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Resumen

Las diferentes situaciones adversas por las que el individuo pasa a lo largo de su
vida pueden tener efectos a nivel cognitivo-emocional y cerebral. Entre los sintomas
gue muestran las personas sometidas a estas situaciones aparece la anhedonia,
respuestas de ansiedad y alteraciones en procesos atencionales. Con este trabajo, se
pretende conocer cdmo una situacion de estrés crénico afecta a los procesos de
valoracién hedédnica y ansiedad y su repercusion cerebral en el hipocampo en un modelo
de rata Wistar. Por otro lado, se pretende evaluar como la actividad fisica podria
proteger frente al estrés promoviendo una mayor resiliencia y reduciendo asi la
vulnerabilidad del sujeto. Para ello se han seleccionado cinco grupos: Grupo basal, GB;
grupo control, GC; grupo estrés, GE; grupo ejercicio, GEJ; y grupo ejercicio+estrés
GE+E. Las pruebas conductuales fueron: patron de consumo de sacarosa (anhedonia) y
el laberinto zero maze (respuesta de ansiedad). El estudio de la actividad cerebral se
realizo con la técnica de la citocromo ¢ oxidasa. Con ella se ofrece una medida de la
actividad metabolica neuronal, en este caso, de la regién hipocampal. EI GE muestra
mas ansiedad y anhedonia unido a la sobre activacion cerebral en comparacion con el
GEJ. Los resultados sefialan que la actividad fisica realizada previamente a un periodo

de estrés cronico favorece la resiliencia.
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Abstract

The different adverse situations that individuals go through throughout their lives
can have effects on a cognitive-emotional and cerebral level. Among the symptoms
shown by people subjected to these situations are anhedonia, anxiety responses and
alterations in attentional processes. The aim of this study is to find out how chronic
stress affects the processes of hedonic appraisal and anxiety and their cerebral
repercussions in the hippocampus in a Wistar rat model. On the other hand, the aim is to
evaluate how physical activity could protect against stress by promoting greater
resilience and thus reducing the subject’s vulnerability. Five groups were selected:
baseline group, BG; control group, CG; stress group, SG; exercise group, EXG; and
exercise+stress group EX+SG. The behavioural tests were sucrose consumption pattern
(anhedonia) and the zero maze (anxiety response). The study of brain activity was
performed with the cytochrome c¢ oxidase technique. This provides a measure of
neuronal metabolic activity, in this case in the hippocampal region. The SG shows more
anxiety and anhedonia coupled with over-activation of the brain compared to the EXG.
The results indicate that physical activity prior to a period of chronic stress promotes

resilience.

Key words: exercise, chronic stress, hippocampus, resilience, rat.



Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud recomienda al menos 150 minutos de
actividad moderada a la semana para las personas adultas, 60 para los jovenes y 180
para los menores de 5 afios. También recomienda la reduccion del sedentarismo
fomentando el transporte activo, ya que la actividad fisica incluye caminar, correr o
andar en bicicleta, entre otras opciones. Es importante que se incluya la actividad fisica
en la rutina diaria y que esta se adapte a las preferencias de cada persona, a suedady a

su condicidn fisica. (Bull et al., 2020)

La actividad fisica realizada de manera regular proporciona una gran cantidad de
beneficios tanto a nivel fisico como mental. Algunos de los beneficios del ejercicio
incluyen la reduccion de enfermedades cardiovasculares, como la reduccion del riesgo
de desarrollar diabetes y obesidad, unido a una mejora en la resistencia y a una menor
probabilidad de desarrollar algunos tipos de cancer comunes. (Hans-Christian Miko et
al., 2020)

Ademas de los beneficios sobre la salud fisica, la practica del ejercicio también
tiene sus efectos en el funcionamiento cognitivo y emocional. Al influir en el estado de
animo y la autoestima, se mejora la percepcién de uno mismo y aumenta la motivacion
de cara a mantener una rutina de ejercicios por un periodo prolongado. (Portugal et al.,
2013)

Analizando el trabajo de revision de Wang & Holsinger (2018), se ha observado
que una vida activa favorece una mejor respuesta inmunitaria. En esta revision
bibliografica se hace hincapié en cdmo la practica de ejercicio fisico puede afectar al
sistema inmunoldgico y las implicaciones que pueda tener para la prevencién y el
tratamiento de infecciones viricas. Se encontré que el ejercicio regular tiene un impacto
positivo en la funcidén inmunoldgica, aumentando el nimero y la actividad de las células
inmunologicas, y reduciendo a su vez la inflamacion sistémica. Esto puede ser
importante para la prevencion y el tratamiento de infecciones virales, como la del
COVID-19.

