveis adaptaces crbnicas nas descritas condi¢cdes nutricionais, também
nao inferindo qualquer analise no que se refere as possiveis estratégias de
suplementacao em conjunto de um programa de exercicio (ALMEIDA; MELLO,
2004; BRITO et al., 2011; MUNIZ et al., 2013; VOLTARELLI et al., 2007).

Entretanto, em nenhum dos estudos descritos obteve-se o prévio
conhecimento da condi¢ao nutricional, onde os individuos foram submetidos a

desnutricdo/recuperacao proteica ao longo dos estagios iniciais e primordiais
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do desenvolvimento, sendo assim, surgindo novos caminhos para uma
investigacao.

O estudo tem como hipotese que o programa de treinamento aerébico,
apresentaria de maneira geral, potencial para modular positivamente o0s
marcadores morfolégicos e comportamentais, especificamente para a condi¢ao
de dieta normoproteica, e que, o referido programa de treinamento em conjunto
a suplementacdo com composto apresentando adicdo de nucleotideo,
apresentaria potencial para minimizar, ao menos de forma parcial, as
consequéncias fisiologicas da condicdo de desnutricdo e recuperagao proteica,

desenvolvida nos estagios iniciais do crescimento.



18

2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Avaliar o efeito do programa de treinamento aerdbico e suplementacao
com nucleotideos em parédmetros comportamentais e bioquimicos de ratos

submetidos a desnutricdo e recuperacao proteica.

2.2 Objetivos especificos
- analisar a massa no cérebro dos animais;
- avaliar os niveis de ansiedade e reconhecimento social;

- avaliar a atividade exploratéria dos animais.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Animais

Foram utilizados 50 ratos da linhagem Wistar (Rathus novergicus var,
albinus, Rodentia, Mamalia), desmamados no 21° dia de vida, provenientes da
empresa Anilab® (Paulinia-SP). Os animais foram mantidos no biotério em
gaiolas coletivas de polipropileno com dimensfes de 410 x 340 x 160 cm,
contendo em média cinco animais por gaiola.

Os animais receberam agua e racdo ad libitum e foram mantidos em
ambiente com temperatura controlada de 23 + 2 °C e iluminacdo adequada,
ciclo claro/escuro de 12 horas. Ressalta-se que, com relacdo a limpeza das
gaiolas, foi adotado o procedimento de se transferir pequena por¢do do
material da gaiola suja (maravalha com fezes e urina) para a gaiola limpa,
sendo em seguida, misturada a maravalha limpa, objetivando a manutencao
das marcas olfatorias e consequentemente a estabilidade da hierarquia social
dos animais em cada gaiola, reduzindo assim, possiveis picos de estresse
(NEVES et al., 2013).

Ainda, durante todo o periodo experimental, os animais foram
continuamente expostos de forma sistematica/organizada a diferenciadas
condicbes de enriqguecimento ambiental, utilizando-se para tanto, canos
plasticos (CP), argolas plasticas (AP), pedacos de madeira (PM) e esferas de
resina (ER), considerando orientacfes previamente publicadas (NEVES et al.,
2013), a fim de minimizar a monotonia da confinagdo e proporcionar maior
possibilidade de interacbes naturais da espécie no que diz respeito as
guestBes ambientais e sociais. A condicdo de ambiente enriquecido apresenta
potencial para minimizar o nivel de estresse e, consequente aumento das
possibilidades de obtencdo de animais mais estaveis com relacdo a
similaridade dos parametros fisiolégicos (NEVES et al., 2013; SIMPSON;
KELLY, 2011), assegurando possibilidades comparativas mais adequadas.

Considerando que, padrdes de estimulacdo somato-sensorial (ESS)
realizados em ambiente laboratorial apresentam potencial para alterar o
comportamento de ansiedade e exploratério dos animais em experimentacéo,

foram realizados semanalmente ao longo de todo o periodo experimental,
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toques digitais de leve pressédo nos principais locais de interpretagdo somato-
sensorial dos animais (vibrissas, membros anteriores e posteriores) pelo
periodo de cinco minutos, considerando orientacdes previamente publicadas
(ARRUDA et al., 2011), objetivando homogenizar as condi¢cdes experimentais
decorrente dos fatores inerentes aos procedimentos de manipulacdo dos
animais.

Os animais foram tratados de acordo com as recomendac¢des do Guide
for Care Use of Laboratory Animals (National Research Council, 1996), sendo o
trabalho aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da
Universidade Metodista de Piracicaba (UNIMEP) sob o protocolo de numero
04/2016 (Anexo 1).

3.2 Grupos Experimentais

Apés o periodo de desmame dos animais, os mesmos foram
randomicamente divididos em 10 grupos distintos (n=5 cada) e assim
denominados:

- Controle Sedentario (CS45), aos quais foram alimentados com dieta
normoproteica pelo periodo de 45 dias;

- Controle Sedentario (CS90), aos quais foram alimentados com dieta
normoproteica pelo periodo de 90 dias;

- Controle Sedentario (CS127), aos quais foram alimentados com dieta
normoproteica pelo periodo de 90 dias e, posteriormente, submetidos a
manutencdo da condicdo sedentaria pelo periodo de cinco semanas
com a mesma dieta;

- Controle Treinado (CT127), aos quais foram alimentados com dieta
normoproteica pelo periodo de 90 dias e, posteriormente, submetidos a
um programa de treinamento fisico periodizado pelo periodo de cinco
semanas com a mesma dieta;

- Controle Treinado Nucleotideos (CT-NU), aos quais foram alimentados
com dieta normoproteica pelo periodo de 90 dias e, posteriormente,

submetidos a um programa de treinamento fisico periodizado pelo
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periodo de cinco semanas com a mesma dieta e suplementados com
composto com adicao de NU,;

Desnutrido (D45), os animais foram alimentados com dieta hipoproteica
por 45 dias, sendo tal fase denominada de fase de desnutricdo protéica
(FDP);

Desnutrido Recuperado Sedentario (DRS90), aos quais foram
alimentados com dieta hipoproteica por 45 dias (FDP) e, posteriormente,
com dieta normoproteica por mais 45 dias, sendo tal fase denominada
de fase de recuperacéo proteica (FRP);

Desnutrido Recuperado Sedentario (DRS127), aos quais foram
alimentados com dieta hipoproteica por 45 dias (FDP) e, posteriormente,
recuperados com dieta normoproteica por mais 45 dias (FRP) e, em
seguida, submetidos a manutencao da condi¢cao sedentaria pelo periodo
de cinco semanas, mantendo a dieta normoproteica,

Desnutrido Recuperado Treinado (DRT 127), aos quais foram
alimentados com dieta hipoproteica por 45 dias (FDP) e, posteriormente,
com dieta normoproteica por mais 45 dias (FRP) e, em seguida,
submetidos a um programa de treinamento fisico periodizado pelo
periodo de cinco semanas, mantendo a dieta normoproteica;

Desnutrido Recuperado Treinado Nucleotideos (DRT-NU 127), aos
quais foram alimentados com dieta hipoproteica por 45 dias (FDP) e,
posteriormente, recuperados com dieta normoproteica por mais 45 dias
(FRP) e, em seguida, submetidos a um programa de treinamento fisico
periodizado pelo periodo de cinco semanas, mantendo a dieta

normoproteica e suplementados com composto com adicédo de NU.
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3.3 Modelo Experimental

Indugso dos Estudos Nutricionals ‘ Treinamento/Suplementagdo

T
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Figura 1. Delineamento do desmame, dietas, suplementacdo com composto
apresentando adicdo de nucleotideos, Controle Sedentario (CS45), Controle
Sedentéario (CS90), Controle Sedentario (CS127), Controle Treinado (CT127),
Controle Treinado Nucleotideos (CT-NU127), Desnutrido (D45), Desnutrido
Recuperado Sedentario (DRS90), Desnutrido Recuperado Sedentario
(DRS127), Desnutrido Recuperado Treinado (DRT 127), Desnutrido
Recuperado Treinado Nucleotideos (DRT-NU 127); momentos das coletas da
massa corporal, tamanho corporal, ingestdo alimentar sélida, indice de
ingestao alimentar sdlida, ingestéo caldrica e indice de ingestdo calorica, bem
como limpeza  das gaiolas, estimulacao somato-sensorial e
organizacao/padronizacdo do enriquecimento ambiental &9, setas na cor preta
pequenas denotam o momento de coleta dos testes comportamentais e setas
na cor preta grande denotam o momento de coleta da massa do cérebro.
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3.4 Caracterizacao das Dietas

As referidas ragbes utilizadas no presente estudo, foram
comercializadas pela empresa PragSolucdes Comércio e Servi¢os Ltda; CNPJ:
03.420.938/0001-59 / IE: 401.091.476.112-ME, com composicdo dietética

devidamente padronizada (Tabela 1).

Tabela 1. Composicéo das dietas para as diferentes condi¢bes nutricionais.

Dieta Normoproteica 14% Dieta Hipoproteica 6% desnutricao

Ingredientes a/kg Ingredientes o/kg
Amido milho 465,7 Amido milho 508,0
Caseina 140,0 Caseina 66,0
BCAAs 23,8 BCAAs 11,22
Leucina 10,9 Leucina 5,14
Valina 7,0 Valina 3,3
Isoleucina 5,9 Isoleucina 2,78
Amido dextrinizado 155,0 Amido dextrinizado 166,5
Sacarose 100,0 Sacarose 121,0
Oleo de soja 40,0 Oleo de soja 40,0
Cel. Microcrist. 50,0 Cel. Microcrist. 50,0
L-cistina 1,8 L-cistina 1,0
Cloreto colina 2,5 Cloreto colina 2,5
Mix mineral G 35,0 Mix mineral G 35,0
Mix vitaminico 10,0 Mix vitaminico 10,0
TOTAL 1000,0 TOTAL 1000,0

Fonte: Reeves, Nielsen e Fahey Jr (1993)
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3.5 Determinagéo da Massa Corporal
A massa corporal foi avaliada semanalmente, no periodo matutino,
sendo os resultados expressos em gramas (g), utilizando uma balanca digital
da marca Gehaka BG 1000°.

