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As memdrias de medo sdo essenciais para a sobrevivéncia. A evocacdo dessas
memorias fora de contexto, no entanto, pode levar ao desenvolvimento de doencas
como o transtorno do estresse pos-traumatico. Dessa forma, a extin¢do - uma forma de
aprendizado na qual se inibe a evocacdo de uma memoria previamente adquirida - pode
ser Util para restringir a expressao dessas memorias a situacGes adequadas. A hipdtese
de synaptic tagging and capture (STC) sugere que sinapses no hipocampo que estejam
sob a fase precoce da potenciacdo de longa duracdo (LTP) sejam marcadas. As sinapses
marcadas podem capturar proteinas produzidas por LTPs de outras sinapses e entao
passar para a fase tardia de LTP, mais duradoura. A inducdo de STC por manipulagdes
comportamentais é denominada behavioral tagging. Uma vez que o processo de STC
foi demonstrado em diversos tipos de memorias, investigamos se a memoria de extingdo
também pode passar por behavioral tagging. Para isso, ratos Wistar machos (3 meses de
idade, 300-320g) foram submetidos a cirurgia estereotaxica para implantacdo bilateral
de céanulas na regido CA1 do hipocampo. Posteriormente os ratos foram submetidos ao
treino no aparato de condicionamento contextual ao medo (CFC), no qual os animais
foram colocados individualmente na caixa de condicionamento e, apds 120 s de
habituacdo, receberam 3 estimulos elétricos (0.5 mA, 2 s) com 30 s de intervalo; os
animais foram retirados do aparato 30 s apds o ultimo estimulo. Apo6s 24 h, os ratos
foram expostos a0 mesmo aparato por 10 minutos sem estimulacéo, o que consistiu na
sessdo de extingdo fraca. No dia 3 (teste) os animais voltaram para 0 mesmo aparato
para uma sessdo de teste, com duracdo de 180 s. Durante as sessdes de extincédo e teste
mediu-se o tempo total de imobilidade como resposta condicionada. Como estimulo
novo, os animais foram expostos a um aparato de campo aberto (CA), diferentes tempos
antes ou apds a sessdo de extingdo por 5 min. As infusdes farmacologicas foram
realizadas imediatamente ap6s a exposicao ao CA ou a sessdo de extingdo. Verificou-se
que foi possivel induzir a formacdo da memoria de extincdo, quando os animais foram
expostos a novidade 1 ou 2 horas antes ou 1 hora depois da sessao de extin¢do. O efeito
positivo da novidade sobre a formacdo da memdria de extincdo foi prejudicado pela
infusdo de diferentes inibidores de sintese proteica na regido CA1 do hipocampo dorsal:
anisomicina, inibidor da via ribossomal, ou rapamicina, inibidor extra-ribossomal.
Porém, DRB, inibidor de expressdo génica, prejudicou o efeito positivo da novidade
sobre a formacdo da memoria de extincdo apenas quando infundido na regido CAl
imediatamente apds a novidade. Baseado nestes resultados, verificou-se que a exposi¢ao
a uma novidade é capaz de induzir a extin¢do de memoria aversiva, e esse efeito parece
ser devido ao processo de synaptic tagging and capture. Acreditamos que a extingdo
fraca marca sinapses hipocampais, e essa marcacdo leva a captura de proteinas
relacionadas a plasticidade produzidas por LTPs geradas pela exposi¢do a novidade em
outras sinapses do hipocampo, deste modo caracterizando o processo de STC.



