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RESUMO

A banda de frequéncia teta tem sido associada ao sucesso na codificacdo e evocacédo
de memorias. Apesar de seus efeitos sobre a memdria serem amplamente investigados,
caracteristicas eletrofisioldgicas como limites de faixas de frequéncia, aumento ou diminuicéo
da poténcia e suas fungdes, ainda estdo em debate devido a divergéncia de resultados entre
estudos e a variedade de fatores que podem influenciar os mecanismos de codificacdo e
evocacdo. No presente estudo foram investigadas caracteristicas eletrofisioldgicas na
frequéncia teta associadas ao sucesso na codificagdo e reconhecimento a curto prazo.
Participaram da pesquisa 18 estudantes universitarios destros sem sintomas neuroldgicos ou
psiquiatricos declarados, sendo 12 mulheres, entre 20 e 30 anos (média 22,8). O experimento
consistiu em uma fase de estudo em que se realizava uma tarefa computadorizada de
codificacdo incidental com categorizacdo semantica de imagens, e uma fase de teste em que
novas imagens foram adicionadas as da fase de estudo e apresentadas aleatoriamente, sendo
classificadas pelos participantes como antigas ou novas, atribuindo-se um nivel de confianca
(de 1 a 3) para cada resposta emitida. Os dados eletrofisiolégicos relativos a codificacdo e
evocacdo foram analisados separadamente comparando-se acerto (lembranga) e erro
(esquecimento). Na codificacdo foi observada diminuicao de poténcia no periodo pré-estimulo
e aumento de poténcia pds-estimulo entre 2.5 e 4 Hz na regido centro-parietal. Na evocacgéo
observou-se aumento de poténcia no periodo pré e pds-estimulo em duas faixas de frequéncia
para as quais se identificou dissociacdo da localizacdo espacial, na regido centro-parietal entre
2.5 e 3.5 Hz, e nas regides fronto-temporal e parieto-occipital entre 4 e 5.5 Hz. Os resultados
observados corroboram a relacdo entre aumento de poténcia poOs-estimulo e sucesso na
codificacdo e evocacdo. A diminuicdo de poténcia pré-estimulo na codificacdo parece estar
associada a ndo-intencionalidade durante o estudo, confirmando sua relacdo com a preparagédo
cognitiva. As faixas de frequéncia fora da banda teta padréo (4-8 Hz) corroboram observacoes
recentes de dissociacdo funcional entre faixas de frequéncia mais estreitas. Tais resultados
sugerem que a atividade pré-estimulo na codificacdo representa um processo de preparacdo
para a codificacdo e que diferentes fungdes sdo executadas paralelamente em faixas de
frequéncias lentas distintas.

Palavras-chave: Ritmo teta, EEG, Eletroencefalografia, Memdria.



ABSTRACT

The theta frequency band has been associated with success in memory encoding and retrieval.
Although its effects on memory are widely investigated, electrophysiological characteristics
such as limits of frequency bands, increase or decrease of power and their functions, are in
debate due to divergence of results between studies and the variety of factors that can
influence the mechanisms of encoding and retrieval. In the present study we investigated
electrophysiological characteristics in the theta frequency associated to success in encoding
and short-term recognition. The study included 18 right-handed graduated students (12
women), aged between 20 and 30 years (mean 22.8). They reported no history of neurological
or psychiatric diseases. The experiment consisted of a study phase in which a computerized
task of incidental encoding with semantic categorization of images, and a test phase in which
new images were added to the ones presented in the previous phase and randomly presented,
being classified by the participants as old or new, assigning a confidence level (from 1 to 3)
for each response issued. The electrophysiological data related to encoding and retrieval were
analyzed separately by comparing hits (recognized) and miss (forgotten). At encoding it was
observed a power decrease in pre-stimulus period and power increase in post-stimulus
between 2.5 and 4 Hz in the center-parietal region. At the retrieval, a significant power
increase in the pre and post-stimulus period was observed in two frequency bands for which it
has been found a dissociated spatial location, in the center-parietal region between 2.5 and 3.5
Hz, and in the fronto-temporal and parieto-occipital regions between 4 and 5.5 Hz. The
observed results corroborate the relationship between post-stimulus power increase and
success in memory encoding and retrieval. A decrease in pre-stimulus power in encoding is
associated with non-intentionality in studying, confirming its cognitive preparation function.
The frequency bands outside the boundaries of the standard theta band (4-8 Hz) confirm
recent observations of functional dissociation between more circumscribed frequency bands.
These results suggest that the pre-stimulus activity in encoding represents a process of
preparation and that different functions are performed in parallel in different slow frequency
bands.

