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RESUMO

Experimentos foram conduzidos para investigar se a_aprendizagem
de uma resposta de esquiva inibitoria e fuga por natacdo € possivel
em ratos com lesoes telencef@licas do prosencefalo. Dois experimen-
tos demonstram que aprendizagem de esquiva inibitdria (usando a2 ta-
refa de esquiva numa tentativa do tipo "up-hill") & ainda possivel
depois da remocao de todas as estruturas do prosenceéfalo com exce-
¢ao do hipotdlamo. Um terceiro estudo usando esta preparacao demons-
trou que esta resposta de esquiva condicionada poderia ser elimina-
da como consequeéncia da sua punicac. Adicionalmente, gquando a res=-
posta de esquiva condicionada foi estabelecida antes da ablagdo, a2
evocacao desta resposta subsistiu @ lesao. Numa série de experimen-
tos adicionais foi demonstrado que ratos uni ou bilateralmente des-
corticados, sao capazes de aprender uma tarefa de fuga por natacao
subindo uma plataforma. 0 mesmo foi observado em ratos unilateral-
mente destelencefalados. Ratos bilateraimente destelencefalados,
entretanto, nao demonstraram esta habilidade.

Unitermos: aprendizagem, ablagcao do prosencefalo, esqu.va, fuga, ra-
tos.

ABSTRACT

Neurobiologic models for the study of learning processes:
Effects of extensive telencephalic lesions
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Experiments were undertaken to investigate whether learning of
an inhibitory avoidance response and swim escape learning is possi-
ble in rats with telencephalic forebrain lesions. Two experiments
provided evidence that inhibitory avoidance learning {using the sin-
gle-trial up-hill avoidance task) is still possible after removal
of all the forebrain structures except the hypothalamus. A third
study using this preparation showed that this conditioned avoidance
response can be eliminated as a consequence of puniskment, Additio-
nally, when the conditioned avoidance response was established prior
to ablation, recall of this response survived the lesion. In a fur-
ther set of experiments it has been shown that hemi-or bilaterally
decorticated rats are able to learn a swim escape task by climbing a
platform. The same was observed for hemidetelencephalated rats. To-
tally detelencephalated rats, however, failed to show this ability.

Key words: learning, forebrain ablation, avoidance, escape, rat.

As iiltimas décadas tém sido marcadas por um avanco no estudo dos
fendomenos subjacentes 3 neurcbiologia da aprendizagem. Este progres-
5o tem levado a um certo otimismo de que, num futuro nao muito dis-
tante, nds conheceremos alguns dos mecanismos bioldgicos chaves en-
volvidos nos processos de aprendizagem e memdria.

Estudos sobre a neurobiologia da aprendizagem e memoria, tém si-
do feitos em dois niveis. Um deles & caracterizado pelo uso de tec-
nicas eletrofisioldgicas, de lesao e outras a fim de identificar os
circuTtos neurais envolvidos na aprendizagem e memoria. 0 cutro ni-
vel envolve a identificacaoc dos substratos neuroguimicos da aprendi-
zagem e memdria nesses circuitos.

Atencdo sobre simples preparacoes neurais e simples formas de
aprendizagem tem sido importante para o avanco da neurobiologia. 0
fato de se estudarem esses processos num nivel celular deriva em

parte do conhecimento de que todos os animais possuem uma capacidade
para exibirem formas elementares de aprendizagem, Até mesmo alguns
processos de aprendizagem que foram primeiro descritos em mamiferos-
habituacao, sensibilizagao, condicionamento cl@ssico e operante, por
exemplo- tém sido também descrites de forma similar em moluscos 3
outros invertebrados (Kandel et al., 1986). Isto sugere que os meca-

A preparacdo deste artigo foi financiada em parte com auxilios da
FAPESP n? B86/2443-3 e EHFE n0s 40,7897-86 e 300364/86 - PH-FV. C.T.
Dkada e M.C.F. de Faria sao bolsistas da FAPESP, processos nos 86/
3406-9 e 86.3407-5, respectivamente. J.L. Castreghini e bolsista do
CNPg, processo n? 370548/87. Correspondéncia: Or, Carlos Tomaz, para
o endereco acima citado.
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nismos celulares para essas formas de aprendizagem sao similares
através da filogenia. E claro que muitos processos de aprendizagem
ndo sao simples e envolvem muito mais que habituacdo, sensitizagdo e
associacao entre estimulos que podem ser estudadas a um nivel sinap-
tico. Um processo de aprendizagem envolve fregfientemente interacoes
complexas através de sistemas sensoriais, perceptuais, motores e mo-
tivacionais. A limitacao da abordagem celular ou molecular no estudo

da aprendizagem esta no fato de que ela se restringe a um desses
componentes de cada vez. Assim sendo, poderia parecer reducionista
o estude da aprendizagem, nos seus aspectos celulares, em animais

com sistemas nervesos simples. Por outro lado, uma abordagem desta
natureza nos permite estudar as possiveis relactes existentes entre
as varias formas de aprendizagem e memdoria, no que diz respeito aos
seus mecanismos celulares e moleculares,