Los efectos del ejercicio fisico también se han analizado en el cerebro, observando
que esta actividad favorece una mayor y mejor circulacion, aumentando la
disponibilidad de oxigeno y nutrientes para las células cerebrales, lo que refuerza la
funcidn cognitiva y puede reducir el riesgo de enfermedades neurodegenerativas como



la enfermedad de Alzheimer y el Parkinson. (Maass et al., 2016). La mejoria en salud
cardiovascular y respiratoria es interesante a la hora de lidiar con efectos secundarios de
otras patologias que afectan al sistema respiratorio, como la neumonia en el caso del
COVID-19, ya que favorece la funcion pulmonar, aumenta la capacidad aerdbica y

reduce la presion arterial, entre otras. (Wang & Holsinger, 2018)

El ejercicio ademas de ser reconocido como una actividad muy beneficiosa para la
salud, es un importante promotor de la resiliencia. EI término resiliencia hace referencia
a la capacidad de un sistema, que esta en constante cambio, para adaptarse
eficientemente a los desafios que amenazan su funcién, supervivencia o desarrollo
(Masten et al., 2021). El ser humano esta constantemente sujeto a factores que suponen
estrés psicoldgico y fisico y requieren de una adaptacion. La incapacidad de gestionar
de manera adecuada esos estresores desemboca en un estrés cronico que puede derivar
en enfermedades psiquiatricas. La resiliencia psicoldgica es la capacidad de una persona
para adaptarse con éxito a situaciones de estrés agudo, al trauma o a formas cronicas de
adversidad. (Watanabe & Takeda, 2022)

La resiliencia es dindmica e individual; es un proceso de la persona y no un rasgo
fijo, por lo que esta influenciada por los factores de proteccion que previamente se han
desarrollado. Ademas de ser un proceso, también es un resultado. Puede haber un
impacto en la salud mental y fisiol6gica de una persona poco después de un evento
traumaético, pero si con el tiempo se recupera un funcionamiento cercano al que se tenia

previo al trauma, se mide como un resultado resiliente. (Bhatnagar, 2021)

Se ha demostrado que el ejercicio fisico es importante de cara a promover una
mayor resiliencia. La investigacion de Belcher et al. (2021) muestra que el ejercicio
fisico tiene efectos sobre regiones cerebrales relacionadas con nuestro funcionamiento
cognitivo-emocional, y desempefia un papel importante en el desarrollo del cerebro
adolescente. Algunos de los cambios cerebrales ocurridos tras el ejercicio realizado son
entre otros: una mayor conectividad entre diferentes regiones cerebrales, mejorando el
rendimiento cognitivo, una mayor densidad de materia gris tanto en el hipocampo como
en la corteza prefrontal; y mayor plasticidad neuronal, aumentando la capacidad del

cerebro para adaptarse a nuevas experiencias (Belcher et al, 2021).

El cerebro también controla las respuestas al estrés. En este caso, controla las
respuestas inducidas por situaciones adversas ejerciendo ademas un control sobre ellas.

