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Resumo do Projeto

Introducao: Evidéncias atuais sugerem que o exercicio fisico (EF) agudo, caracterizado pela pratica de
uma ou poucas sessoes de exercicio, pode atuar como um importante modulador da meméria. Nos ja
sabemos que uma unica sessao de EF apds um aprendizado melhora a consolidacdo e persisténcia da
memoria por meio de mecanismos catecolaminérgicos. Objetivo: Este projeto tem como objetivo ampliar
os conhecimentos acerca dos efeitos do EF agudo sobre a memodria e dos mecanismos neurobioldgicos
envolvidos. Materiais e métodos: Serao utilizados ratos machos adultos da raca Wistare a memoria sera
testada através da tarefa de reconhecimento de objetos (RO). Os experimentos serao divididos em trés
estudos principais. No estudo 1, nos iremos investigar o envolvimento da drea tegmental ventral (ATV) e
do locus coerulleus (LC) na modulagdo do aprendizado pelo EF agudo. No estudo 2, nds avaliaremos a
requisicao de sintese proteica hipocampal mediada pelo EF agudo para a promogdo da persisténcia da
memoria. No estudo 3, o efeito e mecanismos do EF agudo sob a memoria serd investigado considerando a
fase de consolidacao tardia da memdria, 12 horas apos o aprendizado. Resultados esperados: Ao final
deste projeto esperamos ter maior compreensao sobre os efeitos do EF agudo sobre a memoria e as
principais vias neuroquimicas envolvidas.

Introducao e Justificativa

As experiéncias vivenciadas ao longo da nossa vida nos permitem formar diferentes tipos de memadrias,
que podem ser classificadas sob diferentes aspectos (23, 24). Em roedores, é possivel estudar os
processos de aquisicao e consolidacao do aprendizado através de uma diversidade de tarefas
comportamentais (5). Dentre elas, a tarefa de reconhecimento de objetos (RO) ganha destaque nos
estudos cientificos, uma vez que este paradigma é altamente comparavel a experiéncia humana
diaria, pois a memoria de reconhecimento garante ao individuo a habilidade de lidar com a complexidade
das situagdes do cotidiano (10, 25). Além do interesse em entender os mecanismos de aquisicao e
consolidacdao, compreender como e por que algumas memorias duram mais tempo do que outras tém
despertado o interesse dos pesquisadores (6, 22, 31). Embora o estudo da persisténcia da memoria tenha
avancado nas ultimas décadas, estratégias que possam contribuir com o fortalecimento e consolidagao de
um aprendizado, bem como o entendimento dos mecanismos neuroquimicos envolvidos neste processo,
requerem maiores investigagoes (12).

Estudos tem demonstrado que o exercicio fisico (EF) agudo pode atuar como um excelente modulador da



memoria reconhecimento. Em nosso grupo de pesquisa, nos testamos o efeito de uma tnica sessao de EF
em esteira, realizada apds a aquisicdao da memoria de RO, e observamos que os animais que praticaram 30
minutos de atividade fisica apresentaram persisténcia da memoria por pelo menos 14 dias a mais em
comparagao ao grupo controle (7, 27, 28). Dentre os mecanismos envolvidos neste processo, destacamos o
aumento dos niveis de noradrenalina e dopamina no hipocampo dos animais exercitados. Ademais,
observamos uma dependéncia da ativacao hipocampal de receptores b-adrenérgicos e dopaminérgicos
D1/D5. Diante destes achados, é evidente o papel dos sistemas noradrenérgico e dopaminérgico no efeito
do EF agudo sobre a persisténcia da memoria. Nos supomos que o aumento destes neurotransmissores
seja capaz de modular a consolidagao do aprendizado prévio, contribuindo para sua manutencgao e
persisténcia ao longo do tempo; assim como ocorre em memorias formadas em eventos com um alto grau
emocional (5).