3.6 Adaptacao ao Ambiente de Treinamento

A fim de minimizar o estresse inicial ao ambiente de treinamento, foram
delineadas na semana antecedente ao programa de treinamento periodizado,
sessbes de adaptacdo (Ad) no aquario com dimensdes de 50 x 40 x 100 cm de
altura, largura e comprimento respectivamente, estando a coluna de agua a
uma altura de 47 cm e mantida em temperatura controlada de 30 = 2 °C por
meio de um aquecedor. Os animais foram expostos ao referido ambiente no
mesmo horario das sessfes treinamento, no periodo vespertino. Ressalta-se
que, a altura da coluna de agua utilizada, possibilitava aos animais
caminharem no tanque, sem a necessidade de que os mesmos realizassem a
natacao.

Dessa forma, foram delineadas cinco sessdes por dia, com duracao de
20 minutos cada. Tal adaptacao foi realizada, a fim de minimizar o estresse ao
ambiente, porém, sem promover concomitantes adaptacdes ao treinamento,

considerando orientagdes previamente publicadas (GOBATTO et al., 2001).
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3.7 Programa de Treinamento Periodizado

O macrociclo de treinamento (MAT) apresentou duracdo de 5 semanas,
sendo este, organizado em 3 mesociclos de treinamento (MET) denominados
de mesociclo de treinamento (MET)-1, MET-2 e MET-3 com duracao de 2, 2 e
1 semana respectivamente. Dessa forma, o MET-1 foi organizado em 2
microciclos de treinamento denominados de microciclo de treinamento (MIT)-1
e MIT-2 com duracdo de 7 dias cada, constituindo-se este, no periodo
preparatério basico de treinamento. O MET-2 foi organizado em 2 microciclos
de treinamento denominados de MIT-3 e MIT-4 com duracdo de 7 dias cada,
constituindo-se este, no periodo preparatério especifico de treinamento. Por
fim, o MET-3 foi organizado em 1 microciclo de treinamento denominado de
MIT-5 com duracdo de 7 dias, constituindo-se este, no periodo de polimento
(Figura 3).

O objetivo primério do referido MAT-1, MAT-2 e MAT-3 foi a melhora da
endurance muscular independentemente das diferentes condi¢des nutricionais.

No que diz respeito a organizacdo das cargas de treinamento no periodo
final da periodizagéo, o volume de trabalho diminui de forma acentuada, porém
a intensidade mantém-se em niveis elevados nas sessfes de treinamento,
objetivando acentuar as adaptagdes ao treinamento.

Para o delineamento das cargas, foram utilizados chumbos de pesca da
marca Buriman®, sendo os mesmos, acoplados ao ventre dos animais por meio
de linhas de costura da marca Resistente®. Na utilizacéo de linhas de pesca, o
centro de gravidade dos animais era favoravelmente mantido, pelo fato dos
chumbos se posicionarem adequadamente na regido ventral dos animais ao
longo de todas as sessfes de treinamento. Além disso, a fim de induzir um
centro de gravidade favoravel, a distribuicdo dos chumbos era feira de tal forma
que, a organizacdo dos mesmos respeitasse a alocacédo dos chumbos de maior
massa no centro e, os chumbos de menor massa lateralmente aos de maior
massa.

Ap6s o acoplamento das cargas, 0s animais eram sistematicamente
transferidos das respectivas gaiolas coletivas para gaiolas individuais de

polipropileno com dimensées de 300 x 180 x 130 cm da marca Insight EB 241°,
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tomando o cuidado de que, nas referidas gaiolas individuais, fossem alocados
no méaximo de 2-3 animais por gaiola. Esse procedimento foi tomado, com o
objetivo de promover minimas possibilidades de deambulacdo espontanea dos
animais, minimizando assim, o0 gasto energético primariamente decorrente das
proprias cargas jA acopladas aos mesmos, porém, permitindo adequada
mobilidade para a livre ingestéo de agua.

Ressalta-se que, a organizacdo do treinamento, foi delineada no sentido
de buscar maior aproximacdo do presente estudo experimental com o0s
conceitos do treinamento fisico utilizados na realidade humana tanto no meio
desportivo bem como com vistas a manutencao/melhora da saude.

O modelo de exercicio escolhido foi a natacdo, sendo realizado em
tanque de vidro com dimensdes de 50 x 40 x 100 cm de altura, largura e
comprimento respectivamente, estando a coluna de 4gua a uma altura de 44
cm e mantida em temperatura controlada de 30 + 2 °C por meio de um
aguecedor. As sessdes de treinamento foram delineadas as 13:30 horas,
tomando o cuidado de que, os animais fossem privados do consumo de racéo,
pelo periodo de 1,5 hora antes das proprias sessfes de treinamento, a fim de
estabelecer uma condicdo metabdlica similar para todos os animais ao longo
de todas as 25 sessfes de exercicios.

Para a prescricao da intensidade do esfor¢co ao longo das sessdes de
treinamento, foi considerada a observacdo prévia de que, cargas adicionais de
5% da massa corporal, onde as mesmas foram definidas semanalmente,
corresponde a uma intensidade inferior ao ponto de inflexdo da curva de limiar
de lactato (intensidade limitrofe do dominio aerdbio) para ratos da linhagem
Wistar (Rathus novergicus var, albinus, Rodentia, Mamalia) adequadamente
nutridos (GOBATTO et al., 2001; MANCHADO et al., 2006; VOLTARELLI et al.,
2007; VOLTARELLI et al.,, 2004; VOLTARELLI et al., 2002;) e desnutridos
(VOLTARELLI et al., 2007).
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Figura 3. Delineamento da periodizagcédo do programa de treinamento inerente
aos periodos preparatério basico e especifico de treinamento e estratégia de
polimento, no que diz respeito especificamente as variaveis agudas do
treinamento como frequéncia, volume, intensidade, cargas de treinamento e
dias de recuperagdo passiva; repouso passivo (RP); grupo controle treinado
(CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido recuperado treinado
(DRT) e desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU); macrociclo de
treinamento (MAT); mesociclo de treinamento (MET)-1, MET-2 e MET-3;
microciclo de treinamento (MIT)-1, MIT-2, MIT-3, MIT-4 e MIT-5; dias de
suplementagcao (O); privagdo do consumo de ragdao por 90 minutos
antecedente as sessOes de treinamento (&); setas pequenas denotam os dias
de treinamento.



28

3.8 Informagdes Nutricionais e Protocolo de Suplementagcdo com
Composto com Adigcdo de Nucleotideos

O Nucleocell® é um composto suplementar na forma de cépsulas de
celulose que contém uma mistura de elevado nivel de RNA e NU especificos
naturais purificados (decorrentes de bases pirimidicas: uridina, citidina e timina;
bem como de bases puricas: adenosina e guanosina), aos quais sao
sintetizados a partir de extratos de levedura, sendo idénticos a aqueles
produzidos pelo préprio organismo, ou seja, de maneira endoégena
(componentes priméarios para a sintese protéica). Reconhecidamente, uma
porcdo do suplemento comercial da marca Nucleocell® (4 capsulas = 1404,6
mg), apresenta 0,6 g de proteinas, 0,4 g de carboidratos, 0 g de gorduras, 38
mg de vitamina C, 100 ug de &cido félico, 3 mg de &cido pantoténico, 15 ug de
biotina, 3,6 mg de vitamina E, 0,8 ug de vitamina B12, 300 mg de metionina e
60 mg de lisina, perfazendo 4 kcal. Ademais, o conteido de NU especificos
encontrado no referido composto suplementar € de 224,74 mg por porcao.

A correcao das dosagens foi realizada, considerando um homem adulto
de 70 kg, e, transpondo tais recomendacdes a populacdo experimental do
presente estudo, considerando a evolucdo da massa corporal de forma
semanal, sendo que, foram delineadas dosagens médias de 2,01 mg.100g.dia™
ao longo de todo o programa de treinamento de maneira independente da
condic¢ao nutricional imposta.

As dosagens diarias delineadas nos dias das sessdes de treinamento,
foram dividias em duas porcdes iguais, sendo administradas 60 minutos antes
e 10-15 minutos apds as sessodes de treinamento.

Considerando que os animais foram expostos a um periodo de privacéo
do consumo de racdo por 90 minutos antecedente as sessdes de treinamento
(Figura 2), especificamente a partir das 12:00 horas até as 13:30 horas (inicio
das sessdes de treinamento), o periodo preterido para a administragdo da
suplementacdo antecedente as sessfes de treinamento foi as 12:30 horas, ou
seja, 60 minutos anteriormente as sessodes de treinamento.

Por fim, no que diz respeito ao periodo de suplementacéo adotado para

0 presente estudo, periodo este de cinco semanas, 0 mesmo foi determinado
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considerando orientacbes do proprio fabricante do suplemento com adicdo de
NU da marca Nucleocell®, ou seja, que o referido suplemento deve ser utilizado
de forma regular.

No que diz respeito ao preparo do suplemento, este foi realizado de
forma semanal, sendo o mesmo, acondicionado em tubos de polipropileno com
armazenamento maximo de 200 mL da marca Labcon® na proporcéo de 2 mL
de agua deionizada para cada dosagem diaria, ou seja, 1 mL de &gua
deionizada para cada porcao, sendo os mesmos mantidos ao abrigo da luz a
temperatura de 19-21°C.

Para a administracdo das dosagens foi utilizada a via oral pelo método
gavagem por sonda orogastrica, considerando orientacbes previamente
publicadas (NEVES et al.,, 2013), tomando cuidado especial com relacdo ao
tamanho da sonda orogastrica a ser conectada a seringa, assim como nha
manipulacdo/imobilizacdo dos animais, a fim de minimizar ao maximo o risco
de perfuracdo do esodfago e/ou estbmago dos animais. Objetivando garantir
uma étima dosagem do referido suplemento, os frascos foram homogeneizados
em aparelho especifico da marca Phoenix AP 56® com velocidade padronizada
e pelo periodo de 15-20 segundos anteriormente a cada uma das porcdes

delineadas ao longo de todo o periodo experimental.

3.9 Avaliagdo Comportamental

Para a determinacdo da avaliacdo comportamental foram avaliados os
indicadores de ansiedade, exploratério e de reconhecimento social através dos
testes de labirinto em cruz elevada (CRUZ et al., 1994), campo aberto
(ROYCE, 1977) e comportamento/memoria de reconhecimento social
(MOURA; XAVIER, 2010), respectivamente, sendo para tanto, realizado o
transporte dos animais para a sala de avaliacdo 30 minutos antes da realizac&o
dos referidos testes, no periodo matutino, a fim de padronizar o nivel de
estresse inicial em todas as avaliagBes, bem como as influéncias circadianas

nas variaveis avaliadas.
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3.9.1 Labirinto em cruz elevado

O labirinto em cruz elevado (Figura 4) é um aparato em forma de cruz
com dois bracos em oposicéo, formando quatro bracos, dois deles protegidos
por paredes laterais e outros dois abertos. No ponto de interseccdo dos dois
bracos opostos é determinado o quadrante central. O labirinto em cruz elevado
€ utilizado para o estudo da ansiedade baseando-se no medo inato que
roedores apresentam em espacos abertos.