Talvez uma das compreensivas demonstracoes dessa abordagem sejam
os estudos realizados por Kandel e colaboradores ao utilizarem uma
resposta de defesa de um caracol marinho(Aplysia californical; pela
primeira vez ficou demonstrado que o processo de aprendizagem produz
Como consequéncia uma mudanca funcional em células nervosas especi-
ficas e suas interconexoes. Kandel e colaboradores tém mapeado de

forma detalhada os mecanismos biofisicos e bioguimicos gque servem de
base para as alteracoes celulares responsiaveis pela aprendizagem;
tém também demonstrado que os mecanismos para as 3 formas basicas de
aprendizagem - habituacac, sensitizacdo e condicionamento classico -
estao ligados entre si e, em cada caso, envolvem a regu1aFin da 1li-
beracao de neurotransmissores atraves da alteragao no influxo de
Ca*t., Al1ém disso, duas dessas formas de aprendizagem - sensitizacao e
condicionamento cldassico - envolvem a fosforilacdo de proteina de
forma dependente do AMP-ciclice (Kandel et al., 1986).

Com relagao a abordagem que tenta identificar os circuitos e es-
truturas neurais envolvidos nos processos de aprendizagem e memdria,
estudos seriais e sistematicos com lesoes indicam que o neocortex
ndo & uma estrutura critica envolvida nestes processos. Assim sendo,
ablacao bilateral do cortex de coelhos (Dakley e Russel, 1972) [
gatos (Norman et al., 1974), antes do condicionamente, ndo prejudica
a aquisicao de uma resposta condicionada do tipo "piscar de olho"
(nictitating membrane response). Algumas vezes pode até melhorar 2
aprendizagem reversa de discriminacao (Dakley e Russel, 1972). A
descorticacio de coelhos apos a aprendizagem com o cortex intacto
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nio interfere com & retencio da resposta aprendida (Oakley e Russel,
1977). lsto leva a supor que este tipo de aprendizagem & um fendmeno
subcortical no cérebro intacto de mamTferos. E interessante notar
que animais treinados num estado hemi-descorticado, a remocio poste-
rior do tecido cortical remanescente aboliu a resposta condicionada
(Oakley e Russel, 1977). A metade de um cdrtex parece ser pior que
a suséncia total, Nio hi ainda uma explicacdo satisfatiria para es-
ses dados. E possTvel que a presenca de estruturas homGlogas em um dos
hemisférios cerebrais impeca ireas subcorticais e/ou subtelencefd-
licas intactas de assumirem de alguma forma as funcdes anterformente
exercidas pelo tecido abolido,

Atraviés da exclusio sistemdtica de estruturas e conexdes, cere-

brais nio-essenciais, tentou-se isolar as estruturas criticas que
suportam os mecanismos de aprendizagem e memoria (Tomaz, 1987). Tem
sido investigado o fendmeno de aprendizagem de esquiva inibitdria

utilizando-se o processo de ablacdo do tecido neural como intuTto de
localizar essas Breas. Uma vez delineadas essas dreas criticas, es-
pera-se ter uma base empirica mais apropriada para formular hipdte-
ses mais especTficas relativas & organizacio anatomica dos mecanis-
mos de aprendizagem e memdria.

Algumas objecdes podem ser levantadas contra este tipo de estra-
tégia de pesquisa. E razodvel pensar que ndo existe nenhuma irea
crTtica no cérebro responsivel por aprendizagem de esquiva inibitd-
ria; que este tipo de condicionamento operante possa ser med{ado por
diversas ireas do cérebro de forma redundante. Esta & uma possibi-
lidade que #inda estd em aberto & investigacio empTrica. Uma outra
objecio & a de que o funcionamento de um cérebro intacto & diferen-
te de um cérebro lesado. Por exemplo, & possTvel que apds uma lesio,
o tecido cerebral remanescente assuma as funcdes do tecide lesado.
Além disso, sabe-se que o cérebro se reorganiza apds uma leslo, e
que essa reorganizacio pode mediar a recuperacdo da funcdo (Finger
e Stein, 1982). A fim de evitar essa objecido, foi testado animais
24 horas apbs a lesdo, assumindo o fato de que alguns dias sio ne-
cessirios para que ocorra uma substancial reorganizacdo neural a nf-
vel central (Pritzel e Huston, 1983).

