Participacao dos receptores CP-AMPA no hipocampo e na

amigdala na consolidacao, evocacao e extincao da memoria
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PROPESQ

Os receptores glutamatérgicos do tipo AMPA s3o canais ibnicos permeaveis a ions sodio e potassio. Além disso, podem ser
permeaveis (CP-AMPARs) ou impermeaveis (CI-AMPARs) a calcio, um ion importante para a plasticidade sinaptica, fendmeno
envolvido em aprendizado e memoaria. O trafego e a mudanca na composicao de AMPARs nas sinapses sao processos
subjacentes a plasticidade sinaptica: o CP-AMPAR tem expressao transitoria nas sinapses e €& importante para esse
fendmeno, sendo logo substituido por CI-AMPAR, mais estavel e responsavel pela neurotransmissao basal. A expressao de
CP-AMPAR na superficie sinaptica esta associada a labilizacao da memoria, e sua substituicao por CI-AMPAR promove a
estabilizacao da memoria. Todavia, ha poucos estudos sobre a influéncia de CP-AMPAR nos diferentes processos de
memorias aversivas. O objetivo deste projeto foi avaliar a contribuicao da expressao de CP-AMPAR na amigdala e no
hipocampo na consolidacao, evocacao e extincao da memoria.

... Metobos

Ratos Wistar adultos foram submetidos a cirurgia estereotaxica para implantacao de canulas bilaterais no hipocampo (HPC)
ou na amigdala basolateral (BLA). Nas tarefas de condicionamento aversivo ao contexto (CAC) ou ao tom (CAT) foi avaliada a
memoria aversiva. 0,4 ou 4 uM de NASPM, antagonista de CP-AMPAR, ou DMSO 1% (veiculo) foi infundido pelas canulas
conforme os diferentes protocolos das tarefas. Apos eutanasia, os encéfalos foram retirados para validacao das cirurgias.
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Figura 1: Consolidacao da memoaria na BLA, no CAT. Houve reducao
do congelamento (freezing) nos grupos com infusao de NASPM logo
apos o treino (F(2,16)=10,89; p=0,001), indicando prejuizo da
consolidacao. Hab: habituacao; Ctx: contexto.
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Figura 3: Extincao na BLA, no CAT. (A) Infusao de 0,4 de NASPM antes
da sessao de extincdo nao afetou a curva de extincao (F(9,
250)=0,5231; p=0,8572), porém o grupo iniciou com freezing mais
baixo, sugerindo deficiéncia na evocacao. (B) Nao houve diferenca
entre os grupos no teste de extincao (t(24)=1,730; p=0,0965). (C) Os
dois grupos apresentaram “reinstalacao” do medo, com elevacao dos
niveis de freezing (t(25)=0,3944; p=0,6966).
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Figura 2: Consolidacao no HPC, no CAC. (A) Infusao de NASPM logo apds o
treino nao alterou os niveis de freezing nos testes de consolidacao da memoria
de curto prazo (F(2,12)=0,3999; p=0,6790) (B) nem de longo prazo
(F(2,15)=1,497; p=0,2555), ndo influenciando na consolidacao.
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Figura 4: Reconsolidacao e evocacao no HPC, no CAC. (A) Infusao de 0,4 uM de
NASPM 20 minutos antes da reativacao nao alterou os niveis de freezing
(F(2,22)=0,2549; p=0,7772), nao afetando a evocacao. (B) Infusao logo apds
reativacao nao reduziu o freezing no teste (F(2,22)=1,212; p=0,3167), nao
afetando a reconsolidacao. Reat: reativacao.

Foi observada a participacao de CP-AMPARs na consolidacao e
extincao de memorias aversivas na amigdala basolateral, bem
como um possivel envolvimento na evocacao. No hipocampo,
o mesmo efeito nao foi observado na consolidacao, evocacao e
reconsolidacao. Pode haver diferencas entre a dinamica
temporal de expressao desse receptor na amigdala e no
hipocampo, ou uma importancia maior de CP-AMPAR
hipocampal em outros aspectos da memoria.