Para a avaliagdo do indicador de ansiedade, cada animal foi
individualmente exposto em ambiente especifico e desconhecido pelo periodo
de cinco minutos, a fim de avaliar o grau de ansiedade dos mesmos via conflito
gerado pela tendéncia natural dos animais em explorar ambientes novos e
evitar situacdes potencialmente perigosas. Para tanto, foi realizada a contagem
do tempo de permanéncia dos mesmos nos bracos fechados e abertos, e,
considerado como alto e baixo grau de ansiedade, quando 0s animais
permanecem mais tempo nos bracos fechados ou abertos respectivamente,
sendo o0s resultados expressos em numero relativo (%) de tempo de
permanéncia em cada um dos referidos bragos. Ademais, foi computada a
frequéncia de entradas nos bracos fechados e abertos, sendo a frequéncia de
entradas em cada um dos bracos definidas como o nimero de entradas que o
animal realizou com as quatro patas em cada um dos bracos do labirinto,
considerando orientacbes previamente publicadas (CRUZ et al., 1994).
Ressalta-se, que a fim de padronizar a exposi¢ao inicial de cada animal, todos
foram sempre posicionados com a narina direcionada para um dos bracos

abertos.
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Figura 4: Labirinto em cruz elevada usado na avaliacdo do grau de ansiedade.
3.9.2 Teste de Campo Aberto ou Open Field

Para a avaliacdo do indicador exploratério foi utilizado o teste de “open
field” ou campo aberto, que consiste em uma caixa com dimensdo de
46x46x25cm, divididos em 9 quadrados com dimensdo de 225 c¢cm? como
representado na figura 5.

Os animais foram individualmente expostos em um ambiente especifico
e desconhecido pelo periodo de trés minutos, a fim de avaliar a atividade
exploratdria e consequente adaptagdo dos mesmos ao ambiente, sendo para
tanto, realizada a contagem de deslocamento a partir do posicionamento de
trés membros dos mesmos em um quadrado, tendo dessa forma, a
deambulagédo espontanea, sendo os resultados expressos em numero total de
guadrados percorridos, considerando orientacdes previamente publicadas
(ROYCE, 1977). Ressalta-se, que a fim de padronizar a exposic¢ao inicial de
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cada animal, todos foram sempre posicionados com a narina direcionada para

um dos lados do referido ambiente.

Figura 5. Teste de “open field”
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3.9.3 Meméria reconhecimento social

Para a avaliacdo do comportamento social, cada animal foi exposto em
ambiente  especifico e desconhecido com outro animal co-
especifico/desconhecido, denominado de intruso, sendo delineadas duas
sessOes de exposicao de sete minutos cada, separadas por um intervalo de 15
minutos, com manutencdo individual dos animais entre as referidas sessdes
em gaiolas na propria sala de avaliacdo, minimizando o estresse causado pelo
transporte.

A avaliagdo do comportamento/memoria de reconhecimento social tem
como proposito, avaliar as acdes, bem como o tempo de contato social do
animal avaliado em relacdo ao animal intruso, via as seguintes acdes: cheirar,
lamber, tocar, aproximar, perseguir, empurrar, morder, chutar, investigacao
ano-genital, passar por cima ou por baixo, montar e catagao social “grooming”,
sendo para tanto, realizada a identificacdo e contagem das diferentes acdes, e,
considerado como indice de memdria social, a diferenca no tempo de contato
social registrado entre a primeira e a segunda exposicdo, considerando
orientacbes previamente publicadas e representado na figura 6 (MOURA;
XAVIER, 2010). Ressalta-se, que a fim de padronizar a exposi¢ao inicial de
cada animal, todos foram sempre posicionados com as narinas direcionadas
um em relagéo ao outro.

Destaca-se que os ambientes utilizados para os testes foram limpos com
solucdo de alcool a 10% anteriormente a cada sessao de exposicdo de
avaliacdo e respeitando um tempo de trés minutos até que a secagem dos
ambientes fosse completa, sendo os testes realizados na seguinte ordem:
labirinto em cruz elevada, campo aberto e comportamento/memoéria de
reconhecimento social, a fim de que todos os animais avaliados fossem
expostos as mesmas condicdes ambientais de experimentagcdo. Todos 0s
testes delineados foram filmados com uma camera digital da marca Sony DCR-

SX20° para posterior anélise detalhada dos mesmos.
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Figura 6: Teste de reconhecimento social. O animal residente (desnutrido 45
dias) recebe na sua arena um animal intruso para avaliacdo do comportamento

social.
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3.10 Eutanésia e coleta do material
Os animais foram anestesiados com mistura de cloridrato de ketamina e
cloridrato de xilazina, via intraperitoneal, sendo delineados 0,1 ml/100g e 0,07
ml/100g, respectivamente. Apods sinais de anestesia foi realizada a decaptacao
e retirada do cérebro. Os devidos procedimentos foram realizados nos
momentos, 45, 90 e 127 dias apds o periodo de desmame dos animais.

3.11 Determinac¢&do da massa do cérebro

A massa do cérebro foi determinada balanca digital da marca Mettler
Toledo PB 303®, sendo os resultados expressos em mg, em seguida, O
material foi armazenado em biofreezer da marca Jouan VX380E® a
temperatura de -70 °C para posterior determinacao de parametros bioquimicos
e teciduais especificos.

3.12 Tratamento Estatistico

Os dados coletados foram tabulados e posteriormente analisados pelo
programa estatistico SPSS versdo 18°. A andlise estatistica foi procedida pela
aplicacdo do teste Shapiro-Wilk para verificacdo da normalidade dos dados.
Assim sendo, para as comparacdes inter e intra-grupos, foi aplicado o teste de
andlise de variancia (two-way ANOVA) de compara¢cbes mdultiplas seguido do
teste de Sidak para dados paramétricos, assim como o teste de Kruskal-Wallis
seguido do teste de Dunn para dados ndo paramétricos. Os resultados foram
expressos pela média + erro padrdo da média. Em todos os casos foi adotado

um valor critico de p<0,05 para significancia estatistica.
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4. RESULTADOS

Na primeira parte dos resultados serdo apresentadas as avaliagdes da
massa corporal e morfolégicas que compreendem tanto a fase de desnutricao
e recuperagdo proteica, em seguida serdo apontados os resultados da
avaliacdo comportamental. Enfatizando que o ponto principal e foco da
dissertacdo, sdo os parametros determinados na fase pds-recuperagédo
nutricional em conjunto com o exercicios e suplementacao de nucleotideos.

Em relacdo a massa corporal dos animais pode-se verificar na figura 7
que o grupo tratado com dieta normoproteica (AN- 14%) denominado controle
no momento 45 dias (CS45) apresentou a massa corporal 5,2 vezes maior que
0 mesmo grupo que foi tratado com dieta hipoproteica (AN- 6%; D45). Os
demais grupos desnutridos e recuperados apresentaram a massa corporal
maior que o grupo D45 (p<0,05), sendo 5,2 vezes maior no grupo DRS90 e
7,29 vezes maior no grupo DRS127, mostrando a recuperacdo proteica ao

longo do tempo, entretanto ndo alcangou os valores do grupo CS127. Figura 7).
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Figura 7: Valores expressos pela média + desvio-padrao da massa corporal
nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentario (CS), controle
treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido (D), desnutrido
recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e desnutrido
recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) difere do respectivo grupo D ou DRS
no mesmo momento (p<0,05).

Em seguida, foi avaliado o parametro morfolégico, representado pela
massa cerebral. A figura 8 apresenta a massa no cérebro, sendo evidenciado
diferenca estatisticamente significativa no grupo D45 quando comparado aos
grupos CS90 (1,51 vezes maior) e CT127 (1,56 vezes maior; p<0,05).

Os grupos treinados ndo se diferem dos demais controles no mesmo
periodo de intervencdo, também evidenciado para os grupos que fizeram o uso

da suplementacéo de nucleotideos.
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Figura 8: Valores expressos em média e desvio padrdo da massa do cérebro, em
miligramas (mg) nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentario
(CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido (D),
desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e
desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) estatisticamente diferente
em relacdo ao grupo D45, p<0,05.

A avaliacdo comportamental se refere a segunda parte dos resultados.
Esta fase experimental teve inicio com a avaliacdo do percentual de tempo de
permanéncia no braco fechado no teste em (labirinto em cruz elevado).

A figura 9 mostra que, quando submetido ao teste, o grupo CT127 se
difere de todos os demais grupos (p<0,05), mostrando o efeito do treinamento
em explorar as hastes abertas. Quando comparado o efeito do grupo DRT-NU
127 com o seu controle (DRS127) ndo houve diferenca estatistica, porém
quando comparado com o grupo D45, houve uma reducdo de 24% na
permanéncia no braco fechado (p<0,05). Os grupos DRT127 e DRT-NU127
apresentaram resultados semelhantes. Os grupos DRT127, DRT-NU127 e
DRS127 apresentaram aumento significativo na permanéncia no brago fechado
em comparagao aos respectivos controles (p<0,05).

A figura 10 apresenta os resultados do percentual de entrada nos bracos

abertos no teste de labirinto em cruz elevado. O grupo CT127 se difere dos



39

demais grupos (p<0,05) mostrando maior tempo de permanéncia (entrada) no
brago aberto. O grupo CTNU127 obteve valores superiores em comparagao
com o seu controle sedentario CS127, mostrando assim, diferenca significativa.

O grupo DRT127 em comparacdo com o controle sedentario no mesmo
periodo de tempo ndo obteve valores significativos, mostrando valores
menores nas entradas no braco aberto (3%). Quando feito a intervencdo com
suplementacdo de nucleotideos, o grupo (DRT-NU) em comparacdo com 0O
grupo controle sedentario (DRS127) mostrou valores 8% maior no percentual

de entradas.