NG6s temos estudado os efeitos de lesoes massicas das estruturas
telencefdlicas do prosencéfalo na aprendizagem de esquiva inibitd-
ria em ratos (Huston e Tomaz, 1986; Tomaz e Huston, 1986). Consi-
dera-se a aprendizagem de esquiva inibitéria em termos de aprendi-
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zagem operante através do procedimento de "reforcamento negativo":
onde o fato do animal ndo executar ativamente uma resposta de alta
probabilidade (ou & execucdo de uma resposta operante que seja in-
compativel com esta resposta) & reforcada pela auséncia de estimula-
ca0 aversiva.

Numa primeira série de experimentos utilizamos a tarefa de es-
quiva inibitoria do tipo "up-hill" (Huston e Tomaz, 1986). Este no-
vo paradigma de esquiva com uma tentativa (one-trial) foi introduzi-
do por Stalbli e Huston (1979) e se basefia na geotaxia negativa dos
ratos, Isto &, se um animal € colocado com a cabega apontando para a
base de um plano inclinado, o animal dentro de 2 & 4 segundos gira o
seu corpo e se locomove em direcao a parte superfor do plano-respos-
ta "up-hill®. Ratos aprendem a evitar essa resposta se um choque @
aplicado 3 sua cauda contingente 2 apresentacao da resposta. Para a
série de experimentos descrita abaixo o critério utilizado como res-
posta "up-hill" foi uma mudanca na posicao do corpo de, no minimo,
90° em qualquer direcdo rumo a parte superior da rampa (ver Fig, 1).

Uma descricac detalhada do equipamento utilizado para a aprendi-
zagem de esquiva do tipo "up=hill"™ foi anteriormente feita (Huston
gt al., 1985), ele consiste de uma caixa de 50x50x35 cm inclinada
num angulo de 20° em relacio & base de uma mesa onde & posta a cai-
xa. 0 soalho da mesma & revestido por uma fina malha de cobre.0 cho-
que elétrico (1 mA por 1s) & liberado por um eletrodo bipolar na
forma de anel preso a cauds do animal e conectado a um gerador de
chogues (Coulborn Instruments, modelo E13.16).

O procedimento geral de treino e teste foi o seguinte: primeiro
conectava-se o eletrodo 3 cauda do animal e colocava-5e 0 animal no
centro da rampa com a cabeca voltada para a base, Durante a tentati-
va de 1inha de base/treino, nos medimos a laténcia para a apresen-
tagao da resposta de "up-hill”, Os animais que passaram por uma
tentativa de treino de esquiva receberam um chogue na cauda contin-
gente a apresentacao da resposta de "up-hill®". 0s anima.s dos grupos
controle receberam um chogque na cauda nao contingente 3 resposta de
“"up-hill1" (o choque foi liberado imediatamente apbs a colocacao do
animal na rampa inclinada, antes que ele tivesse a oportunidade de
apresentar a resposta "up-hill") ou nao receberam choque, Imediata-
mente apos, os animais foram removidos da caixa experimental ,retira-
dos 0s eletrodos da cauda, e transferidos para as respectivas gafo-
las-viveiro, Essa tentativa da linha de base/treino foi sequida por
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Fig. 1 - Caixa experimental para aprendizagem de esguiva "up-hill".
Ecta caixa fica inclinada num angulo de 207 em relacao a

base de uma mesa. Quando o animal € colocado nesta caixa
inclinada com o focinho voltado para a base (posicao a)ele
tende a girar o corpo e Se locomover em direcao a parte
superior do plano. Apos um giro de 90° em relacao a posi-
¢do inicial (posicdo b), o animal_recebe um choque na cau-
da atravées de um eletrodo gue estd mostrado em  destaque.
Figura reproduzida de Huston et al. (1985).

uma de teste de retencad da aprendizagem onde a laténcia para a
apresentacado da resposta de "up-hill" foi novamente registrada.

Para todas as comparacoes estatisticas, nds usamos testes nag-
paramétricos. Para comparar as latencias de linha de base e do teste
de retencao dentro de cada grupo nos usamos uma modificacao do teste
U para amostras dependentes (Lam & Longnecker, 1983). D teste U para
grandes amostras com uma distribuicdo estatistica aproximadamente
normal (Krauth, 1983) foi usado para comparar 0s efeitos dos trata-
mentos entre grupos. 0 nivel de significancia adotado foiwt = 0,05.
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Experimento I: Aprendizagem da Resposta de Esquiva "Up-Hill" apdos a
Remocao do Telencéfalo.

No primeiro experimento desta série nos investigamos se a remo-
cao das estruturas telencefdlicas do prosencéfalo no rato poderia
influenciar a capacidade de aprender a suprimir a resposta "up-hill"®
(Huston et al., 1985).

A ablacio das estruturas telencefalicas (incluindo cOrtex hipo-
campo, septo, amigdala e estriado) foi feita em um estagio e por as-
piracao. 0 treino foi iniciado 24h apGs a operacdo. A retencao da
aprendizagem de esquiva inibitdoria foi testada 2h depois (para os
animais destelencefalados) ou 24h depois (para os animais nao opera-
dos).