Key-words: Theta Rhythm, EEG, Electroencephalography, Memory.
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APRESENTACAO

Uma caracteristica importante da comunicacdo entre neurdnios € que esta pode
provocar alteracbes no potencial elétrico da membrana celular que oscila entre
predominantemente positivo ou negativo no meio intracelular. O somatorio do sinal elétrico
provocado por essas oscilagbes em um numero suficientemente grande de neurdnios pode ser
detectado por meio de aparelhos de eletroencefalografia, tornando possivel o estudo de
padrdes elétricos associados a atividades cognitivas. Dessa forma, o presente estudo versa
sobre as caracteristicas elétricas das oscilacdes relacionadas a codificacdo e evocacdo de
memorias de curto prazo.

No primeiro capitulo sdo explorados tépicos introdutérios acerca da memdria e sua
relacdo com a eletrofisiologia. Em seguida sdo apresentados justificativa e objetivos da
presente pesquisa.

No segundo capitulo se encontra a descricdo metodoldgica onde se inclui
informacdes sobre a amostra, softwares e equipamentos utilizados, descricdo detalhada do
procedimento experimental, testes estatisticos e formas de analises utilizadas para a obtencéo
dos resultados.

No terceiro capitulo sdo inicialmente apresentados os dados comportamentais,
seguindo-se aos dados eletroencefalograficos, os quais foram apresentados em secGes
separadas em consequéncia de suas analises terem sido realizadas separadamente e com
amostra parcialmente distinta.

No quarto capitulo sdo entdo discutidos, separadamente, os resultados relativos a
codificagdo e evocagdo. Em virtude de sua relagdo com estudos e questionamentos recentes,
sdo debatidos com maior énfase os dados relativos a atividade oscilatéria antecedente ao
estimulo e a distin¢do entre as faixas de frequéncia identificadas.

No capitulo cinco sdo apresentadas as conclusfes diante das analises realizadas.

Nos apéndices se encontra anexo artigo pronto para submissdo ao periédico Brain and

Cognition.



1. INTRODUCAO

1.1 Introducdo aos Conceitos de Memoria

A memoria é constituida basicamente por cinco processos, sendo estes, codificacéo,
armazenamento, consolidacdo, evocacdo e esquecimento. A codificagdo corresponde a
transformacédo de informagGes adquiridas por 6rgdos sensoriais em um codigo que possa ser
compreendido pelo sistema nervoso. Dito de outro modo, esse processo € analogo a conversao
de informacgdes em codigo binario para entdo serem armazenadas em midias utilizadas em
sistemas computacionais como, discos rigidos, DVDs ou pendrivers. O armazenamento € a
capacidade de reter o cédigo ao longo do tempo e a evocagdo o processo pelo qual se acessa a
informacdo armazenada. J& a consolidacdo diz respeito a um processo que torna a informacéo
armazenada menos labil e mais estavel, enquanto o esquecimento diz respeito a obliteracdo da
informac&o ou a impossibilidade de acessa-la (Straube, 2012).

Uma informagdo pode ser codificada com ou sem controle consciente sobre esse
processo. Alguns pacientes amnésicos, por exemplo, mantem preservada a capacidade de
adquirir habilidades motoras, perceptuais e cognitivas, sem que possam, no entanto, lembrar
quando foram aprendidas (Scoville & Milner, 1957). Baseado nesse fendmeno Scoville e
Milner (1957) propuseram que o cérebro possui sistemas especializados para tipos distintos de
conteldo. Conteudos declarativos, que podem ser conscientemente evocados e descritos; e
ndo-declarativos, relativos as habilidades aprendidas para as quais ndo se tem acesso
consciente sobre seu processo de aquisi¢do, necessitando, para tanto, serem expressas atraves
do procedimento pelo qual foram adquiridas (e.g. dancar; ler um texto espelhado; reagir
rapidamente a um estimulo) (Squire & Wixted, 2011).