Sabendo que a area tegmental ventral (ATV) e o locus coerulleus (LC) sao areas cerebrais altamente
envolvidas na liberagao de dopamina e noradrenalina a regiao CA1 do hipocampo (11, 16), e que ambos os
sistemas de neurotransmissores tém forte influéncia sobre a modulagdo da persisténcia da memoria (27,
28), surge o questionamento: [JQual o papel destas areas cerebrais no efeito do EF agudo sobre a
memoria?[]. E provavel que o EF agudo aumente a atividade destas regides e, com isso, pode-se pensar
que haja também o aumento do fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF, sigla em inglés). Ja foi
demostrado que a ativagao destas areas estimula a sintese desta proteina, que tem um papel-chave na
neuroquimica da persisténcia da memdria (22, 26). De fato, uma unica sessao de exercicio parece ser
suficiente para aumentar a expressao de BDNFmRNA no hipocampo de roedores (30). E com isto, outro
questionamento ¢ levantado: [JA persisténcia da memodria requer sintese de proteinas mediada pelo EF
agudo?[].

Uma hipétese levantada por pesquisadores da area é que o EF agudo atua através da doacgdo de proteinas
relacionadas a plasticidade (como o BDNF), fortalecendo o trago mnemonico de uma tarefa dependente do
hipocampo aprendida em uma janela temporal préxima (9). Além da sintese proteica hipocampal que
ocorre nas primeiras horas apos a aquisicao, uma memdoria persistente parece requerer uma fase tardia
de sintese de proteinas no hipocampo, que ocorre 12 horas apods a aquisigdo (1), portanto, surge uma
terceira pergunta: [JQuais seriam os efeitos e mecanismos do EF agudo quando realizado nesta janela de
tempo?[]. A modulagdo do aprendizado durante a consolidacao tardia é mediada pelo aumento da
expressao de BDNF e de conexdes catecolaminérgicas (1, 22). Tendo em vista que o EF agudo atua
estimulando estas vias, é provavel que ele possa também melhorar a persisténcia da memoéria quando
aplicado varias horas apds a aquisicao de um aprendizado.

Através deste projeto propomos responder estes questionamentos e, assim, melhor investigar os
mecanismos neuroquimicos pelos quais o EF agudo atua para a modulacdo da persisténcia memoria de
reconhecimento. Assim, pretendemos dar continuidade aos estudos desta linha de pesquisa no Grupo de
Pesquisa em Fisiologia (GPFis/Unipampa) e ampliar o entendimento sobre como esta pratica de exercicio
atua para modular a memoria.

Objetivos
Objetivo geral:

Investigar a requisicao das vias noradrenérgicas e dopaminérgicas e da sintese proteica
hipocampal no efeito modulatério do EF agudo sobre a persisténcia da memoria de RO.

Objetivos especificos:

i. Investigar a participacdo da ATV e LC na promocao da persisténcia da memoria de RO

induzida pelo EF agudo;

ii. Investigar o efeito da inibigao da ATV e LC apds o EF agudo sob os niveis de dopamina e
noradrenalina no hipocampo e cortex pré-frontal;

ii. Investigar a requisicao de sintese proteica hipocampal para a promog¢ao da persisténcia
da memoria de RO induzida pelo EF agudo;

iv. Investigar o efeito do EF agudo sob a expressao de BDNF no hipocampo e cortex pré-
frontal;

V. Investigar o efeito do EF agudo realizado na janela de consolidagao tardia da memoria



(12 horas apos o aprendizado) sob a persisténcia da memdria de RO;

vi. Investigar a dependéncia do possivel efeito do EF agudo na janela de consolidagao tardia
da memoéria (12 horas apods o aprendizado) de sintese proteica e de receptores dopaminérgicos
D1/D5 ou b-adrenérgicos no hipocampo.

Materiais e Métodos

Amostra e aspectos éticos:

A amostra sera composta por 350 ratos adultos (3 meses de idade) machos da raga Wistar. Os animais
serao alocados em caixas plasticas especiais com capacidade para 4 animais, forradas com maravalha
autoclavada e mantidos em um ciclo claro/escuro de 12h (luz a partir das 7h e escuro a partir das 19h),
com agua e ragao a vontade e uma temperatura ambiente de 22 + 1°C. As caixas serdo trocadas e limpas
a cada 2 dias. Trata-se de um estudo com animais experimentais, desta forma o tamanho amostral
(nimero de animais por grupo) foi definido com base nos de estudos da area, sendo que o maximo de
precaucao sera tomado, com o intuito de reduzir o nimero de animais utilizados e minimizar o seu
sofrimento. Todos os experimentos serdao realizados de acordo com as normas dos [JPrinciples of
laboratory animal care[] (NIH publication N2 85-23, revised 1996) e somente apos a aprovagao do Comité
de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade Federal do Pampa.