Se ve especialmente afectado por el estrés crénico. Por ello es importante centrarse en



terapias conductuales que promuevan la plasticidad cerebral y que faciliten la eficacia
de las intervenciones y con ello la resiliencia. Se busca una reorientacion de las
cualidades del paciente que pueden ser modificadas por la experiencia, ya que la

expresion genética se modifica de manera continua con las vivencias. (McEwen, 2019)

Uno de los mecanismos cerebrales que se proponen en relacion con la resiliencia
es la neuroplasticidad. Esta caracteristica del cerebro se mantiene a lo largo de la vida 'y
por ello, la influencia del ambiente y por ende del estrés, puede tener una clara
repercusién en el funcionamiento cerebral. En estos términos, el ejercicio fisico
aumenta la produccion de una proteina llamada factor neurotréfico derivado del cerebro
(BDNF), esencial para el crecimiento y la supervivencia de las neuronas. (Wang &
Holsinger, 2018)

Podemos diferenciar la plasticidad de tipo estructural o sindptica. La estructural se
caracteriza por la neurogénesis adulta y por la modificacion de las espinas dendriticas, y
la sindptica hace referencia al fortalecimiento, debilitamiento o cambios en la sinapsis
existentes (Leschik et al., 2021)

La regidn hipocampal forma parte del sistema limbico y tiene un papel importante
en la consolidacion de la memoria declarativa y aprendizaje espacial dependiente del
contexto. Se puede dividir en tres subregiones: el giro dentado, el Cornu anmonis (CA)
y el subiculo (Bettio et al., 2020). Es en el giro dentado donde se produce la
neurogénesis, ya que contiene células madre neurales, ademas de constar de un
microambiente en el que se desarrollan y expanden células granulares. (Leschik et al.,
2021)

Estas nuevas neuronas se orientan hacia la capa de células granulares, teniendo
esta capa un mayor namero de neuronas granulares y una mayor densidad neuronal.
Esto conlleva un alto grado de plasticidad neuronal, ya gque esta extension tiene la

capacidad de redisefar circuitos neuronales existentes. (Leschik et al., 2021)

El hipocampo es considerado como una region cerebral clave reguladora de la
respuesta del estrés. La formacion hipocampal participa en la regulacién del eje
Hipotalamo- adenohipdfisis — corteza suprarrenal. Los efectos son inhibitorios y por
ello produce una reduccidn del cortisol y una respuesta menor al estrés. Una respuesta
apropiada permite al individuo adoptar una postura resiliente ademas de proveerlo con

un mecanismo ante trastornos psicoldgicos relacionados con el estrés (Leschik et al.,



2021). En el estudio de Tunc-Ozcan et al. (2019) se demuestra una relacion causal
directa entre la actividad neuronal de las neuronas recién nacidas y el comportamiento
afectivo. En la investigacion se compararon los efectos de la fluoxetina, medicamento
usado para tratar la depresion, con los efectos de la actividad de las neuronas nacidas en
adultos en el giro dentado, y se comprobo que era suficiente esa activacion de las
nuevas neuronas para paliar los efectos del estres cronico. Otros estudios han
demostrado que los individuos més resilientes cuentan con una neurogénesis elevada.
(Leschik et al., 2021)

Dirven Bart et al. (2020) desarrollan un estudio con roedores para averiguar
cuanto mas susceptible es un roedor de tener estrés post traumatico tras un evento
desagradable, evaluando la morfologia del giro dentado. Se comprob6 que los ratones
susceptibles a tener un trauma posterior mostraban una menor densidad de espinas

dendriticas en el giro dentado ventral en comparacion con los sujetos mas resilientes.

Teniendo en cuenta estas investigaciones, los objetivos de este trabajo son, en
primer lugar: analizar si el ejercicio fisico favorece la resiliencia ante el estrés; y en
segundo lugar: evaluar los efectos de esta actividad en la conectividad cerebral

determinando el papel del estrés.



Meétodo

Para la investigacion se utilizaron 50 ratas macho Rattus Norvergicus Wistar
adultas. Permanecieron en el bioterio de la Universidad de Oviedo, con un patrén de 12
horas de luz y 12 de oscuridad, con una humedad relativa del 65-70% y una temperatura
de 20 + 1 °C. Todos los procedimientos se llevaron a cabo durante el dia siguiendo la
directiva 2010/63/EU del Parlamento Europeo y la regulacién espafiola para la
proteccion de los animales usados en la investigacién. Los diferentes procedimientos
fueron implementados una vez que el peso de los animales se estabilizo en 250-300

gramos y 12 semanas de edad.