Os mais diversos tipos de conteddo podem ser codificados e transformados em
memorias (e.g. visuais, auditivos, tateis). A memoria formada pode representar caracteristicas
isoladas de uma informacdo complexa, de modo que diante de uma imagem de um cenario
seria possivel memorizar que nesta estava representada uma praia, ou apenas que ali havia
conchas; ou pode, também, representar informagdes associadas, como distancia da concha
para o mar, por exemplo. Nesse sentido, classifica-se como episddica a memdria capaz de
armazenar informacdes espaciais, temporais e relagdo espaco-temporal entre itens ou eventos,
sendo, portanto, uma memoria contextual. Uma memoria dita semantica, por sua vez, é capaz
de armazenar itens ou eventos sem informagdo contextual relacionada a sua aquisicdo, ou

seja, sem um “quando” ou “onde” associados (Buzsaki & Moser, 2013; Tulving, 2002).
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Memodrias episddicas e semanticas podem ser evocadas livremente a partir de uma
pesquisa mental baseada em pistas internas, ou a partir de pista provenientes do meio externo,
processos conhecidos respectivamente por recordacdo e reconhecimento (Skinner &
Fernandes, 2007).

Atualmente compreende-se que o resgate da memoria por reconhecimento ocorre a
partir de dois processos distintos. A familiaridade, em que um item é reconhecido sem que
dele se obtenha qualquer informacdo qualitativa, e a lembranca, que se distingue da
familiaridade por propiciar informagdes qualitativas ou contextuais sobre o item evocado
(Mecklinger, 2006; Yonelinas, 2001; Yonelinas, 2002; Yonelinas & Parks, 2007).

Outra classificacdo importante diz respeito a durabilidade do armazenamento de uma
memoria. A priori, em humanos, pode-se dizer que ha uma memoria de curto prazo (MCP)
que consegue reter uma quantidade limitada de informacdo por um curto periodo de tempo,
comumente ndo mais alguns minutos; e uma memoria de longo prazo (MLP) que retém uma
grande quantidade informac@es por um longo periodo de tempo, em alguns casos podendo
inclusive permanecer acessivel por toda a vida (Squire & Wixted, 2011; Cowan, 2008).

Todavia, em estudos com animais descobriu-se que nas horas seguintes a aquisicao da
informacdo, esta passa por dois processos paralelos e independentes que foram assumidos
como representantes da memdaria de curto prazo e memoria de longo prazo (lzquierdo et al.,
1998). Nessa perspectiva, a MCP propicia a manutencéo da informacao por um periodo de até
6 horas, enquanto na MLP a informacéo passa por um processo fisiologico denominado de
consolidagdo que possibilita um armazenamento mais duravel capaz de perdurar além das 6
horas da MCP. Existem diversos tratamentos bioquimicos que suprimem a MCP sem causar
prejuizo na MLP, indicando que tais processos ocorrem de forma independente (lIzquierdo et
al., 1998). Ha também evidéncias de que as memorias de curto e longo prazo sdo distintas
guanto aos mecanismos moleculares implicados tanto em sua codificacdo quanto em sua
evocacgéo (Grigor'yan & Markevich, 2015; Izquierdo, 2011).

Um fendmeno eletrofisiolégico denominado de potenciacdo de longa duragdo (PLD) é
amplamente conhecido por sua participacdo na formacdo da MLP. A PLD consiste no
aumento persistente da resposta neuronal decorrente de breve estimulacdo repetitiva.
Inversamente, a depressdo de longa duracdo (DLD) consiste na diminuicdo da resposta
(Bailey, Kandel, & Harris, 2015; Huang & Kandel, 2005; Kandel, 2009).