0s resultados mostraram um aumento significativo na laténcia pa-
ra apresentacao da resposta "up-hill" durante o teste de retencido em
comparacado as condicoes de linha de base para os grupos que recebe-
ram chogue contingente a apresentacao da mesma (p=20,001; Fig.2).Tal
diferenca nio foi observada para os grupes que receberam choque nao-
contingente ou nao receberam chogque durante a tentativa de treino.

Estes resultados indicam que ratos destelencefalados sdo ainda
capazes de aprender uma resposta de esquiva inibitoria do tipo "up-
hi1'll‘

TELENCEFALO INTACTO TELENCEFALO LESADO
G00— — a——a chogue contingente
o o= =0 chogue ndo - conlingentie
E S00— | @-—-e nbo chogue
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Linha de bose Teste 24 h Linhg de base Teste 2h

Fig. 2 - Laténcias para a apresentacdo da resposta "up-hill" em ani-
mais com o0 telenceéfalo intacto (24 horas apos a tentativa de
treino/linha de base) e animais com o telenceéfalo lesado (2
horas apds). As tendencias estao expressadas em termos da
porcentagem media (* EPM) das latencias da linha de base.
Redesenhado a partir de Huston et al. (1985).
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Experimentos Il: Aprendizagem apds a Ablacdo do Telencefalo e Talamo.

Examinou-se a possibilidade da aprendizagem de esquiva inibitd-
ria do tipo "up-hill" em ratos nos quais telencéfalo e o talamo fo-
ram cirurgicamente removidos;isto &, o hipotalamo foi a unica estru-
tura do prosencéfalo que permaneceu intacta (Huston et al. 1985).
Como no primeiro experimento, o treino foi feito 24 horas apds a ci-
curgia, Retencao da aprendizagem foi medida 2 e Z4h apdos o treino.
Animais controle ndo receberam choque ou receberam choque nao-con-
tingente.

0s resultados obtidos demonstram gque tanto para os animais lesa-

dos gquanto para os ndo-lesados, o chogue na cauda apresentado de
forma contingente 3 resposta "up-hill" produziu um aumento signifi-
cativo na laténcia da mesma quando 0% animais foram testados
(p<<0.001; Fig.3). 0 mesmo foi observado para ¢ grupo que recebeu

choque nao-contingente quando testado 2h mas ndo 24h apdos o  treino
(p==0.05).
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Fig. 3 - Laténcias para apresentacac da resposta "up-hil1* 2 e
24 horas apos a tentativa de treino/linha de base em
animais com o telencéfalo e talamo lesados ow intac-
tos. As laténcias estao expressadas em termos da por-
centagem media (* EPM) das laténcias na linha de base.

Redesenhado a partir de Huston gt al. (1985).
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Experimento [I1: Aprendizagem Reversa da Resposta Condicionada de
Esquiva Inibitdria apds Destelencefalacdo.

Examinou-se os efeitos da punicdo da resposta aprendida de es-
quiva "up-hill" apds a remocdo das estruturas telencefdlicas. Qu se-
ja, foi analizada a possibilidade de aprendizagem reversa em ratos
destelencefalados (Huston et al, 1986). Para tanto, ratos destelen-
cefalados foram inicialmente treinados na tarefa de esquiva "up-hill”.
Depois da aprendizagem de esquiva, um grupo de animais foi testado
no esquema de aprendizagem reversa em que eles receberam um choque
na cauda contingente & nao-performance da resposta "up-hill". Treino
e teste foram conduzidos em 2 fases. Na fase I (aprendizagem de es-
quiva "up-hill®"), durante a tentativa de treino os animais dos gru-
pos I, II e III receberam um choque contingente a2 apresentacao da
resposta "up-hill". 0s animais do grupo IV passaram pelo procedimen-
to de choque nao-contingente, Duas horas apds essa tentativa de trei-
no foi medida a retencdo da aprendizagem. Fase II (aprendizagem re-
versa): 15 min apds o teste de retencao da fase I, os animais do
grupo I foram submetidos ao treino de aprendizagem reversa, onde
eles foram punidos pela performance da resposta de esquiva "up=-hill"
aprendida originalmente. Isto 2, eles recebiam um choque na cauda
caso nio apresentassem a resposta "up-hill" dentro de 5 s. 0s ani-
mais dos grupos Il e IV receberam na tentativa de treino desta fase
um outro choque contingente & resposta "up-hill®. 0s animais do gru-
po 111 nao receberam choque nesta fase. A retencdo para este segun-
do treino foi medida 2h depois.

A figura 4 sumariza os resultados. No teste de retencdo para a
fase 1 os resultados mostram que os grupos que receberam choque con-
tingente & apresentacdo da resposta "up-hill” (I, II e 111) exibiram
laténcias significativamente maiores que os animais do grupo IV, gque
haviam recebido chogque nao-contingente durante a fase de treino
(p<0,01). Isso indica que os animais dos grupos I,II e 111 aprende-
ram a resposta de esquiva "up-hill", o que confirma os achados  dos
experimentos 1 ¢ II.