Delineamento:

Os experimentos serdo divididos em trés estudos, que contemplam investigagoes farmacoldgicas,
comportamentais e bioquimicas, a fim de entender os mecanismos neuroquimicos envolvidos nos efeitos
do EF agudo na memdria. Para as analises de memoria e comportamento, cada grupo experimental sera
composto por 10 animais; para as analises bioquimicas, utilizaremos um nimero de 5 animais por grupo.
O desenho experimental é apresentado na Figura 1.

Figura 1. Desenho experimental dos estudos 1, 2 e 3 (em anexo).

Estudo 1. Investigagao do requerimento da ATV e LC para a modulacao da memoria de reconhecimento
pelo EF agudo

No estudo 1 iremos investigar o requerimento das regioes ATV e LC para a modulacao do
aprendizado na tarefa de RO pelo EF agudo.
Inicialmente, os animais serdo submetidos a cirurgia estereotaxica para implantacao de canulas guias na
ATV ou LC. Apoés habituagao prévia na esteira e no aparato da tarefa de RO, os animais serdo submetidos
a sessao de treino na tarefa de RO. Logo apos o treino, os animais serdao submetidos a uma sessdo de EF
em esteira por 30 minutos, com intensidade de 60-70% do VO2 méaximo indireto previamente mensurado.
Apds o EF, os animais receberao a infusdo de veiculo ou muscimol (agonista gabaérgico, para inibicao da
regido em estudo). Para controle farmacoldgico, alguns animais nao realizardo o EF e, 30 minutos apds o
treino na tarefa de RO, somente receberdao a infusao de veiculo, muscimol ou NMDA (agonista
glutamatérgico, para estimulacdo da regiao em estudo). Todos os animais serdo testados na tarefa de RO
24 horas apo6s o treino, para avaliar a consolidacao da memoria de longa duracao (MLD), 7 e 14 dias apos
o treino, para avaliar a persisténcia da memoria.
Para as andlises bioquimicas serdo considerados os seguintes grupos: naive, cujos animais ndao passarao
por nenhum protocolo experimental; veiculo, animais que receberdo infusao (na ATV ou LC) de veiculo,
NMDA ou muscimol apds o treino na tarefa de RO; animais submetidos ao treino seguido de EF e infusao
(na ATV ou LC) de veiculo ou muscimol. Serao analisados os niveis de dopamina e noradrenalina, por
Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia (CLAE).

Estudo 2. Investigagao do envolvimento da sintese proteica hipocampal para a modulagdo da memoria de
reconhecimento pelo EF agudo

No estudo 2, nds avaliaremos se a sintese de proteinas na regidao CA1 do hipocampo é requerida
para a modulacdao do aprendizado na tarefa de RO pelo EF agudo. Nosso objetivo é entender se a
persisténcia da MLD mediada pelo EF ocorre por um mecanismo dependente de sintese proteica
hipocampal.

Inicialmente, os animais serao submetidos a cirurgia estereotaxica para implantagao de canulas
guias na regiao CA1 do hipocampo. Apds habituagao prévia na esteira e no aparato da tarefa de RO, os
animais serdao submetidos a sessdo de treino na tarefa de RO. Logo apds o treino, os animais serao



submetidos a uma sessdo de EF em esteira por 30 minutos, com intensidade de 60-70% do VO2 maximo
indireto previamente mensurado. Apds o EF, os animais receberao a infusao de veiculo, anisomicina
(inibidor da traducao da proteina ribossomal) ou rapamicina (inibidor da sintese proteica mediada por
mTOR). Para controle farmacoldgico, alguns animais nao realizardo o EF e, 30 minutos apos o treino,
somente receberao a infusao de veiculo, anisomicina ou rapamicina. Todos os animais serao testados na
tarefa de RO 24 horas apoés o treino, para avaliar a consolidagdao da MLD, 7 e 14 dias apds o treino, para
avaliar a persisténcia da memoria.

Para as analises bioquimicas serdo considerados os seguintes grupos: animais do grupo naive, que
nao passarao por nenhum protocolo experimental; animais que receberao veiculo em CA1l apds o treino na
tarefa de RO; e animais submetidos ao treino seguido de EF e infusdo de veiculo em CA1. Sera analisado a
expressao de BDNF e CAMKII, por Western Blotting (WB) e de BDNFmRNA por Reagcao em Cadeia da
Polimerase (RCP).