Ao analisar os processos fisiologicos moleculares responsaveis pela PLD em células in

vitro, descobriu-se que esta apresenta uma fase precoce (PLD-P) e outra tardia (PLD-T). A
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fase precoce dura cerca de trés horas e ndo necessita mais do que uma sequéncia de potenciais
de acdo em alta frequéncia (i.e. 100 Hz) para ser produzida. Além disso, a PLD-P néo requer
sintese proteica. A fase tardia, no entanto, ocorre mediante trés ou quatro sequéncias de
potenciais em alta frequéncia apresentados em intervalos de alguns minutos, depende de
sintese proteica e dura até 24 horas (Bliss & Cooke, 2011; Neves, Cooke, & Bliss, 2008).
Recentemente se descobriu que a PLD-T também pode ser induzida por alguns segundos de
estimulacdo em baixa frequéncia (i.e. 5 hz) (Huang & Kandel, 2005).

Diante do exposto, nota-se que a memdria € uma funcdo complexa que pode ser
investigada por diversos angulos, pois cada classificacdo emerge de uma peculiaridade
neurobioldgica. Essa complexidade tem sido observada também sob a Gtica da eletrofisiologia
e os resultados tém sido foco de intenso debate nas Gltimas décadas (Fell & Axmacher, 2011;
Lisman & Jensen, 2013; Lisman & Buzsaki, 2008).

Diferentemente dos modelos tedricos acima, Henke (2010) prop@e a classificacdo da
memodria a partir do modo como a informacédo é processada pelo cérebro, ndo puramente pelo
carater consciente ou inconsciente de sua aquisicdo ou complexidade do conteudo. Em sua
proposta, as memdarias s@o classificadas de acordo com o numero de ensaios necessarios para
que sejam formadas, a quantidade de elementos que compdem a representagdo mnemaénica, e
a capacidade de dissociar elementos constituintes da representagdo mnemonica original e
utilizd-lo em novas associacdes (i.e. inferéncias). Com base no resultado de pesquisas
investigando a relacdo estrutura-funcdo, a autora propde trés classificacfes possiveis:
codificacdo rapida de associacfes flexiveis, codificacdo lenta de associacBes rigidas e
codificacdo rapida de itens isolados.

O modelo tedrico da Henke é util para classificar tarefas de memorizacdo que nao
preenchem todas as caracteristicas atribuidas a memodrias episddicas. Uma tarefa de
codificacdo incidental com apresentacdo Unica de itens isolados (e.g. figura e um objeto) e
subsequente teste de reconhecimento, por exemplo, deve ser considerada como memoria de

codificacdo rapida de itens isolados.

1.2 Introducdo aos Conceitos de Eletrofisiologia

A eletricidade produzida pela atividade neural pode ser detectada atraves de um
aparelho denominado eletroencefalograma (EEG) que amplifica os sinais captados a partir de
eletrodos altamente condutores posicionados no escalpo. As ondas elétricas detectadas pelo

EEG sdo oscilacOes de voltagem resultantes de potenciais elétricos pos-sinapticos excitatorios
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(PEPS) e inibitérios (PIPS) produzidos por uma grande quantidade de neurdnios (Luck,
2005).

A onda elétrica representada no EEG apresenta formato senoidal, ou seja, trajetos
curvos ascendentes e descendentes. O ponto mais elevado da onda (pico) e menos elevado
(vale) indicam maior e menor voltagem, respectivamente. A frequéncia de transi¢do entre
uma oscilacdo completa constituida por um pico e um vale é medida em ciclos de transicdo
por segundo, sendo 1 Hz equivalente a um ciclo por segundo. As faixas de frequéncia
usualmente observadas em eletroencefalografias sdo: delta (2-4 Hz), teta (4-8 Hz), alfa (8-12
Hz), beta (12-30 Hz), gama (30-100 Hz) (Fell & Axmacher, 2011).

A distancia entre as extremidades da onda € representada em graus. Uma oscilacdo ou
ciclo completo compreende 360° e uma seccdo ou trecho deste ciclo é denominado fase.
Alguns pesquisadores podem representar essa gradacdo de formas diferentes (e.g. -180° e
180°; ou de 0 a 360°) (Fell & Axmacher, 2011).