90

&
80
3‘_"3- * & *
] 60
=
= 50
[ ]
3: 40
S, 30 #
o
o 20
10 i
o
S <SS S S AN A AN AN AN AN
o G o P S
< S <& <& &0 N <& L
D & QA.\ D
S

Figura 9. Valores expressos pela média + desvio-padrdo da permanéncia no brago
fechado, em porcentagem nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle
sedentario (CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU),
desnutrido (D), desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado
treinado (DRT) e desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU).; (*)
estatisticamente diferente em relagéo ao grupo controle no mesmo periodo de tempo,
(#) em relacdo aos demais grupos e (8) em relacdo aos grupos CS90, DRS90, CT127,
DRT127, CT-NU127, DRT-NU127, CS127 e DRS127 (p<0,05).
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Figura 10. Valores expressos pela média + desvio-padréo da permanéncia (entradas)
no braco aberto, em porcentagem nos momentos 45, 90 e 127 dias para 0 grupo
controle sedentario (CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-
NU), desnutrido (D), desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado
treinado (DRT) e desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). Valores
expressos pela média + desvio-padrdo da média; (*) estatisticamente diferente em
relag@o ao grupo controle sedentario no mesmo periodo de tempo, (#) em relacdo aos
demais grupos e (8) em relacéo aos grupos DRS 127, D45 e DRS90 (p<0,05).

Sobre a avaliacdo do indice de deslocamento em campo aberto (Open
Field), a figura 11 mostra que o grupo D45 apresentou indice de deslocamento
50% menor se comparado ao grupo CS45 (p<0,05). No periodo de
recuperacao proteica, o grupo DRS90 e DRS127 apresentam valores 58% e
53% maiores em comparacdo ao grupo D45 (p<0,05). O grupo CT127

demonstrou valores 22% maiores em comparacgdo ao grupo CS127.
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Figura 11. Valores expressos pela média e desvio-padrdo de nimero de campos
deslocados nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentario (CS),
controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido recuperado
sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e desnutrido recuperado
treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) estatisticamente diferente em relagdo aos grupos
sedentarios no mesmo momento, (#) em relagdo ao grupo D45 dias, (p<0,05).

Quando os animais sdo expostos no campo aberto, ocorrem algumas
manifestacfes de comportamento, uma delas é a quantidade de vezes em que
o animal tende a ficar nos cantos da arena, mostrando assim uma tendéncia ao
medo. Na figura 12 foi evidenciado que o grupo D45 foi 66% maior na
manifestacéo de ir ao canto inicial em comparacéo ao grupo CS45 (p<0,05). Na
fase de recuperacao proteica, os grupos DRS90 e DRS127 reducéo de 25%
em relagcdo ao grupo DR45 (p<0,05). Quando foi adicionado o programa de
treinamento em conjunto com a suplementacdo, ambos os grupos DRT e DRT-
NU tiveram valores 66% menores em relacdo ao grupo D45 (p<0,05). O grupo
controle treinado CT e controle treinado nucleotideos (CTNU127) mostraram
valores 50% menores em relacdo ao seu controle sedentario (CS127),

mostrando diferenca estatistica.
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Figura 12. Open Field, valores expressos pela média e desvio-padrdo do niamero de
vezes que o animal foi ao canto inicial, nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo
controle sedentario (CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-
NU), desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT)
e desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) estatisticamente
diferente em relagdo aos grupos controle sedentarios no mesmo periodo, (#) em
relag@o ao grupo CS127 e (8) em relagdo ao grupo D45 (p<0,05)

Os animais do grupo D45 manifestaram o perfil ndo emocional, onde
buscaram se movimentar pelas bordas do campo, manifestando bipedacao
75% maior em comparagao ao grupo CS45 (p<0,05), o que indica um animal
ndo emocional que necessita avaliar a presenca de predadores por muitas
vezes. Quando recuperado, o grupo DRS127 obteve valor 27% menor em
comparacao ao grupo D45 (p<0,05). Os animais que fizeram a intervencao do
treinamento CT127 apresentaram reducdo de 80% na manifestacdo de
bipedacdo em comparac¢do com o grupo CS127 (p<0,05). Quando comparado

0s grupos treinado (CT127) e treinado com a suplementacdo de nucleotideos
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(CTNU 127), apresentam uma diferenca de 25%, onde o grupo suplementado

apresentou valores menores, porém nao significativo (Figura 13)

16 e

14

Bipedacao
e N & o ® O M
I
|
s
B
I
1 *
7 I
%
—

N D D DA A A N A
TSI IS
VA A A Q& O O & @©
N (N Q
&S

Figura 13. Open Field, valores expressos pela média e desvio-padrdo do niamero de
vezes que o animal realizou bipedagéo, nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo
controle sedentéario (CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-
NU), desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT)
e desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) estatisticamente
diferente em relagdo aos grupos controle sedentario no mesmo periodo, (#) em
relacdo ao grupo D45 (p<0,05).

Também foram avaliados outros comportamentos/manifestacées como o
“‘grooming” que indica adaptacdo ao ambiente e foi verificado que os ratos do
grupo D45 apresentaram valores 200% menor no comportamento (grooming)
em comparacdo com o0 grupo CS45 (p<0,05). No periodo de recuperacdo
proteica, os animais que fizeram o protocolo de treinamento (DRT127) e
também o grupo que realizou o treino com adigdo da suplementagéo
(DRTNU127) foram diferentes em comparacdo com o grupo desnutrido (D45),

indicando valores 200% e 300% respectivamente. O grupo DRT-NU em
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comparacdo ao grupo DRS127 apresentou valores maiores de 100% de
diferenca (p<0,05). Os animais do grupo CT127 tiveram valores 33% maior em
comparacao com o0 seu controle CS127, ja o grupo treinado com adicao de
nucleotideos (CTNU 127) mostram valores 66% maior em comparacdo com o
controle CS127 (figura 14).
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Figura 14. Open Field, valores expressos pela média e desvio-padrdo do niamero de
vezes que o animal realizou grooming, nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo
controle sedentéario (CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-
NU), desnutrido recuperado sedentéario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT)
e desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) estatisticamente
diferente em relacdo aos grupos no mesmo periodo, (#) em relagdo ao grupo D45 e
DRS90 dias e (8) em relagdo ao grupo DRS127 (p<0,05).

A seguir avaliou-se o reconhecimento social através do numero de
contatos entre 2 encontros consecutivos separados por um intervalo de 15
minutos no comportamento social de cheirar, tocar, empurrar e lamber. O
grupo CT-127 apresentou valores menores em relagdo ao primeiro contato
(cheirar, tocar, empurrar e lamber) de 50%, 76%, 120% e 228%. Foi observado

uma reducéo nas manifestacdes para o grupo CT-NU 127 em comparagéo com
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0 primeiro contato, (cheirar, tocar, empurrar e lamber) de 80%, 69%, 100% e
171%. Os demais grupos, com dieta 6% ndo apresentaram mudanca em

relacdo ao segundo contato como mostram as tabelas 2, 3, 4 e 5.

Tabela 2. Comportamento de cheirar o intruso (nUmero de vezes). Os valores
correspondem a média + dp, n=05 e representam o nimero de contato social
no 1° e 2° momento.

Grupos n=05 1° contato 2° contato
D [45] 1,6 £0,54 1,8+0,44
DRS [90] 2+0,70 2,2+0,83
DRS [127] 7,2+1,9 9,4+1,6
DRT [127] 7,6x2,7 6,4+2,3 #
DRT-NU [127] 8,2+3,0 6,212,775
CS [45] 9,242,5 62,9
CS [90] 10,2+1,4 5,4+2,0 *
CS [127] 9,242,5 4,4+2,0 *
CT-NU [127] 9,6+2,0 5,6+1,1* #
CT[127] 9,2+3,114 6,2t1,3*#

Coletas realizadas nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentéario
(CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido (D),
desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e
desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) p<0,05 comparado ao
primeiro contato, (#) p<0,05 comparado ao grupo DRS 127 no segundo contato
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Tabela 3. Comportamento de tocar o intruso (nUmero de vezes). Os valores
correspondem a média + dp, n=05 e representam o nimero de contato social
no 1° e 2° momento.

Grupos n=05 1° contato 2° contato
D [45] 1+ 0,70 0,8+0,43
DRS [90] 1,4+0,54 1,2+0,44
DRS [127] 2,4+0,54 2,2+0,46
DRT [127] 2,4+0,89 1,4+0,52
DRT-NU [127] 2,411 240,70
CS [45] 3,2+1,3 2,2+0,83
CS [90] 4+15 2+0,71
CS [127] 4+1,2 1,6+0,54*
CT-NU [127] 4,4+1,1 2,6+£0,51*
CT [127] 4,6+1,1 2,6+0,78*

Coletas realizadas nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentério
(CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido (D),
desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e
desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) p<0,05 comparado ao
primeiro contato
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Tabela 4. Comportamento de empurrar o intruso (numero de vezes). Os
valores correspondem a meédia + dp, n=05 e representam o niumero de contato
social no 1° e 2° momento.

Grupos n=05 1° contato 2° contato
D [45] 0,6+0,51 # 0,8+0,44
DRS [90] 1,4+0,52 1,6+0,54
DRS [127] 3,6+0,54 2+1,0 *
DRT [127] 2+0,70 1,2+0,44
DRT-NU [127] 2,8+0,83 1,4+0,54
CS [45] 1,6+0,54 1,4+0,52
CS [90] 1,6+0,89 1,2+0,44
CS[127] 1,8+0,83 1+0,70
CT-NU [127] 2+0,69 1+0,65
CT [127] 2,2+0,83 1+0,64

Coletas realizadas nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentério
(CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido (D),
desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e
desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) p<0,05 comparado ao
primeiro contato.
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Tabela 5. Comportamento de lamber o intruso (nimero de vezes). Os valores
correspondem a média = dp, n=05 e representam o ndmero de contato social
no 1° e 2° momento.

Grupos n=05 1° contato 2° contato
D [45] 1+ 0,70 1,6+0,54
DRS [90] 1,2+0,44 2,6+0,54
DRS [127] 2,6x1,5 5,6x1,1*
DRT [127] 2,4+0,54 2,6+0,89
DRT-NU [127] 2,4+11 2+0,70
CS [45] 3,4+0,89 1,6+0,54
CS [90] 3,8+1,0 2+0,70
CS [127] 3,4+0,89 1,0+0,70 *
CT-NU [127] 3,8+0,83 1,4+0,54*
CT[127] 4,6x£0,54 1,40+0,54 *

Coletas realizadas nos momentos 45, 90 e 127 dias para o grupo controle sedentério
(CS), controle treinado (CT), controle treinado nucleotideos (CT-NU), desnutrido (D),
desnutrido recuperado sedentario (DRS), desnutrido recuperado treinado (DRT) e
desnutrido recuperado treinado nucleotideos (DRT-NU). (*) p<0,05 comparado ao
primeiro contato.
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5. Discussao

Enfatizando que o ponto principal e foco da dissertacdo, sdo o0s
parametros determinados na fase pdés-recuperagdo nutricional em conjunto

com o exercicios e suplementacao de nucleotideos.