Los animales fueron asignados aleatoriamente a: Grupo basal (N:10), alojados en
condiciones normales sin ningun tipo de intervencion. Este grupo se utilizé para
determinar los valores de actividad citocromo c oxidasa en el cerebro. Grupo control
(N:15) alojados en condiciones normales y sometidos a pruebas de comportamiento
(consumo de sacarosa y ansiedad). Grupo estrés (N:15) sometido al protocolo de estrés
cronico impredecible, y a las pruebas conductuales mencionadas anteriormente; Grupo
ejercicio (N:10) entrenados en actividades fisicas; Grupo ejercicio+estrés (N:15)

expuestos a ejercicio antes de ser sometidos a estrés.

Las pruebas conductuales aplicadas a los grupos control, estrés y estrés +actividad
fisica fueron la preferencia por la sacarosa (medida de anhedonia) y el zero maze
(respuesta de ansiedad no condicionada).

Dentro de cada condicion los sujetos se dividieron aleatoriamente en tres jaulas de

cinco animales cada una, teniendo acceso ilimitado tanto a la comida como al agua.

Procedimientos conductuales
Prueba de preferencia por la sacarosa: Anhedonia.

El protocolo de anhedonia se llevo a cabo en una sala poco iluminada que
contenia 8 cajas de bebida, con paredes acrilicas, suelo de malla de acero y tapas de

malla metélica.

Este protocolo permite analizar la respuesta hedonica de los grupos ante una

solucion de sacarosa al 4%. Para ello se registran: el consumo total de la solucion de



sacarosa, ademas del numero de lameteos y por ultimo, los cluster o agrupamientos de

lameteos en un periodo corto de tiempo.

El nimero de lameteos proporciona un indice de la valoracién hedonica de la
sacarosa, ademas de la cantidad consumida. EI nimero de lameteos aumenta

monotdnicamente con la concentracion de soluciones dulces palatables.

La medicion de la conducta de anhedonia se dividid en dos fases: preexposicion y
postexposicion (Figura 1). Previamente, se expuso a la rata a una fase de habituacién a
las condiciones experimentales (2 dias con la exposicion a agua). La fase de
preexposicion se desarrollé en los tres dias siguientes durante 10 minutos, donde las
ratas tenian acceso a una botella de agua con una solucion al 4% de sacarosa. En la fase
de post-exposicion el procedimiento se desarroll6 durante dos dias.

s
Pre-exposicion Post-exposicion
Sacarosa 4%
Sacarosa 4% 4 semanas

CONTROL HEL | )

2 dias 3dias 2 dias

Pre-exposicion Post-exposicién

Sacarosa 4%

Agua Sacarosa 4%

| | |
> = UCMS .
2 dias _ 3dias 2 dias
4 semanas Q’

Pre-exposicion Post-exposicién
Ejercicio Sacarosa 4%

A dias Agua Sacarosa 4% UcMs
| | 4 semanas 2 dias
2 dias 3dias

Figura 1. Protocolo de anhedonia

Cuatro horas antes de cada sesion experimental, las ratas fueron sometidas a una
privacién de agua, con un acceso de 60 minutos al agua en sus jaulas, dado
aproximadamente 1 hora antes de la sesion. Entre las fases Pre y Post, los sujetos del
grupo estrés y ejercicio+estrés recibieron un programa de estrés cronico a lo largo de 4

Semanas.
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Ansiedad: laberinto en Cero elevado.

El dispositivo utilizado para evaluar la ansiedad en los grupos fue un laberinto
cero elevado (EZM). Consiste en una plataforma circular, elevada del suelo, dividido en
cuatro cuadrantes. Dos de estas partes estan protegidas por paredes verticales de acrilico
negro gue dan a los animales una sensacion de proteccion. Las otras dos partes quedan
al descubierto, lo que dan una sensacion de exposicion ambiental. Se tuvieron en cuenta
a la hora del registro los siguiente indices de ansiedad: nimero de entradas en el area
abierta, tiempo de permanencia en cada area, latencia de entrada en el brazo abierto,
tiempo de entrada. Los sujetos se colocaban durante cinco minutos en el brazo

protegido. Cada sujeto solo se exponia una vez para evitar el riesgo de habituacion.