Estudo 3. Investigacao dos efeitos e mecanismos do EF agudo na janela de consolidacao tardia da
memoria de reconhecimento

No estudo 3, o efeito do EF agudo sob a memoria de reconhecimento sera investigado na janela de
consolidagao tardia, isto é, 12 horas apds o aprendizado. Nés também investigaremos a requisicao
hipocampal (em CA1) de sintese de proteinas, dos receptores dopaminérgicos da D1/D5 e b-adrenérgicos.
Inicialmente, os animais serdo submetidos a cirurgia estereotaxica para implantagao de canulas guias na
regiao CA1 do hipocampo. Apds habituagdo prévia na esteira e no aparato da tarefa de RO, os animais
serao submetidos a sessdo de treino na tarefa de RO. 12 horas apos, os animais serdo submetidos a uma
sessdao de EF em esteira por 30 minutos, com intensidade de 60-70% do VO2 méaximo indireto previamente
mensurado. Apds o EF, os animais receberao a infusdao de veiculo (controle), rapamicina ou anisomicina
(para avaliar a requisicao de sintese proteica), SCH23390 (antagonista dopaminérgico dos receptores
D1/D5), ou timolol (antagonista dos receptores b-adrenérgicos). Para controle farmacoldgico, alguns
animais nao realizardao o EF e, 12 horas apods o treino, somente receberdo a infusao de veiculo,
rapamicina, anisomicina, SKF38393 (agonista dos receptores D1/D5) ou noradrenalina (agonista dos
receptores b-adrenérgicos). Todos os animais serao testados na tarefa de RO 24 horas apds o treino, para
avaliar a consolidacdao da MLD, 7 e 14 dias apds o treino, para avaliar a persisténcia da memdria.

Protocolos:

Drogas:

As drogas serao adquiridas da Sigma-Aldrich, dissolvidas em salina 0,9%, e armazenadas de acordo com
as recomendacoes do fabricante. As concentragdes e volumes sao baseados em estudos prévios: muscimol
0,01pg/pL; NMDA 0,01pg/uL; anisomicina 80pg/uL; rapamicina 5pg/uL; SKF38393 12,5ug/uL; SCH23390
1pg/uL; timolol 1pg/uL; noradrenalina 1ng/uL (7, 13, 18, 27[029).

Cirurgia e infusao

De acordo com o estudo experimental, os animais passarao por cirurgia estereotdxica para implantagao de
canulas guia de 0,2 mm de calibre e 9,0 mm de cumprimento na regido ATV, LC ou CA1 do hipocampo
dorsal. As coordenadas antero-anterior, latero-lateral e dorsol-ventral para implantacao das canulas
nestas regioes sao, respectivamente: -4,8, £ 1,0 e -3,0 mm, para ATV; -9,7, + 1,3 e -3,0 mm, para LC; e
-4,2, + 3,0 e -2,0 mm, para CA1 (7, 14, 17). Todo o procedimento sera realizado com os animais
previamente anestesiados com cetamina e xilazina, administrados intra-peritonealmente (i.p.), nas doses
de 75mg/kg e 10mg/kg, respectivamente.

No momento da infusdo das drogas, as agulhas de infusdo serdo inseridas nas canulas guia. As agulhas
serao preparadas a fim de atingir uma determinada profundidade em relacao a canula para alcangar a
regiao de interesse, respeitando as coordenadas de Paxinos & Watson (20). Serao considerados 1,0 mm de
profundidade para CAl do hipocampo (agulha de tamanho 10 mm); 5,0 mm de profundidade para ATV
(agulha de tamanho 14 mm); e 4,0 mm de profundidade para LC (agulha de tamanho 13 mm). As infusoes
(1nL/lado) serdo realizadas por um periodo de 60 segundos, e as agulhas serao deixadas no local por mais
60 segundos para evitar o refluxo.