5.1 Massa Corporal

O modelo utilizado na presente pesquisa coincide com o estado de
desnutricdo do tipo marasmo (RENNER et al., 2013; RYTTER et al., 2015;
SIZER; WHITNEY, 2003; TEODOSIO et al., 1990).

A dieta hipoproteica (6% de proteina) imposta aos animais resultou em
efeitos sobre seu desenvolvimento fisico, como massa corporal
significativamente menores em comparacao a dieta controle (14% de proteina).

O estudo de Alves, Damaso e Dal Pai (2008) tiveram como objetivo
estudar as caracteristicas morfoldégicas de ratos submetidos a desnutricdo
proteica pré e pds-natal, sendo evidenciado que o peso corporal apresentaram-
se menores nos grupos desnutridos.

Colaborando com o estudo anterior e a presente pesquisa Carvalho-
Santos et al. (2010) elaboraram um protocolo com dietas normoproteicas (14%
de proteina) e hipoproteica (6% proteinas) com o mesmo periodo de
intervencdo e recuperacdo proteica, foi evidenciado que o0s animais
recuperados continuam com o peso corporal abaixo em comparacdo com 0
controle. Ademais, Cavalcante et al., 2016 em estudo recente, analisou a
ingestao de alimento e ganho de peso em animais que foram submetidos a
dieta (8% e 17% de proteinas) resultando em diferenca no peso corporal entre
0S grupos controle e intervencao.

O menor ganho de peso dos animais alimentados com dieta hipoproteica
apresenta alguns campos de discussdo que estdo associadas a mudancas
funcionais das estruturas, como alteragcées morfoldgicas, especialmente do epitélio
intestinal, comprometendo a digestdo e a absorcdo dos nutrientes (NATALI et al.,
2005; SOUZA, 2006; MOREIRA et al., 2008).

O treinamento aerdbico ndo mostrou potencial em aumentar a massa

corporal, os grupos desnutridos e recuperados aumentaram seu peso corporal,
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porém, semelhante aos que ndo foram submetidos ao protocolo de
treinamento, bem como os grupos que fizeram a suplementacdo com adicéo de

nucleotideos.

5.2 Massa Cérebro

O desenvolvimento do cérebro € um processo complexo envolvendo
inimeros eventos sucessivos, agrupamento de progenitores e proliferacdo de
células embrionérias, fase neurogénica e formacdo de neurdnios corticais,
mielinizacéo, estabilizagéo sindptica e apoptose (JIANG; NARDELLI, 2016).

Os estudos mostram que uma adequada nutricdo é fundamental para o
desenvolvimento do sistema nervoso central, a deficiéncia nutricional no
periodo critico de formacdo do sistema nervoso pode resultar em alteracdes
morfologicas, neuroquimicas e comportamentais (ALMEIDA; TONKISS;
GALLER 1996; MORGANE et al., 1993; PEREIRA-SILVA, 2005).

Na presente pesquisa podemos observar uma diferenca estatistica entre
0 grupo treinado e o controle sedentario no periodo de 45 dias. Estudo recente
realizado por Selakovic et al. (2017) avaliaram os efeitos comportamentais da
administracdo crbnica (seis semanas) de nandrolona e exercicio (protocolo de
natacdo de 60 minutos por dia, cinco dias seguidos e dois dias de intervalo),
observaram que o protocolo de exercicio crénico induziu aumento significativo
nos neurénios do hipocampo. O exercicio aerébio pode promover beneficios a
diversas regides e estruturas cerebrais, destacando a regido do hipocampo,
Firth et al. (2017) realizaram uma revisdo sistematica e meta analise sobre os
efeitos do exercicio aerdbio sobre o volume do hipocampo humanos, o
exercicio aerobio teve efeitos positivos significativos sobre o volume do
hipocampo esquerdo em comparacdo com as condicdes de controle,
mostrando assim, que as intervencdes de exercicios aerébicos podem ser Uteis
para prevenir a deterioracdo do hipocampo relacionada a idade e a

manutencao da saude neuronal.

5.3 Avaliagcdo Comportamental

5.3.1 Labirinto em Cruz Elevado


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5550907/#BIO023432C24
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A literatura relata que no teste do labirinto em cruz elevado, animais
criados em ambiente padréo de bioterismo entram menos nos bragos abertos,
se arriscando pouco no deslocamento até o final do braco aberto, prevalecendo
sua permanéncia no braco fechado, evidenciando assim, indicativo de
ansiedade.

Na presente avaliacdo, alguns fatores podem induzir no comportamento,
como exemplo, a aversdo aos bracos abertos, e estado nutricional.
Procedimento experimental, como uma Unica ou multiplas exposicbes ao
labirinto e a hora do dia em que o teste é realizado.

Ademais, manipulagbes experimentais também influenciam o
comportamento dos animais no teste do labirinto, tais como o tipo de transporte
a sala de teste, o alojamento individual ou em grupo, e o tempo de
permanéncia no biotério antes do teste (MCGAUGH, 2005).

O grupo CT127 se difere de todos os demais grupos (p<0,05), em relacéo
ao tempo de permanéncia no braco fechado, mostrando o efeito do
treinamento em explorar as hastes abertas.

Barbosa e Lima (2016) em um estudo realizado com animais da linhagem
Wistar, tiveram como objetivo avaliar os efeitos agudos do exercicio fisico em
comportamentos relacionados a ansiedade, os grupos foram submetidos a um
protocolo de natacdo que consistiu na realizacdo de 30 minutos de exercicio
para os grupos 0% e 5% e dez sessbes de dez saltos intercalados por um
minuto de descanso para o grupo 50%, os resultados do LCE mostram que o
grupo 5% apresentou um maior percentual de entradas nos bracos abertos,
assim, o exercicio realizado com intensidade 5% do peso corporal indicou
efeitos relacionados com a diminui¢do de ansiedade.

Colaborando com o estudo anterior, Selakovic et al. (2017) avaliaram os
efeitos comportamentais do exercicio durante seis semanas (protocolo de
natacédo de 60 minutos por dia, cinco dias seguidos e dois dias de intervalo),
observaram que o protocolo de exercicio cronico induziu aumento significativo
no tempo de permanéncia no brago aberto.

Outro estudo recente, Lapmanee et al., 2017 propuseram avaliar o efeito

do exercicio de corrida em roda voluntaria por 4 semanas nos parametros
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comportamentais de ansiedade, no teste de labirinto em cruz elevado foi
identificado diferenca estatistica na frequéncia de entradas no braco aberto no

grupo que realizaram o protocolo de exercicio aerobico.

5.3.2 Open Field ou Campo Aberto

O animal (ratos) € uma espécie que demonstra como manifestacao
comportamental a necessidade de explorar o ambiente e por natureza, se
locomovem perto das paredes, onde se reconhecem mais protegidos além de
explorarem todo o ambiente, deste modo, a quantidade de movimentos torna-
se um indicador de atividade exploratéria que correlaciona a aquisicdo de
informacdo sobre o local onde se encontra. Esta avaliacdo indica o0s
parametros emocionais do animal, onde, o rato emocional € aquele que
apresenta um menor indice de exploragdo (DENENBERG, 1969).

O teste de campo aberto € uma metodologia que avalia o estado
emocional do animal, pois a exploracdo, bem como a manifestacdo de levantar-
se correlacionados com a coordenagdo motora, a0 mesmo tempo que O
comportamento/ manifestacdo de limpeza e defecacdo estdo diretamente
associado a adaptagéo do animal ao ambiente (PELLOW et al., 2005).

Analisando o deslocamento em campo aberto, sendo verificado que o
grupo (D45) mantido com dieta hipoproteica (6% proteina) deslocou-se menos
se comparado ao grupo (CS45) que recebeu a dieta normoproteica (14%
proteina). Uma possivel explicacdo pode estar associado a dieta (6% proteina)
administrada nas fases iniciais e primordiais do desenvolvimento, levando
assim a um déficit funcional (FUKUDA et al., 2002; SCHWEIGERT et al., 2009).

No periodo de recuperacdo proteica, o grupo DRS90 e DRS127
apresentam valores 58% e 53% maiores em comparagdo ao grupo D45
(p<0,05). Evidenciando uma recuperagcado parcial na locomogcdo no teste, no
periodo de recuperagao proteica.

Foi encontrado um aumento do nimero de campos deslocados no teste
no grupo CT127, esse indice esta relacionado com a exploracdo, o que mostra
um efeito ansiolitico, sendo uma caracteristica de reducdo de ansiedade

(Royce, 1977). Nossos dados colaboram com o estudo realizado por Dishman
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et al. (1996) onde foi utilizado um protocolo de exercicio de corrida em esteira,
e 0s resultados de campos deslocados mostram um aumento de 45% na
atividade exploratéria dos animais.

Barbosa e Lima (2016) em um estudo realizado com animais da
linhagem Wistar, tiveram como objetivo avaliar os efeitos agudos do exercicio
fisico em comportamentos relacionados a ansiedade. Foram utilizados
cinquenta e seis ratos Wistar machos que foram distribuidos aleatoriamente em
oito grupos, controle, 0%, 5% e 50% de carga correspondente ao peso corporal
dos animais. Os grupos foram submetidos a um protocolo de natacdo que
consistiu na realizacdo de 30 minutos de exercicio para os grupos 0% e 5% e
dez sessdes de dez saltos intercalados por um minuto de descanso para o
grupo 50%, a andlise dos dados no teste de campo aberto foram encontradas
diferencas significativas nas medidas de cruzamento, ocorrendo um aumento
de cruzamentos do grupo 5% com relagéo ao grupo controle.

Lapmanee et al. (2017) em seu estudo propuseram avaliar o efeito do
exercicio de corrida em roda voluntaria por 4 semanas nos parametros
comportamentais de ansiedade, no teste open field foi evidenciado um
aumento na locomocao significativa em comparagdo com 0 grupo controle
sedentério.

A respeito das manifestacbes no teste open field, o grupo desnutrido
D45 manifestou defecacdo e miccdo, e consequentemente insistiam em
percorrer um dos lados do campo, demonstrando laténcia para dar inicio ao
deslocamento e imobilidade indicando timidez e dificuldade de deciséo, depois
com o processo de recuperacdo, podemos verificar a parcial recuperacao
desses indices, mas ainda sendo maiores as manifestacdes em comparacao
com os grupos dieta normoproteica (OVERSTREET, 2012).