Tincidn histoquimica

Una vez finalizada la evaluacion del comportamiento, los animales fueron
decapitados. El tejido cerebral se extrajo intacto y congelado en isopentano a -40 C
(Sigma-Aldrich, Madrid, Espafia). Posteriormente, el tejido de 30 micrometros con la
ayuda de un criostato (Leica CM1900, Alemania). Las secciones se fijaron en
portaobjetos no gelatinizados y a temperatura ambiente y se almacenaron a -40 °C hasta

la tincion.

La enzima CCO es una proteina de membrana implicada en la cadena de
transporte de electrones responsable de la sintesis de ATP y, por tanto, estrechamente
relacionada con la produccién de energia a nivel celular. Esta enzima se considera un
indicador directo de la actividad neuronal en las regiones cerebrales. Para su
cuantificacion, se siguio el protocolo de analisis histoquimico para el estudio de la CCO
descrito por Begega et al. (2023).

La cuantificacion de la actividad de la CCO se realiz6 por densitometria. Para
cuantificar la actividad enzimatica y controlar la variabilidad de la tincion en diferentes
bafios, se cortaron conjuntos de estandares de homogeneizado tisular de cerebros de rata
(Poremba, Jones y Gonzélez-Lima, 1998) a diferentes grosores y se incluyeron en cada
bafio de tincion COXx junto con las secciones cerebrales experimentales. Los estandares
de lote de homogeneizado cerebral se analizaron previamente por métodos
espectrofotométricos para medir la actividad media de COx y se utilizaron para generar
una referencia para la comparacion de los diferentes tejidos.
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Se cuantificaron las regiones Giro Dentado (DG) y CA1 y CAS3 del hipocampo
dorsal, segun las coordenadas del atlas de Paxinos y Watson (2013). (Figura 2)

Adulto— Hipocampo dorsal

\

Figura 2. Imagen de la regién hipocampal dorsal indicando las regiones DG: Giro
dentado dorsal; CA3 y CAL: regién Cuerpo de Amon 3y Cuerno de Amon 1 dorsal.

Analisis estadistico

Los datos conductuales e histoquimicos de la actividad metabolica neuronal se
analizaron con el programa SPSS 23 (SPSS Inc. Chicago, EE. UU.).

Para el protocolo de anhedonia, el consumo de sacarosa se midid pesando las
botellas antes y después de cada sesion experimental. Para el anélisis del tamafio medio
de los lameteos, un cluster se definié como una serie de lameteos separados por pausas
de un intervalo no superior a 0,5 s, un criterio utilizado en estudios de aversion al sabor
mediante el analisis del lameteo (Dwyer, 2012). Los datos de consumo, el total de
lameteos y el tamafio del cluster durante Pre (3 dias) y Post (2 dias) fueron analizados
mediante analisis factorial mixto de la varianza (ANOVA) con el grupo como factor

entre sujetos y un factor intra-sujeto dias.

En el caso del zero maze y la citocromo ¢ oxidasa se realiz6 un analisis
multivariante de la varianza (MANOVA). Para los analisis post hoc se utilizé la prueba

de Bonferroni en todos los casos.
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Resultados
Analisis del comportamiento: Anhedonia

El ANOVA de medidas repetidas realizados a los datos de consumo en la fase Pre
y la fase Post solo encuentra diferencias estadisticamente significativas en namero de
lamidas (F247 = 6,268 p = ,004; n% =,211), encontrado una cantidad mayor en el
grupo control (p =,012) y estrés (p = ,008) frente al grupo ejercicio, mientras que no
hay en consumo (F247 = 1,116, p = ,336; n% =,045), ni en cluster (F247 = 1,437,
p =,248; nZ = ,058). Respecto a los dias, se han encontrado diferencias significativas
(Feas = 16,373,p <,001; n2 = 0.701) y en la interaccion dias - grupo (Fiz,86 =
2,3,p <.014; n?2 = 0.243).