EF agudo:


pamelacarpes
Realce


O EF sera conduzido em uma esteira motorizada construida para roedores (Insight Ltda., Sdo Paulo,
Brasil), e o protocolo esta conforme descrito previamente (7). Os animais serao inicialmente habituados a
esteira para evitar efeitos de novidade e/ou estresse. A habituagao sera feita uma semana antes do inicio
dos experimentos cirtrgicos e comportamentais. Nos dois primeiros dias, os animais serdo colocados na
esteira ligada a uma velocidade de 2 a 5 m/min e permanecerao por 10 minutos; do terceiro ao quinto dia
a velocidade sera aumentada para 8m/min. No sexto dia de habituacdo, os animais serao submetidos ao
teste indireto de VO2, a fim de determinar a intensidade individual do exercicio para cada animal. Para o
teste, os animais serao colocados na esteira com velocidade de 1m/min, que serd aumentada em 5m/min a
cada 3 minutos, até a exaustdo do animal. O tempo até a fadiga (minutos) e o volume de trabalho (m/min)
serao considerados como uma medida indireta do VO2 maximo. O EF agudo sera realizado imediatamente
ou 12 horas apods a sessao de treino de RO (conforme o estudo), terd duragdo de 30 minutos e sera
realizado em uma intensidade de 60-70% do VO2 méaximo indireto previamente mensurado.

Tarefa de RO:

A tarefa de RO se baseia na tendéncia natural dos animais em explorar novos objetos em um ambiente
conhecido (3). A tarefa sera realizada em uma caixa de madeira (50 x 50 x 50 cm), conforme descrito
previamente (7, 19). Os animais serao inicialmente habituados no aparato, sendo colocados
individualmente para livre exploracao do ambiente durante 20 minutos por dia, por 4 dias consecutivos.
24 horas ap0s o ultimo dia de habituacdo, sera realizada a sessao de treino, que consiste em colocar dois
objetos diferentes na caixa, para livre exploracao dos animais durante 5 minutos. 24 horas apos o treino,
sera realizado o teste de MLD, no qual um dos objetos sera substituido por um novo objeto, e os animais
serdo deixados para livre exploracao durante 5 minutos. 7 e 14 dias apos o treino, serao realizados os
testes de persisténcia da MLD, no qual sera apresentado aos animais um objeto conhecido (de acordo com
o tempo da primeira exploracao) e um objeto novo. O tempo de exploragdo para os objetos sera
contabilizado e a exploragao sera considerada a partir do toque dos objetos com as patas frontais ou da
olfacdo. Nos nomeamos os objetos com diferentes letras (A, B, C, D e E), e eles consistem em,
respectivamente, um cubo mégico, copo pléstico, lata circular, pecas de lego, e um cilindro metalico. As
combinacgdes de objetos utilizadas nesta tarefa ja foram testadas previamente, sendo confirmado que os
animais nao possuem preferéncia por nenhum dos objetos (7, 19). A fim de evitar interferéncias olfativas,
a caixa e os objetos serao limpos entre os testes com etanol 70%.

Controles comportamentais:

Serao realizados apos as sessoes de teste da tarefa de RO. Tém como objetivo garantir que os resultados
observados se referem a memoria, e nao a possiveis alteragoes de comportamento, como locomogao,
comportamento exploratdrio e ansioso.

Campo aberto (CA):

Avalia a atividade locomotora e o comportamento exploratério dos animais (4). A tarefa sera realizada em
um caixa de madeira (50 x 50 x 39 cm), dividida em 12 quadrantes com igual area de superficie. Os
animais serao colocados individualmente no aparato e, durante 5 minutos, sera contabilizado o nimero de
cruzamentos pelos quadrantes e o nimero de elevagoes sobre as patas traseiras, comportamentos que nos
roedores denotam locomocao e exploragao.

Labirinto em Cruz Elevado (LCE):

Avalia o comportamento ansioso dos animais (21). A tarefa sera realizada em uma plataforma em cruz,
com 40 cm de comprimento em cada braco, posicionada a 1 m de altura; dois bragos contralaterais do
labirinto possuem paredes elevadas (bracgos fechados), e os outros dois nao possuem paredes (bragos
abertos). Os animais serao colocados individualmente no centro do labirinto e deixados livres para
explorar por 5 minutos. Nos contabilizaremos o tempo de permanéncia e o nimero de entradas nos bracgos
abertos e fechados. Quanto mais ansioso estiver o animal, maior o tempo de permanéncia e o nimero de
entradas nos bragos fechados.