5.3.3 Memoria de Reconhecimento Social

A avaliacdo do comportamento social € comumente utilizada em modelo
experimental com animais, especialmente em ratos, € recomendado observar o
sistema olfatorio, onde o0 mesmo, tem funcdo de suma importancia para a
espécie (MOURA et al., 2010).
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O reconhecimento social em animais é uma manifestacdo natural que
objetiva analisar os individuos novos e avalia o aprendizado e a memoria. A
manifestacdo de cheirar o corpo e a regido anogenital e também perseguir o
intruso compreendem a investigacdo social (BIELSKY; YOUNG, 2004;
FERGUNSON et al., 2002; MOURA et al., 2010).

O comportamento olfatério € seguido da manifestacdo de lamber e
morder, tendo grande valor no desenvolvimento social e cognitivo (KEPECS et
al., 2005; MOURA et al., 2010).

Apbés as analises das manifestagbes do comportamento, o grupo
desnutrido D45 e o grupo desnutrido recuperado sedentario DRS90,
apresentaram uma dificuldade no contato social direto com o intruso, tendo
valores abaixo no primeiro contato com os demais grupos, quando realizado o
segundo contato, 0os grupos nao diminuem o contato, mostrando assim, um
déficit na memoria dos mesmos.

Este dado afirma o bloqueio de adaptacdo e agravo na transmissao
gabaérgica e funcdes do hipocampo, onde o mesmo € descrito como primordial
na traducdo de memoria social em ratos (MONDADORI et a., 1996; SILVA;
ALMEIDA, 2006).

Silva e Almeida (2006) avaliaram se a desnutricdo proteica imposta no
inicio da vida produz prejuizos na memoria social em ratos, 0s animais
receberam dietas isocaléricas contendo 6% ou 16% de proteina do nascimento
aos 21 dias, e dieta comercial a partir de 22 dias de idade, encontraram
resultados semelhantes a pesquisa, onde os animais que fizeram o uso da
dieta isocaldrica (6% de proteinas) ndo diminuiram o tempo de contato social
em relacdo ao primeiro contato.

Com relagdo aos efeitos do exercicio na memoéria de reconhecimento
social, tanto para os grupos controle treinado (CT127) e controle treinado que
fizeram o protocolo de suplementacdo com adi¢cdo de nucleotideos (CTNU127),
apresentam valores favoraveis, onde o comportamento de cheirar, tocar,
empurrar e lamber, diminuiram em relagdo com o primeiro contato, mostrando

a capacidade de armazenamento das informagdes no hipocampo.
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6. Concluséao

Conclui-se que o treinamento aerdbico favoreceu uma melhora nos
niveis de ansiedade, na atividade exploratéria e no reconhecimento social. Os
efeitos deletérios da desnutricdo proteica foram parcialmente recuperados apos
0 periodo de desnutricdo, porém nao foi evidenciado melhora no
reconhecimento social.

A suplementacdo com adicdo de nucleotideos ndo mostrou potencial
para reverter os efeitos da desnutricAdo proteica, porém apresentou efeitos
positivos na atividade exploratoria e capacidade de memaria social.

No presente estudo foi demonstrado a recuperacéo parcial dos animais
gue foram submetidos a desnutricdo e recuperacdo proteica na variavel massa
corporal. O exercicio fisico mostrou potencial em modular os parametros
comportamentais, principalmente na atividade exploratoria, niveis de ansiedade
e capacidade memdria social. A suplementacdo com composto de nucleotideos
mostrou eficacia na capacidade de memdria social e atividade locomotora.

Para futuras pesquisas envolvendo o modelo de desnutricdo e o
subsequente programa de treinamento aerdbico, se faz necessario a
composicdo de maior tempo de intervencdo e novas estratégias de
suplementacgao.



56

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ADLARD, B. P. F.; DOBBING, John. Vulnerability of developing brain. V. Effects
of fetal and postnatal undernutrition on regional brain enzyme activities in three-
week-old rats. Pediatric research, v. 6, n. 1, p. 38-42, 1972.

ALMEIDA, S. S.; DE ARAUJO, M. Postnatal protein malnutrition affects play
behavior and other social interactions in juvenile rats. Physiology & behavior,
V. 74, n. 1-2, p. 45-51, 2001.

ALMEIDA, S. S. et al. Short-term social isolation does not reduce elevated plus-
maze exploration in early protein malnourished rats. Nutritional neuroscience,
v.1,n. 2, p.103-110, 1998.

ALMEIDA, SEBASTIAO S.; TONKISS, John; GALLER, JANINA R. Malnutrition
and reactivity to drugs acting in the central nervous system. Neuroscience &
Biobehavioral Reviews, v. 20, n. 3, p. 389-402, 1996.

ALVES, Alessandra P.; DAMASO, Ana R.; DAL PAI, Vitalino. The effects of
prenatal and postnatal malnutrition on the morphology, differentiation, and
metabolism of skeletal striated muscle tissue in rats. Jornal de pediatria, v. 84,
n. 3, p. 264-271, 2008.

ARRUDA, E.J.; KITAMURA, J.H.; CHAVES, T.P.; DA SILVA, C.A.; MASCARIM,
A.L. Comportamento Exploratorio e Ansiolitico de Ratos e Ratas Submetidos a
Estimulacdo Somatossensorial. Rev Bras Terap Saude, v.2, n.1, p.7-12, 2011.

BANFI, G.; DOLCI, A. Preanalytical phase of sport biochemistry and
haematology. J Sports Med Phys Fitness, v.43, n.2, p.223-230, 2003.

BARBOSA, Daniel Fernandes; LIMA, Carleuza Francisca de. EFEITOS DO
EXERCICIO FISICO EM COMPORTAMENTOS RELACIONADOS COM A
ANSIEDADE EM RATOS. Rev Bras Med Esporte, v. 22, n. 2, p. 122-125,
2016.

BEAUCHAMP, Brittany et al. Undernutrition during pregnancy in mice leads to
dysfunctional cardiac muscle respiration in adult offspring. Bioscience
Reports, v. 35, n. 3, p. e00200, 2015.

BOURKE, Claire D.; BERKLEY, James A.; PRENDERGAST, Andrew J.
Immune dysfunction as a cause and consequence of malnutrition. Trends in
Immunology, v. 37, n. 6, p. 386-398, 2016.

BRITO VIEIRA, W. H. et al. Increased lactate threshold after five weeks of
treadmill aerobic training in rats. Brazilian J Biol, v. 74, n. 2, p. 444-449, 2014.



57

BRITO, Vitor Caiaffo et al. Impacto da desnutricdo e do treinamento aerébico
moderado sobre a estrutura da parede arterial de ratos em processo de
envelhecimento. Rev Bras Med Esporte, v. 17, n. 4, p. 279-283, 2011.

BEAUCHAMP, Brittany; HARPER, Mary-Ellen. In utero undernutrition programs
skeletal and cardiac muscle metabolism. Frontiers in physiology, v. 6, p. 401,
2016.

CABRAL, A. e ALMEIDA, S. S. Effects of tactile stimulation and underwater
trauma on the behavior of protein-alnourished rats in the elevated plus-maze
test. Phsychology and Neuroscience,1, 1. p. 67-72. 2008

CAMBRI, Lucieli Teresa et al. Aerobic capacity of rats recovered from fetal
malnutrition with a fructose-rich diet. Appl Physiol Nutrit Metabol, v. 35, n. 4,
p. 490-497, 2010.

CASTRO CA, TRACY M, RUDY JW. Early-life undernutrition impairs the devel-
opment of the learning and short-term memory processes mediating perfor-
mance in a conditional-spatial discrimination task. Behav Brain Res. 1989;
32(3):255-64.

CARVALHO-SANTOS, Judelita et al. Efeito do tratamento com triptofano sobre
parametros do comportamento alimentar em ratos adultos submetidos a
desnutricdo neonatal. Revista de Nutri¢do, v.23, n.4, p.503-511, 2010.

CAVALCANTE, Taisy Cinthia Ferro et al. Effects of perinatal protein
malnutrition and fenfluramine action on food intake and neuronal activation in
the hypothalamus and raphe nuclei of neonate rats. Physiology & behavior, v.
165, p. 35-42, 2016.

COTMAN, Carl W.; BERCHTOLD, Nicole C.; CHRISTIE, Lori-Ann. Exercise
builds brain health: key roles of growth factor cascades and
inflammation. Trends in neurosciences, v. 30, n. 9, p. 464-472, 2007.

CORDOBA, Nancy E. et al. Perinatal undernutrition impairs spatial learning in
recovered adult rats. Acta physiologica, pharmacologica et therapeutica
latinoamericana: organo de la Asociacion Latinoamericana de Ciencias
Fisiologicas y [de] la Asociacion Latinoamericana de Farmacologia, v. 44,
n. 3, p. 70-76, 1994.

CORTES-BARBERENA, E. et al. Effects of moderate and severe malnutrition in
rats on splenic T lymphocyte subsets and activation assessed by flow
cytometry. Clin Exper Immunol, v. 152, n. 3, p. 585-592, 2008.

CHAMSON-REIG, Astrid et al. Altered pancreatic morphology in the offspring of
pregnant rats given reduced dietary protein is time and gender specific. J
Endocrinol, v. 191, n. 1, p. 83-92, 2006.



58

CRUZ DE OLIVEIRA, Emerson et al. Treino fisico promove aumento de peso
em ratos desnutridos sem causar stress oxidativo. Motricidade, v. 11, n. 2,
2015.

CRUZ, A.P.M.; FREI, F.; GRAEFF, F.G. Ethopharmacological analysis of rat
behavior on the elevated plus-maze. Pharmacol Biochem Behav, v.49, n.1,
p.171-176, 1994.

DANIEL, Zoe et al. The effect of maternal undernutrition on the rat placental
transcriptome: protein restriction up-regulates cholesterol transport. Genes
Nutrition, v. 11, n. 1, p. 27, 2016.

DENENBERG, V.H. Open-field behaviour in the rat: What does it mean? Ann.
N. Y. Acad. Sci.1969: 159; 852-859.

DE ALMEIDA, Patricia Berbel Leme; DE MELLO, Maria Alice Rostom.
Desnutricdo protéica fetal/neonatal, acdo da insulina e homeostase glicémica
na vida adulta: efeitos do jejum e do exercicio agudo. Revista Brasileira de
Educacéo Fisica e Esporte, v. 18, n. 1, p. 17-30, 2004.