Tras cuatro semanas de exposicion a estrés crénico se encuentran diferencias en el
consumo (F247 = 8,245, p < .001; n? =,26), habiendo un consumo menor en el
grupo estrés frente al grupo ejercicio (p <,001), y diferencias en el cluster (F2,47 =
5,126, p < .01;n2=,179), localizadas en el grupo estrés, con una cantidad menor de

cluster en comparacion con control (p =,018) y ejercicio (p = ,047).

Estos resultados indican que el grupo sometido a estrés redujo su evaluacion
heddnica de la solucién de sacarosa y el grupo que realizé previamente ejercicio, atenud

los efectos del estrés provocado por las sesiones experimentales.

16
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Gréfica 1: Representacion de Media y + SEM en consumo de sacarosa
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Ansiedad: laberinto en cero elevado

Se han encontrado diferencias significativas entre los grupos en el laberinto en
cero elevado en el nimero de entradas al brazo abierto (F242 = 11,033,p <
.001; nZ = 0.356). El grupo control registra mas entradas a la zona abierta comparado

con el grupo estrés (p=.008) y el grupo estrés+ejercicio (p<.001).

En cuento a la distancia recorrida, también se han encontrado diferencias
significativas (F2,42 = 62,556, p < .001; n2 = 0.758) representando una mayor
distancia recorrida en brazo abierto en el grupo ejercicio+estrés, respecto de los grupos
conducta (p<.001) y estrés (p<.001).

En el tiempo de permanencia en brazo abierto no hay diferencias significativas.

Sobre la latencia en entrar al brazo abierto también sean encontrado diferencias
significativas (Fz42 = 9,22, p <.001; n2 = 0.316), teniendo menor latencia el grupo

conducta sobre el grupo estrés (p=,019) y el grupo estrés+ejercicio (p<,001)

Por ultimo, se encuentran diferencias significativas en el indice de tiempo
(F242 = 50,002,p < .001; n2 = 0.714). El grupo ejercicio+estrés registra mayor
indice de tiempo en comparacion con el grupo conducta (p<,001) y el grupo estrés
(p<,001).

140
120
100
80
60
40

20

N2 entradas brazo abierto

B Conducta M Estrés Estrés+Ejercicio

Gréfica 4. Representacion de Media = SEM en nimero de entradas brazo abierto.
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Analisis COX

La cuantificacion de la actividad de la enzima citocromo oxidasa C en las regiones
cerebrales revelaron diferencias estadisticamente significativas (Fiz,135 = 3,414,p <
.001; nz = 0.233) encontradas en el dCA3 (p <,001) y dCA1 (p<,001). En el dCA3
se encuentran en el grupo estrés, teniendo una mayor actividad frente al grupo basal (p
<,001), grupo ejercicio (p =,002) y grupo estrés + ejercicio (p =, 004). Y en el dCA1
el grupo estrés tiene mayor actividad en comparacion con el grupo basal (p <,001) y el
grupo ejercicio (p =,009). También hay diferencias significativas entre el grupo

conducta, con mayor actividad que el grupo basal (p =,008)

Tabla 1: Cuantificacion de la enzima citocromo c oxidasa en las diferentes regiones del
hipocampo. Medias y desviaciones tipicas de los valores de la enzima. Las diferencias se han
considerado estadisticamente significativas cuando p<,005

DCA1 DCA3 DGD
BASAL 18,35(3,07)*+ 21,91 (3,78)* 31,94 (3,98)
EJERCICIO 19,41 (2,44)* 24,15 (3,4)* 30,36 (4,79)
ESTRES 24,59 (4,42)" 33,7 (8, 72" 37,56 (9,04)
EJ+ESTRES 22,49 (2,23) 24, 81 (3,16)* 34,02 (6,81)
CONDUCTA 23,61 (3,63)+ 28,53 (4,36) 34,32 (3,83)

* diferencias estadisticamente significativas con grupo estrés
+ diferencias con grupo basal y conducta

A diferencias entre estrés y los demas excepto para conducta y ejercicio+estrés en dCA1,y
excepto para conducta en dCA3.
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Discusion

Los objetivos principales de este trabajo eran analizar si el ejercicio fisico
favorece la resiliencia ante el estrés y evaluar los efectos de esta actividad en la
conectividad cerebral, determinando el papel del estrés sobre esta. Los resultados
obtenidos en este estudio demuestran que el estrés cronico induce una mayor activacion
en las regiones dCA1 y dCA3. Ademas, el grupo sometido a esta condicion muestra
anhedonia y una mayor ansiedad, mientras que el grupo que realizé ejercicio se

mantiene sin desarrollar estos efectos.