A comparacio das laténcias do teste de retencdo entre as fases I
e II mostra que os animais do grupo 1V que receberam um chogque=-con-
tingente no treino da fase II, apresentaram um aumento significante
(p=<0,05) na laténcia para a apresentacao da reacaoc "up-hill". Os
animais do grupo I, que tiveram a resposta de esquiva punida duran-
te o treino da fase II, apresentaram uma diminuicao na laténcia da
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fase I para a fase Il (p=<<0.01).

Entretanto, o grupo IIl, que nac recebeu nenhum chogue durante
o treino da fase II, também apresentou uma diminuicdo significativa
da laténcia comparado com os resultados da fase [ (p<=0.05). Mas
quando comparado com o grupo III, as laténcias dos animais no grupo
I foram menores no teste da fase II. Essa diferenca entre 0SS grupos
I e 111 sugere que a diminuigao da laténcia no grupo I, que foi pu-
nido pela nao performance da resposta "up-hill", foi devida a apren-
dizagem reversa, isto &, como um efeito da punicao sobre a aprendi-
zagem da nao performance da resposta “"up-hill",
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Fig. 4 - Laténcias média (em segundos) para apresentacdo da resposta

"up-hill1" durante o teste de retencdo nas fases | e II. Re-
desenhado a partir de Huston et al., (1986).

Experimento IV: Transferéncia da Resposta Condicionada de Esquiva do
Estado Intacto para o Estado Descerebrado.

0s resultados anteriores mostram que o condicionamento de esqui-
va inibitoria & possivel em ratos apds a remocao ciridrgica do telen-
cefalo e do talamo. Apesar desses dados indicarem a existéncia de um
mecanismo de aprendizagem associativa a nivel subcortical efou sub-
telencefalico, argumenta-se que quando o cérebro estd intacto as es-
truturas cerebrais telencefdlicas sdao usadas para a aprendizagem e
armazenamento das informacoes e que, na ausencia dessas estruturas,
ocutras areas intactas do cérebro de alguma forma assumem as funcoes
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do tecido removido. Deste modo, permanecia a hipotese de que a agui-
sicac e armazenamento da resposta de esquiva "up-hill" tambem ocor-
reria a um nivel subtelencefalico em animais com o cerebro intacto
por ocasiao da aprendizagem.

Para esclarecer essa questao, Tomaz e Huston (1986) examinaram
s a resposta de esquiva "up-hill", adquirida com o cerebro intacto,
poderia ser ainda exibida apos a remocao de todas as estruturas pro-
sencefdalicas, com excecdo do hipotalamo. Assim sendo, ratos foram
treinados na tarefa de “"up-hill" e, 8 horas apds o treino, o prosen-
céfalo (com excecdo do hipotalamo) foi bilateralmente removido. Um
grupo que foi posteriormente lesado e outro qQue passou por um proce-
dimento de lesdo ficticia, receberam durante a tentativa de treino
um chogue contingente & resposta "up-hill". Dois outros grupos con-
trole receberam choque ndo-contingente ou naoc receberam choque,.Vin-
te e gquatro horas ap0os a cirurgia foi testada a retencao da aprendi-
zagem de esquiva inibitdria,

A figura 5 apresenta os resultados do experimento acima. 0Obser-
vou-se um aumento significative da tentativa de linha de base/treino
para o teste nas latencias para apresentacao da resposta "up-hill"nos
grupos que receberam choque contingente - {p<0,001). O mesmo foi
observado para os grupos que receberam chogue naoc-contingente, tanto
dos animais lesados quanto dos animais gue passaram por um procedi-
mento de lesdo fictTecia (p<0,05). Entretanto os grupos que recebe-
ram choque contingente apresentaram latencias significativamente
maiores que os grupos com chogue ndo contingente (p<C 0,05). Desse
modo, podemos interpretar o aumento nas laténcias de "up-hill"™ em
termos de aprendizagem de esguiva nos grupos que receberam chogque
contingente,. Assim, tanto o grupo descerebrado quanto o grupo de le-
san ficticia, apresentaram uma retencido significante da resposta de
esquiva inibitoria, isto &, a resposta de esquiva apresentada nao
desapareceu quando se passou do estado cérebro-intacto para o estado
descerebrado, Esse resultado indica que pelo menos parte do armaze-
namento para este tipo particular de esquiva ocorre a um nivel abai-
x0 do talamo em ratos com cerebro intacto.