Fases

o 900 180° 270° 360°

A

Amplitude (v)

Ny

Tempo

Figura 1 — Divisdo da onda em fases. Amplitude da onda no eixo y, e divisdo de fases ao longo do
tempo no eixo Xx.

Quando a fase de um agrupamento de neurdnios ocorre em concomitancia com a
mesma fase ou fase prdxima em outro grupo de neurdnios, tem-se 0 que se chama de
sincronizacdo de fase (Fell & Axmacher, 2011). Nessa ocasido o disparo de potenciais de
acao nessa rede de neurénios é facilitado. Por outro lado, quando fases inversas (i. e. 90° e
180°) ocorrem a0 mesmo tempo em grupos neuronais distintos, o disparo de potenciais é
dificultado e recebe a denominacdo de dessincronizacdo de fase. Sincronizacdo e
dessincronizagdo implicam em aumento e diminuicdo de amplitude média do sinal. A
sincronizacao pode ocorrer numa mesma frequéncia e localizacdo, ou entre regides cerebrais.
Um fendmeno similar pode ocorrer entre frequéncias distintas, todavia, devido a diferenca na
velocidade de oscilacdo o0 que acontece é um pareamento entre amplitude da frequéncia mais
alta com a fase da frequéncia mais baixa (Lisman, 2008; Lisman & Jensen, 2013; Klimesch,

Freunberger, & Sauseng, 2010).
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A sincronizacgdo e a dessincronizagdo de fase tém servido de base para analises em
pesquisas que associam padrdo elétrico neural a diversas funcdes cognitivas, dentre elas a
memoria (Fellner, Bauml, & Hanslmayr, 2013; Khader & Résler, 2011; Kuo & Nitsche,
2012). Caracteristica que tem sido explorada em pesquisas com modelos animais e humanos
(Burke et al., 2013; Headley & Weinberger, 2011; Huang & Kandel, 2005).

1.3 Oscilacdes Teta e Memoria

Alguns autores apontam para a sincronizacdo em teta entre areas distantes como um
mecanismo de comunicacdo neural capaz de proporcionar a transferéncia de informacéo do
hipocampo para o neocértex, onde seriam armazenadas as informagdes pertencentes a
memodria de longo prazo (Cohen, 2011; Herweg et al., 2016).

OscilacBes teta podem ocorrer em pareamento com ondas gama no hipocampo
formando um padréo de interacdo entre fase teta e amplitude gama que, em tese, constitui um
esquema de codificacdo neural para a formacdo de memorias episddicas (Lisman & Buzséki,
2008). Tal hipotese vem sendo corroborada com base no conceito de assembleia de neurdnios,
um grupo de neurbnios que disparam conjuntamente sob circunstancia particular (i.e. na
presenca de uma face, lugar ou evento especifico). No que diz respeito a memoria, portanto,
uma determinada assembleia de neurdnios pode representar uma palavra de uma lista ou uma
localizagdo em uma arena ( Lisman & Jensen, 2013).

Resultados nesse sentido foram encontrados em pesquisas com ratos, ao revelar que o
sinal de disparo de assembleias de neurbnios hipocampais responde seletivamente a
localizacdo espacial especifica (Buzsaki & Moser, 2013; Skaggs, McNaughton, Wilson, &
Barnes, 1996). Posteriormente, descobriu-se que tais grupos de células disparam ritmicamente
em varios intervalos compreendidos dentro de uma Unica oscilacdo teta e que tais disparos
agrupados correspondem a ciclos de ondas gama. Identificou-se que cada ciclo gama era
representativo de uma assembleia de células. Analogamente, cogita-se a possibilidade de que
cada ciclo gama represente um item de uma memoria declarativa regido pela fase da oscilagdo
teta (Buzsaki & Moser, 2013; HansImayr & Staudigl, 2014; Lisman & Buzsaki, 2008).