DISHMAN, R.K.; DUNN, A.L.; YOUNGSTEDT, S.D.; DAVIS, J.M.; BURGESS,
M.L.; WILSON, S.P., et al. Increased open field locomotion and decreased
striatal GABAA binding after activity wheel running. Physiol Behav. v.60, n.3,
p.699-705, 1996.

DRAKE, A. J.; WALKER, B. R. The intergenerational effects of fetal
programming: non-genomic mechanisms for the inheritance of low birth weight
and cardiovascular risk. J Endocrinol, v. 180, n. 1, p. 1-16, 2004.

ELLIS, Peter JI et al. Thrifty metabolic programming in rats is induced by both
maternal undernutrition and postnatal leptin treatment, but masked in the
presence of both: implications for models of developmental programming. BMC
Genomics, v. 15, n. 1, p. 49, 2014.

ERICKSON, Kirk I. et al. Exercise training increases size of hippocampus and
improves memory. Proceedings of the National Academy of Sciences, v.
108, n. 7, p. 3017-3022, 2011.

ERICKSON, Kirk I.; LECKIE, Regina L.; WEINSTEIN, Andrea M. Physical
activity, fitness, and gray matter volume. Neurobiology of aging, v. 35, p. S20-
S28, 2014.

FRANCOLIN-SILVA, A.L. e ALMEIDA, S.S. The interaction of housing condition
and acute immobilization stress on the elevated plus-maze behaviors of protein-
malnourished rats. Braz J Med Biol Res, vol.37, no.7, p.1035-1042, 2004.

FINN, D.A.; RUTLEDGE-GORMAN, M.T,; CRABBE, J.C. Genetic animal
models of anxiety. Neurogenetics. v.4, n.3, p.109-35, 2003.



59

FIORETTO, Jose R. et al. Ventricular remodeling and diastolic myocardial
dysfunction in rats submitted to protein-calorie malnutrition. American Journal
of Physiology-Heart and Circulatory Physiology, v. 282, n. 4, p. H1327-
H1333, 2002.

FIRTH, Joseph et al. Effect of aerobic exercise on hippocampal volume in
humans: A systematic review and meta-analysis. Neurolmage, v. 166, p. 230-
238, 2018.

FLORES, Osvaldo et al. Hidden prenatal malnutrition in the rat: role of
Bl-adrenoceptors on synaptic plasticity in the frontal cortex. Journal of
Neurochemistry, v. 119, n. 2, p. 314-323, 2011.

FULK, L.J.; STOCK, H.S.; LYNN, A.; MARSHALL, J.; WILSON, M.A.; HAND,
G.A. Chronic physical exercise reduces anxiety-like behavior in rats. Int J
Sports Med. v.25, n.1, p.78-82, 2004.

GALLER JR, SHUMSKY JS, MORGANE PJ. Malnutrition and brain develop-
ment. In: Walker WA, Watkins J, editors. Nutrition in Pediatrics. 2nd ed.
Neuilly Sur-Seine, France: Plenum Press; 1996. p.194-210.

GIL A. Modulation of the immune response mediated by dietary nucleotides.
European journal of clinical nutrition 56 Suppl 3: S1-4, 2002.

GOBATTO, C.A.; DE MELLO, M.A.; SIBUYA, C.Y.; DOS SANTOS, L.A;
KOKUBUN, E. Maximal lactate steady state in rats submitted to swimming
exercise. Comp Biochem Physiol, v.130, n.1, p.21-27, 2001.

GOMES, Antonio Carlos. Treinamento desportivo: estruturacao e periodizacao.
2. ed. Porto Alegre: Artmed, 2009.

GLUCKMAN, Peter D.; HANSON, Mark A.; BEEDLE, Alan S. Early life events
and their consequences for later disease: a life history and evolutionary
perspective. American Journal of Human Biology, v. 19, n. 1, p. 1-19, 2007.

GURMINI, Jocemara et al. Desnutricdo intra-uterina e suas alteracbes no
intestino delgado de ratos Wistar ao nascimento e ap6s a lactacdo. J Bras
Patol Med Lab, v. 41, n. 4, p. 271-8, 2005.

HALES, C. Nicholas; BARKER, David JP. The thrifty phenotype
hypothesis. British medical bulletin, v. 60, n. 1, 2001.

HARTMANN, HAGEN; BOB, ANDREAS; W IRTH, KLAUS; and
SCHMIDTBLEICHER, DIET MAR. Effects of different periodization models on
rate of force development and power ability of the upper extremity. The Journal
of Strength and Conditioning Research, v.23, n. 7, 2009.



60

HERTING MM, NAGEL BJ. Aerobic fitness relates to learning on a virtual Morris
Water Task and hippocampal volume in adolescents. Behav Brain
Res. 2012;233:517-525. doi: 10.1016/j.bbr.2012.05.012.

HESS JR AND GREENBERG NA. The role of nucleotides in the immune and
gastrointestinal systems: potential clinical applications. Nutrition in clinical
practice : official publication of the American Society for Parenteral and Enteral

INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA. Sintese de indicadores sociais.
IBGE, 20009.

JIANG, Xiangning; NARDELLI, Jeannette. Cellular and molecular introduction to
brain development. Neurobiology of disease, v. 92, p. 3-17, 2016.

JOUAVILLE, Lionel F. et al. Skeletal muscle expression of LDH and
monocarboxylate transporters in growing rats submitted to protein
malnutrition. European journal of nutrition, v. 45, n. 6, p. 355, 2006.

KEPECS, A.; UCHIDA, N.; MAINEN, Z.F. The Sniff as a unit of a olfactory
processing. Chemical Senses. v.31, n.2, p.167-79, 2006.

KLEEMEYER, Maike Margarethe et al. Changes in fithess are associated with
changes in hippocampal microstructure and hippocampal volume among older
adults. Neuroimage, v. 131, p. 155-161, 2016.

KRAEMER et al. Influence of resistance training volume and periodization on
physiological and performance adaptations in collegiate women tennis players.
The American Journal of Sports Medicine, v. 28, n. 5, 2000.

KRAEMER et al. Physiological Changes with Periodized Resistance Training in
W omen Tennis Players. Official Journal of the American College of Sports
Medicine, 2003.

LAKER, Rhianna C. et al. Epigenetic origins of metabolic disease: the impact of
the maternal condition to the offspring epigenome and Ilater health
consequences. Food Science and Human Wellness, v. 2, n. 1, p. 1-11, 2013.

LAPMANEE, Sarawut et al. Agomelatine, venlafaxine, and running exercise
effectively prevent anxiety-and depression-like behaviors and memory
impairment in restraint stressed rats. PloS one, v. 12, n. 11, p. e0187671, 2017.

LATORRACA, M.Q.; REIS, M.A.B.; CARNEIRO, E.M.; MELLO, M.AR,
VELLOSO, L.A.; SAAD, M.J.A.; BOSCHERO, A.C. Protein Deficiency and
Nutritional Recovery Modulate Insulin Secretion and the Early Steps of Insulin
Action in Rats. J Nutr, v.128, p.1643-1649, 1998b.

LATORRACA, M.Q.; CARNEIRO, E.M.; BOSCHERO, A.C.; MELLO, M.A.R.
Protein deficiency during pregnancy and lactation impairs glucose-induced



61

insulin secretion but increases the sensitivity to insulin in weaned rats. Br J
Nutr, v.80, n.0, p.291-297, 1998a.

LO, S.; RUSSELL, J.C.; TAYLOR, AW. Determination of glycogen in small
tissue samples. J Apl Physiol, v.28, n.2, p.234-236, 1970.

MARCAL NATALI, Maria Raquel et al. Morphoquantitative evaluation of the
duodenal myenteric neuronal population in rats fed with hypoproteic
ration. Biocell, v. 29, n. 1, p. 39-46, 2005.

MANUEL-APOLINAR, Leticia et al. Fetal malnutrition affects hypothalamic
leptin receptor expression after birth in male mice. Archives of medical
research, v. 41, n. 4, p. 240-245, 2010.

MARTIN, R. et al. Functional Magnetic Resonance Study of Non-conventional
Morphological Brains: malnourished rats. Measurement Science Review, V.
15, n. 4, p. 176-183, 2015.

MATTSON, Mark P. Evolutionary aspects of human exercise—born to run
purposefully. Ageing research reviews, v. 11, n. 3, p. 347-352, 2012.

MCGAUGH, J.L. & WHALEN, N.MW.R.E., Psicobiologia — As Bases
Bioldgicas Do Comportamento. Sdo Paulo, SP: Livros Técnicos e Cientificos,
p. 415, 2005.

MELLO, M.T.; BOSCOLO, R.A.; ESTEVES, A.M. Physical exercise and the
psychobiological aspects. Rev Bras Med Esporte. v.11, n.3, p.195e-9, 2005.

MOREIRA, Neide Martins et al. Quantitative analysis of the neurons from the
myenteric plexus in the ileum of rats submitted to severe protein
deficiency. Arquivos de neuro-psiquiatria, v. 66, n. 2A, p. 242-245, 2008.

MONTEIRO, Carlos Augusto. A dimensao da pobreza, da desnutricdo e da
fome no Brasil. Estudos avancados, v. 17, n. 48, p. 7-20, 2003.

MORGANE, Peter J. et al. Prenatal malnutrition and development of the
brain. Neuroscience & Biobehavioral Reviews, v. 17, n. 1, p. 91-128, 1993.

MOURA, P.J.; GIMENES-JUNIOR, J.A.; VALENTINUZZI, V.; XAVIER, G.F.
Circadian phase and intertrial interval interfere with social recognition memory.
Physiol Behav. v.96, n.1, p.51-6, 2009.

MOURA. P.J.; XAVIER, G.F. Memoria de reconhecimento social em ratos. Rev
Psicol, v.21, n.2, p.355-389, 2010.

MUJIKA, Inigo; PADILLA, Sabino. Scientific bases for precompetition tapering
strategies. Medicine & Science in Sports & Exercise, v. 35, n. 7, p. 1182-
1187, 2003.



62

NATIONAL RESEARCH COUNCIL, Commission on Life Sciences, Institute of
Laboratory Animal Resources. Guide for the Care and Use of Laboratory
Animals. Washington: National Research Council, 1996.

NEVES, S.M.P.; FILHO, J.M.; WENZEL DE MENEZES, E. Manual de
Cuidados e Procedimentos com Animais de Laboratério do Biotério de
Producdo e Experimentacdo da FCF-IQ/USP; S&o Paulo: Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas - Instituto de Quimica - Universidade de Sdo Paulo,
2013.