Mais recentemente, passamos a investigar se a capacidade de
aprendizagem observada apos lesdes massicas poderia ser estendida
para outros tipos de tarefas. Isto e, nos investigamos se essa capa-
cidade se restringe a um tipo particular de tarefa-esquiva inibitd-
ria do tipo "up-hill" - ou se pode ser generalizada para outras ta-
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refas sob outras contingéncias experimentais.
TELENGEFALO £ TALAMO LESADO OPERAGAO FICTICIA

tingen
#ilode | eslodo e o
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Fig. 5 - Latencias para ;prts.nt.;ig da resposta “"up-hill" em ani-
mais com o telencéfalo e tilamo lesados ou operados ficti-
ciamente. As laténcias estdo expressadas em termos da por-
centagem media (! EPM) das laténcias da linha de base.
Redesenhado a partir de Tomaz e Huston (1986).

Nos ultimos anos, estudos sobre os mecanismos neurais relaciona-
dos a aprendizagem espacial tém-se concentrado sobre o sistema hi-
pocampal, lsto é devido, em parte, & teoria desenvolvida por 0'Keefe
e Nadel (1978) de que o hipocampo se constitui numa representacdo
neural do mapa cognitivo (ou espacial) dos animais. Esses autores
propoem gque a integridade do hipocampo talvez seja essencial para a
localizacao espacial através de um mapeamento do mundo exterior ba-
seado na integracado de pistas distais, enquanto que a localizacio
espacial que se utiliza de pontos de referéncia no ambiente poderia
estar subordinade a outros sistemas neurais. A partir desta teoria,
Morris (1981, 1984) desenvolveu um modelo de tarefa de natacido num
tangue de Agua onde ratos podem fugir da agqua subindo numa platafor-
ma visivel ou escondida sob o nivel da mesma, Numa versdo dessa ta-
refa a plataforma estava abaixo do nivel da dgua e numa posicdo
constante, mas sem pistas externas sobre a sua localizagiio. Na outra
versao, a plataforma estava acima do nivel da agua e visTvel, onde a
pista para atingir o vbjetivo & a propria plataforma, Sabe-se que
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lesaes no hipocampo impedem a aprendizagem dessa tarefa quando &
plataforma nao estd visivel, enquanto que na outra versao a aprendi-
ragem nao & afetada (Morris et al., 1982; Sutherland et al., 19813) .,
Esse modelo tem uma grande vantagem porque @ facilmente executado por
ratos, nao requer privacao alimentar para reforcamento, e exige wuma
resposta motora, que tanto ratos normais como lesados sdo capazes de
executar facilmente.

Estudando a participacao do neocortex na aprendizagem de fuga por
natacao em ratos, Whishaw e Kolb (1984) demonstraram que a integri-
dade dessa estrutura nao e essencial para este tipo de aprendizagem
espacial guando a plataforma estava acima do nivel da agua. [sso in-
dica que existem estruturas criticas e que elas devem necessaria-

menye estar localizadas a um nivel subcortical. Assim, procurou-se
estudar a participacao das estruturas telencefalicas e suas conexoes
na aprendizagem de fuga por natacac em ratos com ablacao cirurgica
dessas estruturas, antes ou depois do treino.

Para o treino e teste desse tipo de habilidade espacial, fol wti-
lizada uma versao modificada do tanque de Morris (1984). Utilizou-se
um tanque circular de acrilico com 57 ¢m de diametro com lamina d'agua
de 25cm, que foi tornada opaca pela adicao de leite, 8 uma tempera-
tura de aproximadamente 25°C, Uma plataforma de madeira de 12cm de
didmetro por 26 cm de altura, fixada a uma distiancia de 6cm de bor-
da do tanque, servia como meio de fuga,

Procedimento de treino e teste: 24 horas antes ou depois da «ci-
rurgia os sujeitos foram submetidos 4 um treino que consistia em co-
locar o anima) na agua, com o focinho voltado para a parede do tan-
que, no extremo oposto ao da plataforma, e media-se o tempo desde a
colocacido do animal no tangque até o momento em que ele subia a pla-
taforma com as quatro patas (resposta de fuga). Vinte e quatro horas
apos esse treino, era realizado um teste de retencao da aprendizagem
nas mesmas condicoes. Um tempo )limite de 5 minutos foi estabelecido

ds tentativas de treino e teste, Experimentos piloto demonstraram
que ratos uni ou bilateralmente destelencefalados sao ainda capazes
de apresentar resposta de natacao, © que Sugere que as estruturas

telencefalicas do prosenceéfalo nao estao criticamente envolvidas na
coordenacao motora responsavel por esse comportamento,
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Fig. 6 - Versao modificada do tanque de Morris (1984) utilizado para
aprendizagem de fuga por natacao.

Experimento V: Aprendizagem de Fuga por Natagao em Ratos Hemideste-
lencefalados

No primeiro experimento desta série foram investigados os efei-
tos da remocaoc cirdrgica das estruturas telencefalicas (cdrtex, hi-

pocampo, septo, amidala e estriado), de um dos hemisferios cere-
brais, sobre a capacidade de aprendizagem de fuga por natacao.
A ablacao dessas estruturas foi feita em um estdigio e por as-
piracao.