Se ha observado, en cuanto a la evaluacion hedodnica, que el grupo estrés reduce el
consumo de sacarosa tras el sometimiento al estrés cronico, mientras que el grupo que
realiz6 ejercicio previo a las sesiones no mostro esa reduccion. En cuanto a la respuesta
de ansiedad, la realizacion de actividad fisica muestra una mayor distancia recorrida en
la zona abierta del laberinto, junto con méas tiempo en esta zona, lo que indica una
disminucion de la ansiedad frente al grupo estres, el cual permanecié mayor indice de

tiempo en la zona de proteccién del laberinto.

Esto se complementa con los resultados en la conectividad cerebral. EI grupo
expuesto a estrés mostraba una sobre activacion en dos regiones cerebrales especificas:
dCA1y dCA3. Estas regiones estan asociadas con funciones cognitivas y emocionales y
se ha demostrada que su hiperactividad esta vinculada a sintomas depresivos como la
anhedonia y la ansiedad. Sin embargo, esta sobre activacion no se observo en el grupo
gue combinaba ejercicio fisico con estrés, ni tampoco en el grupo basal que no estaba
expuesto a ninguna intervencion. Esto sugiere que el ejercicio fisico tiene un efecto
protector y ayuda a contrarrestar los efectos negativos del estrés cronico en el cerebro,

al mantener los niveles de activacion en rangos mas cercanos a los niveles basales.

Este efecto ha sido observado en un modelo de depresidn con ratas, en el que se
investigo el papel del ejercicio sobre la actividad mitocondrial del nacleo rafe. Los
resultados mostraron una actividad normalizada en el grupo de ejercicio en comparacion
con el grupo control con depresion. De nuevo, parece que el ejercicio fisico es un factor
protector sobre la activacién metabolica neuronal, relacionada con la patogénesis de la
depresion (Wen et al., 2014)
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Un estudio reciente hace referencia a los efectos positivos del ejercicio sobre la
depresion a nivel neural. Se sefiala que puede modular la actividad y conectividad
cerebral de diferentes regiones en las que se encuentra el hipocampo. Sobre el estrés,
destaca los beneficios en la respuesta a este, reduciendo la actividad del eje hipotalamo-

hipofisario-adrenal encargado de la liberacion de cortisol. (Gujral et al., 2017)

Por todo ello, diferentes organizaciones vinculadas a los servicios publicos de
salud han tomado en consideracion la literatura cientifica sobre los beneficios del
ejercicio y la han implementado en programas de salud mental. Entre ellos estan la
asociacion europea de psiquiatria, el colegio de psiquiatras australiano y de nueva

Zelanda, o la asociacion médica brasilefia.(Schuch & Vancampfort, 2021)

Kleeman et al (2020) realizaron una investigacion sobre la tendencia de los
médicos a prescribir la realizacion de ejercicio para las personas con trastornos
mentales. Los resultados sefialaron que la mayoria de los profesionales no habia
recibido formacion para prescribir el ejercicio fisico como forma de tratamiento. Pese a
esto, los médicos que realizaban actividad fisica por su cuenta lo prescribian con mayor
frecuencia. Concluyen que el ejercicio esta infravalorado y abogan por la necesidad de
incluir la actividad fisica en los planes de tratamiento y estudios sobre la salud

mental.(Kleemann et al., 2020)

Alguna manera de implementar el ejercicio fisico en los tratamientos psicolégicos
seria con programas de ejercicio en entornos clinicos o en tratamientos comunitarios,
con actividades grupales dedicadas a actividades deportivas, o simplemente a caminar.
Para la prevencion de trastornos mentales, desde la potenciacion del ejercicio, se pueden
poner en practica planes en los que se realicen diferentes modalidades de ejercicio,

como natacion, correr o andar en bicicleta.