Andlises bioquimicas:
Para os experimentos bioquimicos, os animais serao eutanasiados por decapitacdo, 30 minutos apds o EF
agudo ou em tempo equivalente para os demais grupos. O cértex pré-frontal e o hipocampo serao



removidos para mensuragdo da expressao de BDNF, por WB e BDNFmRNA, por RCP; dos niveis de
dopamina e noradrenalina, por CLAE, e da atividade da enzima tirosina hidroxilase, percursora
catecolaminérgica.

Western blotting (WB):

Sera realizado conforme descrito previamente (15). As amostras serdo preparadas e os niveis de
proteinas totais serdao quantificados pelo método BCA. As proteinas serao separadas por eletroforese e
transferidas para uma membrana. A membrana sera incubada com anticorpo primario (anti-BDNF, anti-
CAMKII ou anti-tubulina) durante a noite a 4°C. No dia seguinte, a membrana sera incubada com
anticorpo secundario (anti-Ig peroxidase) e, posteriormente, serd adicionado um reagente
fotoluminescente. As imagens serao capturadas e analisadas utilizando o software ImageQuant RT-ECL.

Reagdo em Cadeia da Polimerase (RCP):
Sera realizado conforme descrito previamente (30). 1ug de RNA total sera transcrito em cDNA e
RCP serd utilizado para avaliar a expressao de mRNA de BDNF.

Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia (CLAE):

Serd realizado conforme descrito previamente (2, 8, 27). As amostras serao homogeneizados em Tris HCI
50 mM, pH 7,4 na proporcao 1:10 (peso:volume); centrifugadas a 2400 rpm durante 20 min, e os
sobrenadantes serao filtrados e depois armazenados a -80°C até a deteccao.

Andlise dos resultados:

A andlise estatistica sera conduzida com o auxilio do programa Graph Pad Prism 6 (GraphPad Software®,
San Diego, CA). Os dados serdo analisados considerando sua normalidade. O tempo de exploracao do
objeto na tarefa de RO serd convertido em porcentagem do tempo total de exploragdo e, em caso de
distribuicdo paramétrica, um teste t de uma amostra sera usado para comparar a porcentagem do tempo
total de exploracao para cada objeto a partir de uma média tedrica (50%). Adicionalmente, o indice de
discriminacao (ID) nos testes de retencao sera determinado pela diferenca de tempo gasto explorando os
objetos novos (t novo) e familiares (t familiar): ID = [(t novo - t familiar) / (t novo + t familiar) x 100 (%)].
Os resultados do ID, CA, LCE, WB e CLAE serao analisados utilizando ANOVA de uma via seguida por post
hoc de Tukey. Todos os dados serdo expressos como média + DP. O nivel de significancia considerado em
todas as analises sera de P < 0,05.

Resultados Esperados
Ao final destes estudos esperamos:

i. Confirmar a requisicao da ATV e LC na promogao da persisténcia da memoria de RO
modulada pelo EF agudo;
ii. Confirmar que a inibicdo da ATV e LC apds o EF agudo diminui os niveis de dopamina e
noradrenalina do hipocampo e cortex pré-frontal;
iii. Confirmar a requisigao de sintese proteica hipocampal na promocao da persisténcia da
memoria de RO modulada pelo EF agudo;
iv. Confirmar que o EF agudo aumenta a expressdao de BDNF no hipocampo e cortex pré-
frontal;
V. Confirmar que o EF agudo realizado na janela de consolidacao tardia promove a
persisténcia da memoria de RO;
vi. Identificar que os efeitos do EF agudo realizado na janela de consolidacao tardia sob a

memoria de RO sao dependentes de sintese proteica, e da ativacao de receptores dopaminérgicos
D1/D5 e b-adrenérgicos no hipocampo.

Estes resultados trarao inovacao conceitual na area e possibilitardo publicacdes em periddicos com
QUALIS de qualidade. Ainda, auxiliarao na consolidacdao das atividades do Grupo de Pesquisa em
Fisiologia da UNIPAMPA. Este projeto também contribuira para formacao de recursos humanos de
qualidade em diferentes niveis, envolvendo a participagdo de alunos de iniciagdo cientifica da graduagao,
e alunos de mestrado e doutorado dos PPGs Bioquimica e Ciéncias Fisioldgicas da UNIPAMPA.