Vinte e quatro horas apos a remocdo cirurgica das estruturas
telencefalicas de um hemisfério, ratos foram submetidos a um trei-
no, conforme procedimento descrito anteriormente, Ratos controle
passaram por um procedimento de lesio ficticia. A retencdo da apren-
dizagem de fuga foi testada 24 horas apos o treino (Tomaz et al.,
1987).

Comparacoes das laténcias entre o trefno ¢ o teste mostram que,
independentemente do hemisfério lesado, houve uma diminuicio esta-
tisticamente significativa da laténcia da resposta de fuga, da ses-
sio de treino para a de teste (Tabela 1). Esses resultados indicam
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que ratos hemidestelencefalados sdo ainda capazes de aprender uma
resposta de fuga numa tentativa, por natacdo, da mesma forma que ra-
tos nio lesados. Isso sugere que a integridade das estruturas telen-
cefilicas de um dos hemisférios cerebrais & suficiente para mediar a
aprendizagem de uma resposta dessa natureza.

TABELA 1

Laténcia média (% EPM) das respostas de fuga por natacio apresenta-
das pelos animais hemidestelencefalados e lesados ficticiamente du-
rante 0 treino e teste. O treino foi realizado 24 horas apds a ci-
rurgia e o teste de retencdo da aprendizagem 24 horas depois do
treino.

LATENCIA (Segundos)

GRUPO N TREINO TESTE

Hemisfério Direito B 20,14(% 8,3) 8,85(2 E.!}.
Wemisfério Esquerdo 6 38,51(%19,6) 15,06(% 6,9)"
Controle 9 31,6 (N12,7) 7,04(2 3.11-

* p< 0,05; Teste U.

Experimento VI: Teste de Aprendizagem de Fuga por Natacdo em Ratos
Destelencefalados

Foi investigada, a seguir, a possibilidade de haver aprendiza-
gem de fuga por natacéo em ratos cujas estruturas telencefilicas do
prosencéfalo foram bilateralmente removidas. A sessan e treino,como
no primeiro experimento, foi realizada 24 horas apds & cirurgia e o
teste 24 horas apds o treino.

Os resultados mostraram que a laténcia média observada nos B su-
jeitos testados foi de 261,68 segundos (* 93,4), no treino,e de 257,89
segundos (2 70,1) no teste. Essa diferenca nio é estatisticamente
significativa, o que sugere que ratos bilateralmente destelencefala-
dos nio sio capazes de aprender uma tarefa de fuga por natacdo, nas
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presentes condicoes experimentais,

Esses resultados sugerem que a integridade das estruturas telen-
cefilicas de pelo menos um dos hemisférios cerebrais & essencial pa-
ra esse tipo de aprendizagem,

Experimento VII: Transferéncia da Aprendizagem de Fuga do Estado In-
tacto para o Estado Hemidestelencefalado

0 Experimento ¥V demonstrou que a aprendizagem de fuga por nata-
¢io era ainda possTvel em ratos apds a remocho cirirgica do telencé-
falo num dos hemisférios cerebrais. Entretanto nido se sabia se o ar-
mazenamento das informacoes era possTvel em apenas um dos hemisfé-
rios., Com efeito, foi investigado se a resposta de fuga por natacdo
adquirida com o cérebro intacto, poderia ser ainda exibida apds &
remocao das estruturas telencefalicas de um dos hemisférios cere-
brais. Assim, ratos foram treinados na tarefa de fuga por natacao,
e 24 horas apds o treino, o telencéfalo de um dos hemisférios foi
cirurgicamente removido. Um grupe controle passou por um procedimen-
to de lesao fictTcia, Apos 24 horas da cirurgia foi testada a reten-
¢do da aprendizagem de fuga.

Comparacoes das laténcias entre as sessoes de treino e teste
mostram que, independente do hemisfério lesado (esquerdo ou direito)
houve um aumento da latencia da resposta de fuga da sessao de treino
para a sessao de teste (Tab.IIl). Observou-se o inverso no grupo con-
trole, isto &, uma diminuicdo da laténcia da sessao de treino para a
de teste. Estes dados sugerem que apenas os animais do grupo contro-
le apresentam, uma retencao da aprendizagem de fuga. I[sto indica que
para o armazenamento deste tipo de aprendizagem a integridade das
estruturas telencefidlicas de apenas um dos hemisférios nio & sufi-
ciente; ao contrario do que haviamos observado quando a sessao de
treino foi feita apds a cirurgia, o que sugere que diferentes niveis
do neuroeixo estdo envolvidos na mediacao dos processos de apren-
dizagem e memdria para este tipo particular de tarefa.
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TABELA 11

Laténcia média (X EPM) das respostas de fuga por natacio apresenta-
das pelos animais hemidestelencefalados & lesados ficticiamente du-
rante as tentativas de treino e teste., Treino foi realizado 24 horas
antes da cirurgia e o teste de retencio da aprendizagem 24 horas apds
a cirurgia.