Es importante que el tipo de ejercicio realizado sea aerdbico, ya que se ha
demostrado que puede promover la neurogénesis en regiones clave del cerebro, como el
hipocampo, mejorando la funcion cognitiva, el procesamiento de la informacion o la
toma de decisiones, ademéas de promover la neuro plasticidad y mejorar la salud
cerebral. (El-Sayes et al., 2019)
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La capacidad de formar nuevas neuronas puede ayudar a reparar y contrarrestar
los efectos negativos del estrés en la region hipocampal y asi facilitar la recuperacion y
la adaptacion al estrés crénico. Esto es interesante para el individuo en cuanto a
mostrarse resiliente ante un periodo estresante, que pueda desencadenar en

determinados trastornos mentales como la depresion. (Abrous et al., 2022)

El aumento del hipocampo en personas que realizan actividades fisicas se
relaciona con el estudio que encontré un aumento el hipocampo en taxistas de Londres.
El ejercicio aerébico, como se explicé anteriormente, ha demostrado tener efectos
positivos en la estructura y funcion del hipocampo, promoviendo la neurogénesis y

aumentando la conectividad neuronal.

Por otro lado, el estudio de los taxistas londinenses sugiere que el entorno y la
experiencia también influyen en el tamafio de esta region, encontrando que al necesitar
orientarse espacialmente sin la ayuda de un GPS, y aprenderse las calles mas complejas,
el hipocampo era mas grande si se comparaba con individuos que no necesitaban esa
capacidad de navegacion espacial (Maguire et al., 2000). En este sentido, mientras el
ejercicio fisico contribuye en el aumento del hipocampo, la exposicion a entornos
cognitivamente demandantes y estimulantes también puede tener un impacto en esta
region cerebral. Estos hallazgos destacan la importancia de adoptar un enfoque integral
para promover la salud cerebral y la funcion cognitiva desde todos los sentidos.

En cuanto a la inclusion de la actividad fisica en programas de tratamiento, es
importante que se realice teniendo en cuenta las necesidades y posibilidades de cada
individuo. Asi se podré personalizar el plan abordando las necesidades especificas de la
persona, y considerando sus recursos, preferencias y capacidades individuales, lo que
contribuira a obtener mejores resultados y mayor adherencia al plan. Todo ello sumado
a la mejora de su bienestar mental y fisico, y con la ventaja de que es una forma de

tratamiento que no interviene con otros farmacos y que tiene un componente social.

En cuanto a las limitaciones de este trabajo, el uso de un modelo animal puede
simplificar la complejidad de enfermedades como la depresion, lo que puede limitar la
comprensién de los mecanismos subyacentes del ejercicio fisico. Ademas cuando se
trata de aplicar los resultados a los humanos, puede que no se haga un traduccién directa

por la misma razon.
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A pesar de ello, son muchas las evidencias que abogan por el ejercicio fisico
como factor de proteccion ante desdrdenes mentales, pero todavia es necesario una
mayor investigacion sobre los nuevos tratamientos que incluyen la actividad fisica, y la

manera de desarrollar su maximo potencial en el &mbito de la psicologia.
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Conclusién

Tras analizar los efectos del estrés crénico a nivel conductual y a nivel cerebral, se
evidencia el papel que tiene el ejercicio para contribuir a potenciar la resiliencia ante el
estrés, aumentado regiones como el hipocampo. Esta region se ve afectada ante periodos
de estrés cronico, tal como se ha demostrado con la hiperactivacion del hipocampo
cuantificada en este estudio. El grupo de sujetos que realizo ejercicio ha presentado
niveles de activacion similares al grupo control, neutralizando los efectos negativos del

estrés.

Por lo tanto, la practica de ejercicio fisico puede ser una buena opcion como
intervencion para trastornos como la depresion, y para fomentar la resiliencia. Ademas
este tipo de actividad puede ser complementaria a otros tratamientos y es accesible para
todas las personas independientemente del nivel econdémico, y contando con un

componente social importante.
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