NOVELLI, E.L.B.; DINIZ, Y.S.; GALHARDI, C.M.; EBAID, G.M.X;
RODRIGUES, H.G.; MANI, F.; FERNANDES, A.AH.; COCOGNA, A.C,
NOVELLI FILHO, J.L.V.B. Anthropometrical parameters and markers of obesity
in rats. Lab Anim, v.41, n.1, p.111-119, 2007.

NUNES, Magda Lahorgue et al. Efeitos da desnutricdo precoce e reabilitacéo
nutricional em ratos. J Pediatr, v. 1, p. 39-44, 2002.

OCKEN, Deborah A.; GRUNEWALD, Katharine K. The effects of exercise on
catch-up growth of rats recovering from early undernutrition. The Journal of
nutrition, v. 118, n. 11, p. 1410-1416, 1988.

OLIVEIRA, Fernanda LC et al. Desnutricdo energética intra-uterina em ratos:
alteracdes musculo-esqueléticas na la e 2a geracdes. J Pediatr, v. 5, p. 350-
356, 1999.

OVERSTREET, David H. Modeling depression in animal models.
In: Psychiatric Disorders. Humana Press, p. 125-144, 2012..

PIMENTEL, Gustavo D. et al. The role of neuronal AMPK as a mediator of
nutritional regulation of food intake and energy homeostasis. Metabolism, v.
62,n.2,p.171-178, 2013.

PAYNE-ROBINSON, Hazel M.; BROWN, Richard. The effect of malnutrition on
insulin binding to rat erythrocytes. British J Nutrit, v. 67, n. 2, p. 279-286,
1992.

PELUSO, M.A.; GUERRA, D.E.; ANDRADE, L.H. Physical activity and mental
health: the association between exercise and mood. Clinics (Sao Paulo).v.60,
n.1, p.61-70. 2005.

PEREIRA-SILVA, M.S.; DE OLIVEIRA, L.M. Malnutrition and levels of biogenic
amines in the central nervous system. Nutrire. J Brazilian Soc Food Nutr., v.
29, p. 75-97, jun. 2005.

PEREIRA, Mayara P. et al. High glucose uptake in growing rats adapted to a
low-protein, high-carbohydrate diet determines low fasting glycemia even with



63

high hepatic gluconeogenesis. Canadian J Physiol Pharmacology, v. 92, n. 6,
p. 460-466, 2014.

PERTILLE, A. et al. Evaluation of skeletal muscle regeneration in experimental
model after malnutrition. Brazilian Journal of Biology, v. 77, n. 1, p. 83-91,
2016.

PODAZA, E.; ECHARTE, E. M.; CHISARI, A. N. A low maternal proteindiet
during pregnancy and lactation induce liver offspring dysfunction in the rat. Ann
Nutr Disord Ther, v. 2, n. 1, p. 1020, 2015.

REEVES, P.G.; NIELSEN, F.H.; FAHEY JR, GC. AIN-93 purified diets for
laboratory rodents: final report of the American Institute of Nutrition, Ad Hoc
Writing Committee on the Reformulation of the AIN-76 Rodent Diet. J Nutr,
v.123, n.11, p.1939-1951, 1993.

REIS, M.A.B.; CARNEIRO, E.M.; MELLO, M.A.R.; BOSCHERO, A.C.; SAAD,
M.J.A.; VELLOSO, L.A. Glucose-induced insulin secretion is impaired and
insulin-induced phosphorylation of the insulin receptor and insulin receptor
substrate-1 are increased in protein-deficient rats. J Nutr, v.127, n.3, p.403-
410, 1997.

RIBEIRO, Adolfo Monteiro et al. Baixo peso ao hascer e obesidade: associacdo
causal ou casual?. Revista Paulista de Pediatria, v. 33, n. 3, p. 340-348,
2015.

ROCINHOLI, L. F.; ALMEIDA, S. S.; DE-OLIVEIRA, L. M. Response threshold
to aversive stimuli in stimulated early protein-malnourished rats. Brazilian
Journal of Medical and Biological Research, v. 30, p. 407-413, 1997.

ROJER, A. G. M. et al. The prevalence of malnutrition according to the new
ESPEN definition in four diverse populations. Clinical Nutrition, v. 35, n. 3, p.
758-762, 2016.

ROYCE, J.R. On the construct validity of open field measures. Psychol Bull,
v.84, n.6, p.1098-1106, 1977.

ROWITCH, David H. et al. An ‘oligarchy’rules neural development. Trends in
neurosciences, v. 25, n. 8, p. 417-422, 2002.

RYTTER, Maren Johanne Heilskov et al. Social, dietary and clinical correlates
of oedema in children with severe acute malnutrition: a cross-sectional
study. BMC pediatrics, v. 15, n. 1, p. 25, 2015.

SANTHIAGO, Vanessa et al. Treinamento fisico durante a recuperacao
nutricional ndo afeta o metabolismo muscular da glicose de ratos. Revista
Brasileira de Medicina do Esporte, p. 76-80, 2006.



64

SELAKOVIC, Dragica et al. The opposite effects of nandrolone decanoate and
exercise on anxiety levels in rats may involve alterations in hippocampal
parvalbumin—positive interneurons. PloS one, v. 12, n. 12, p. e0189595, 2017.

SILVA, M. P. et al. Efeitos da desnutricdo intra-uterina e da recuperacao
nutricional sobre respostas metabdlicas ao exercicio croénico em ratos
jovens. Motriz, v. 5, n. 2, 1999.

SILVA, Rafael Pires da et al. Imunoglobulina A salivar (IgA-s) e exercicio:
relevancia do controle em atletas e implicacdes metodoldgicas. Rev Bras Med
Esporte, v. 15, n. 6, p. 459-466, 2009.

SILVA, Viviane Consiglio da; ALMEIDA, Sebastido de Sousa. Desnutricdo
protéica no inicio da vida prejudica memoria social em ratos adultos. Revista
de Nutricdo, v.19, n.2, p.195-201, 2006.

SIMPSON, J.; KELLY, J.P. The impact of environmental enrichment in
laboratory rats - Behavioral and neurochemical aspects. Behav Brain Res,
v.222,n.1, p.246-264, 2011.

SOUZA AS. Conseqiiéncias da Desnutricdo na Distribuicio Relativa de Acidos
Graxos de Cadeia Longa do Sistema Nervoso Central e no Comportamento
Cognitivo de Ratos. Dissertacdo de Mestrado Programa de Pés-graduacdo em
Nutricdo.- UFRJ, 2006. 137f.

STRUPP BJ, LEVITSKY DA. Enduring cognitive effects of early malnutrition: a
theoretical reappraisal. J Nutr. 1995; 125(8 Suppl):2221S-32S.

SUGDEN, M. C.; HOLNESS, M. J. Gender-specific programming of insulin
secretion and action. Journal of Endocrinology, v. 175, n. 3, p. 757-767,
2002.

TEODOSIO, N. R. et al. A regional basic diet from northeast Brazil as a dietary
model of experimental malnutrition. Archivos latinoamericanos de nutricion,
v. 40, n. 4, p. 533-547, 1990.

TONKISS J, GALLER JR, FORMICA RN, SHUKITT-HALE B, TIMM RR. Fetal
protein malnutrition impairs acquisition of a DRL task in adult rats. Physiol
Behav. 1990; 48(1):73-7.

VAN PRAAG, Henriette et al. Exercise enhances learning and hippocampal
neurogenesis in aged mice. Journal of Neuroscience, v. 25, n. 38, p. 8680-
8685, 2005.

VAN PRAAG, Henriette. Neurogenesis and exercise: past and future
directions. Neuromolecular medicine, v. 10, n. 2, p. 128-140, 2008.



65

VOLTARELLI, F. A.; GOBATTO, C. A.; DE MELLO, M. A. R. Determination of
anaerobic threshold in rats using the lactate minimum test. Brazilian Journal of
Medical and Biological Research, v. 35, n. 11, p. 1389-1394, 2002.

VOLTARELLI, Fabricio A. et al. Limiar anaerdbio determinado pelo teste do
lactato minimo em ratos: efeito dos estoques de glicogénio muscular e do
treinamento fisico. Revista Portuguesa de Ciéncias do Desporto, v. 4, n. 3,
p. 16-25, 2004.

VOLTARELLI, Fabricio Azevedo; GOBATTO, Claudio Alexandre; DE MELLO,
Maria Alice Rostom. Determinacado da transicdo metabdlica através do teste do
lactato minimo en ratos desnutridos durante exercicio de natacdo. Journal of
Physical Education, v. 18, n. 1, p. 33-39, 2008.

VICKERS, Mark H. Early life nutrition, epigenetics and programming of later life
disease. Nutrients, v. 6, n. 6, p. 2165-2178, 2014.

XU, George; UMEZAWA, Masakazu; TAKEDA, Ken. Early development origins
of adult disease caused by malnutriton and environmental chemical
substances. Journal of health science, v. 55, n. 1, p. 11-19, 2009.

WORLD HEALTH ORGANIZATION. World health statistics 2013. World
Health Organization, 2013.

WORLD HEALTH ORGANIZATION. Vector biology: control unit. WHO/EBL.
2014.

ZANGROSSI Jr., H.; FILE, S.E., Behavioral consequences in animal tests of
anxiety and exploration of exposure to cat odor. Brain Research Bulletin, v.29,
n.3-4, p.381-388, 1992.



66

ANEXO | - Aprovagédo da Comissdo de Etica no Uso de Animais da Universidade
Metodista de Piracicaba

Universidade Metodista de Piracicaba “UNIMEP

Comissiio de Etdca no Uso de Amimais Univarsiciario Wietocists da Fimechaba

Piracicaba, 30 de maio de 2016

Para: Prof. Caros Alberio da Silva
De: Comissio de Etica no Uso de Animais
Ref: Aprovagdo do protocolo n® 0472016

Parecer da Comisséo de Etica no Uso de Animais

A Comissdo de Efica no Uso de Animais da Universidade Metodista de
Firacicaba APROVOU o protocolo n® 0442016 intitulada “Fardmetos bicguimicos,
hermonais, imunologicos, feciduals, comporfamentais e desempenho de ratos submetidos a
n'e-anurn'gﬁm’reuperaga'n profeica e programa de freinamenfo perodizado associado a

suplemenfagdo com nucleofidess.” analisada por esta comissao.
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