Relacao Ensino, Pesquisa, Extensao
O projeto sera realizado junto ao Grupo de Pesquisa em Fisiologia (GPFis) da Unipampa. O GPFis sempre


pamelacarpes
Realce


procurou/procura articular atividades de ensino, pesquisa e extensao, promovendo uma relacao dialégica
entre estes trés componentes essenciais a formacao do aluno. Desta forma, a equipe também promovera
atividades de ensino (grupos de estudo, ciclos de debates), nas quais se discutem e estudam a
aplicabilidade e relacao da tematica de pesquisa com os cursos e conteudos da graduacdo e pds-
graduacao. Cabe mencionar que o tema proposto no projeto se articula fortemente com os conteudos
estudados nos cursos de saude e ciéncias bioldgicas. Ainda, o tema do projeto sera trabalhado em
atividades de extensdo que envolvem, principalmente, a divulgacdo da ciéncia e, especialmente, da
neurociéncia, junto a comunidade de Uruguaiana, através de atividades realizadas junto a comunidade,
como na Semana do Cérebro, na Semana Nacional de Ciéncia e Tecnologia e na Feria Municipal de
Ciéncias, nas quais nosso grupo participa. Ademais, o grupo coordena o programa de extensao
POPNEURO, que divulga ciéncia em escolas e em redes sociais (Instagram @programapopneuro). Os
resultados da presente pesquisa também serao divulgados no Instagram do GPFis (@gpfisunipampa).

Aderéncia as areas de Tecnologias Prioritarias do MCTI

O presente projeto de pesquisa busca ampliar os conhecimentos acerca dos efeitos do EF agudo sobre a
memoria e dos mecanismos neurobioldgicos envolvidos. Este conhecimento possibilitard o
desenvolvimento de estratégias de ensino mais efetivas, e também de estratégias de neuroprotecao, que
poderdao contribuir na reducao da taxa de evolugcao de doengas neurodegenerativas, como o
Alzheimer. Desta forma, o tema da pesquisa tem grande aderéncia com a area de Tecnologias para
Qualidade de Vida, subtema Saudde. Destaca-se que, em seres humanos, ¢ muito dificil a realizacao de
estudos com humanos nesta area, especialmente o estudo dos mecanismos neurobiolégicos, por isto
modelos em ratos tem sido utilizados, com grande potencial translacional.

Geracao de Residuos

Serdo gerados residuos quimicos, bioldgicos, e material de descarte (luvas, vidros quebrados, etc.).

Detalhamento:

Carcacas de animais (ratos Wistar) que serdo utilizados para experimentos comportamentais e, na sequéncia, bioquimicos,
pequenos volumes de reagentes quimicos, luvas descartaveis, material perfurocortante (agulhas, laminas de bisturi) e alguma
vidraria quebrada.

Quantidade:

~350 animais; dez sacos de luvas descartdveis, gaze, papel toalha, etc., uma caixa de material perfurocortante (vidraria quebrada,
lamina de bisturi, agulha, etc.), ~3L de restos de reagentes quimicos.

Os residuos serdo acondicionados para posterior tratamento. Os restos dos animais serdo armazenados em freezer no laboratério
de Neuroquimica [J NUPEVI até o dia de coleta realizado por empresa terceirizada na Universidade. Os demais materiais serdo
armazenados em sacos apropriados, vidro ambar e/ou caixas para descarte de material perfurocortante até o dia da coleta por
empresa terceirizado (coleta semanal todas as tercas ou quartas), de acordo com a orientacao da Coordenacao de Laboratérios do
campus Uruguaiana.