GRUPO

Hemisfério Direito 5 15,6(% 2,96) 50,25(2 15.31'
Lesado .
Hemisfério Esquerdo 4 11,38(% 5,26) 54 ,40(% 18,6)
Lesado

Controle 8 17,61(2 4,3) 8.72(2 3,12)

(Lesdo fictTcia)

* p0,05; Teste U.

Experimento VIII: Transferéncia da Aprendizagem de Fuga do Estado

Intacto para o Estado Destelencefalado.

Tendo em vista a observacio de Oakley e Russel (1977) de que a
auséncia do cirtex num dos hemisférios parece ser pior do que a re-
moclo bilateral do clrtex para determinados tiposdeaprendizagem e re-
tencio, pensou-se que algo parecido poderia ocorrer em animais des-
telencefalados. 0 procedimento de treino e teste adotado foi o mesmo
do experimento anteriormente relatado, isto &, ratos foram 1imnicial-
mente treinados na tarefa de fuga por natacio e 24 horas apds o trei-
no as estruturas telencefilicas foram bilateralmente removidas. Apds
24 horas da cirurgia foi testada a retencio da aprendizagem de fuga.

Notou-se que a laténcia média observada nos 9 sujeitos testados
foi de 26,15 segundos (2 16,9) na sessio de treino e de 115,42 se-
gundos (X 79,4) na sessio de teste. Ou seja, um aumento na laténcia
da resposta de fuga da sessdo de treino para a sessio de teste,o que
sugere uma nio transferéncia da aprendizagem do estade cérebro-in-
tacto para o estado cérebro-lesado. Quando se compara as laténcias
da sessio de teste entre animais bilateralmente destelencefalados e
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animais hemidestelencefalados (Experimento VII) verifica-se uma Tla-
téncia menor para os animais que sofreram a ablacdo de apenas um dos
hemisférios. Isto sugere, ao contririo do observado por Dakley e
Russel (1977), um prejuizo menor para os animais hemidestelencefala-
dos.

CONCLUSOES

0s resultados dos dois primeiros estudos acima descritos demons-
tram que aprendizagem de esquiva fnibitéria & possTvel em ratos nos
quais o telencéfalo e o talamo foram cirurgicamente removidos, def-
xando o hipotdlamo como a Unfca estrutura do prosencéfalo intacta
(Huston et al, 1985). Evidéncias corroborando esses dados foram for-
necidas pelos resultados da Fase 1 do terceiro estudo (Huston et al,
1986). Estes resultados nos permitem concluir que as estruturas te-
lencefilicas e o talamo nao sao essenciais para a aprendizagem de

esquiva inibitoria.

Adicionalmente, o terceiro estudo indica que esta resposta de
esquiva & susceptivel & punicao. Isto &, os animais que foram condi-
cionados a suprimir a reacdo de "up-hill" reproduziram a resposta
"up-hi11" original se eles recebessem, numa segunda sessao de trei-
no, um choque contingente & nao-performance condicionada desta rea-
cho.

No quarto estudo (Tomaz e Huston, 1986) a tarefa de esquiva con-
dicionada, que foi adquirida com o cerebro intacto, sobreviveu b des-
cerebracao. Isto demonstra que um sistema de armazenamento e recupe-
racao da informagado sobreviveu § ablacao das estruturas telencefa-
licas e do talamo. Assim, enguante os 3 primeiros estudos demonstra-
ram que a aprendizagem de esquiva inibitoria & ainda possivel em ra-
tos destelencefalados, os resultados desse estudo evidenciam que o
telencéfalo e o talamo nao sao essenciais para 0 armazenamento da apren
dizagem de esquiva inibitdria no animal com o cérebro intacto,

Sobre a outra série de experimentos relativos § aprondizagem de
fuga por natacao pode-se concluir que a integridade das estruturas
telencefalicas de pelo menos um dos hemisférios cerebrais @ essen-
cial para este tipo de aprendizagem (Tomaz et al, 1987). Os resulta-
dos do experimento com animais bilateralmente destelencefalados an-
tes ou depois do treino mostram que nao houve um decréscimo da la-
téncia de fuga entre as sessoes de treino e teste. [sto sugere uma
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mediacao deste processo de aprendizagem & memdria por uma ou mais
estruturas do telencéfalo. Como Whishaw e Kolb {1984) demonstraram
que o cortex nao & critico para este tipo de aprendizagem, nos pare-
ce mais promissor concentrar estudos sobre o hipocampo, septo, amf-
dala e estriado, na busca da(s) estrutura(s) e conexdes que poderiam
controlar este tipo de aprendizagem.
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