Outras Informacoes Relevantes
Este projeto faz parte de uma tese de doutorado a ser desenvolvida junto ao PPGBioquimica/Unipampa.
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Data Inicio Data Fim Atividade I(-:Iz:g?ia Local Membros
Ana Carolina de Souza da Rosa, Ben-hur
Revisado de literatura e . . Souto das Neves, Guilherme Salgado
LS AT O U0 reunides de estudo da equipe. 200 SERE AR Carrazoni, Karine Ramires Lima, Pamela
Billig Mello Carpes
Experimentos previstos no Ana Carolina de Souza da Rosa, Ben-hur
15/03/2022 06/02/2023 esfudo 1 P 1000  Unipampa/Uruguaiana. Souto das Neves, Guilherme Salgado
Carrazoni, Karine Ramires Lima
06/02/2023 28/11/2025 Analise dos resultados. 1500 Unipampa/Uruguaiana E:l;eesRamlres Mz, e Bl el
Escrita de trabalhos para
eventos. Apresentagao de Ana Carolina de Souza da Rosa, Karine
06/02/2023 02/02/2026 trabalhos em eventos. 3000 Unipampa/Uruguaiana Ramires Lima, Pamela Billig Mello
Redacao e submissao de Carpes
artigos.
Experimentos previstos no Ana Carolina de Souza da Rosa, Ben-hur
07/02/2023 06/02/2024 estpudo 2 P 1000 Unipampa/Uruguaiana. Souto das Neves, Guilherme Salgado
’ Carrazoni, Karine Ramires Lima
03/07/2023 18/12/2023 Qualificacao de tese de 40 Unipampa/Uruguaina Karine Ramires Lima, Pamela Billig Mello
doutorado Carpes
Experimentos previstos no Ana Carolina de Souza da Rosa, Ben-hur
05/02/2024 04/02/2025 estpu pig P 1500  Unipampa/Uruguaiana. Souto das Neves, Guilherme Salgado
’ Carrazoni, Karine Ramires Lima
13/12/2024 03/02/2025 Excrita e defesa da tese de 1000 Unipampa/Uruguaiana Karine Ramires Lima, Pamela Billig Mello
doutorado Carpes
Pareceres Solicitados
Parecer
Parecer da Comiss3o de Etica no Uso de Animais
Dados do Fomento
Cédigo Agéncia de Fomento Edital Total Fomento (R$)
59 IBRO (International Brain Research Organization) PROLAB R$ 21.000,00
58 CAPES Bolsa DS R$ 79.200,00
57 CNPq Bolsa produtividade em pesquisa 1C R$ 48.680,00
Planejamento de Despesas
Despesas de Custeio Opgao Valor Estimado (R$) Fonte de Financiamento Especificagdes
CAPES, bolsa de doutorado. No entanto
Auxilio a Estudantes (Bolsas) )& Possui 79.200,00 Edital Externo iremos pleitear bolsa de IC em editais
internos.
Diarias Ndo Necessita 0,00
Passagens Nao Necessita 0,00
Necessita algum material adicional que serd
Material de Consumo Necessita 40.000,00 Edital Interno e sohutgdo em gdltals |ntern9§, como'AlGP.
Externo Possui a maioria dos materiais adquiridos por
editais como: CNPg-PQ1C, e PROLAB-IBRO
Sle(wgos de Terceiros (Pessoa N&o Necessita 0,00
Fisica)
Sefv!gos de Terceiros (Pessoa N&o Necessita 0,00
Juridica)
Outros Nao Necessita 0,00
Total 119.200,00
Despesas de Capital Opgao Valor Estimado (R$) Fonte de Financiamento Especificagbes
Equibamentos e Material Edital Interno e Possui a maioria dos materiais permanentes,
quip Necessita 15.000,00 sendo necessario apenas a aquisicdo de novos
Permanente Externo : 2
equipamentos extereotaxicos.

Total Geral de Despesas (R$): 134.200,00




Alternativas caso a fonte de financiamento ndo se confirme: - A maior parte das fontes de financiamento ja se confirmaram. Os
recursos do Ed. PROLAB ja foram recebidos. Os do Edital Pq/CNPq sdo pagos mensalmente (taxa de bancada da docente
orientadora), assim como os das bolsas. - Adicionalmente, serao solicitadas bolsas de IC para atuacao de estudantes de graduacao
junto ao presente projeto. - Recursos adicionais serao solicitados em editais internos (APPG e AGP/PROPPI) - Quanto a infraestrutura e
equipamentos (capital), os laboratérios de Estresse, Memoéria e Comportamento Animal e o Laboratério de Neuroquimica (NUPEVI),
coordenados pela coordenadora do projeto, possuem todo aparato instrumental e materiais permanentes necessarios para execucao
deste projeto.

Alteracoes ref. ao projeto no SIPPEE:
Alteragdes no cronograma, especialmente em fungdo da pandemia, e na equipe.
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