Oscilacdes teta exercem papel de comunicacao neural de longa distancia entre regides
cerebrais (Herweg et al., 2016; Rutishauser, Ross, Mamelak, & Schuman, 2010), e tem se
mostrado capaz de proporcionar a transferéncia de informagdo do hipocampo para o
neocortex (Cohen, 2011). Elementos que ddo suporte a modelos tedricos que atribuem as
oscilacdes teta papel fundamental no processo de formacéo e recuperacdo da memoria (Fell &

Axmacher, 2011; Habib & Dringenberg, 2010; Lisman & Buzsaki, 2008).
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Ha ainda evidéncias de que fatores que melhoram o desempenho em testes de
memdria, como recompensa e punicao, tém seus efeitos refletidos na atividade de ondas teta
(Gruber, Watrous, Ekstrom, Ranganath, & Otten, 2013; Kawasaki & Yamaguchi, 2013;
Pascalis, Varriale, & Rotonda, 2012). Gruber et al. (2013), por exemplo, observaram que
recompensas apresentadas antes de um estimulo visual elevam a amplitude em teta e as

chances desse item ser evocado com sucesso.

1.4 Oscilacdes Teta e Codificacéo

As oscilagdes elétricas na codificacdo sdo investigadas através de sua relacdo com a
chance de um item ser posteriormente evocado com sucesso, um paradigma conhecido como
efeito subsequente sobre a meméria (ESM) (Merkow, Burke, Stein, & Kahana, 2014).
Geralmente o ESM ocorre associado a um aumento de poténcia em frequéncia teta no cortex
frontal, temporal ou parietal, antes e/ou durante a apresentacdo do estimulo a ser codificado
(Hanslmayr et al., 2011). Tem-se também identificado sincronia entre oscilagdes teta do
hipocampo e no cortex temporal (Lega, Jacobs, & Kahana, 2012), bem como aumento de
pareamento teta-gama (Lega, Burke, Jacobs, & Kahana, 2016), na coeréncia entre disparos
neuronais e potencial elétrico local no hipocampo (i.e. detectado por eletrodo extracelular)
(Rutishauser et al., 2010). Todos esses indicios além de enfatizarem o papel das oscilactes
teta na formacdo de memorias, evidenciam a comunicagdo entre hipocampo e cortex, e a
possibilidade de detectar no escalpo oscila¢Ges teta resultantes dessa comunicacao.

Apesar das evidéncias a favor do aumento de poténcia em teta, seu decréscimo
também tem sido associado ao bom desempenho na codificacdo (Burke et al., 2013; Guderian,
Schott, Richardson-Klavehn, & Duzel, 2009; Long, Burke, & Kahana, 2014). Na tentativa de
justificar a aparente controvérsia, os autores explicam que o decréscimo de potencia em teta
se apresenta de forma difusa, enquanto o acréscimo ocorre em localizacdo espacial e temporal
circunscrita (Long et al., 2014).

Lega et al. (2016) também observaram dissocia¢do similar a respeito do pareamento
fase-amplitude no hipocampo, cértex temporal e cortex frontal, com alguns eletrodos
apresentando aumento de pareamento associado ao sucesso posterior na evocagao, enquanto
outros apresentaram diminuicdo de pareamento. Ainda assim, a dessincronizacdo em teta
permanece uma questao em aberto, pois ndo ha consenso sobre sua funcao.

O aumento de poténcia em itens posteriormente evocados também tem sido observado
em periodo prévio a apresentacdo do estimulo (Fellner et al., 2013; Gruber et al., 2013,;

Guderian et al., 2009), bem como o aumento na precisdo do alinhamento de fases durante
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tarefa de reconhecimento (Rutishauser et al., 2010). Como ndo se observou diferenca entre
tarefas de codificacdo complexa (e.g. semantica) e superficiais (e.g. alfabética) (Guderian et
al., 2009), nem entre tarefas distintas de codificacdo complexa (Fellner et al., 2013), até entéo
se supBe que a atividade teta pré-estimulo represente um processo preparatorio para a
codificacdo (Gruber et al., 2013).

Assumindo que na codificacdo intencional o sujeito pode direcionar voluntariamente
recursos cognitivos se preparando para a chegada do estimulo, enquanto na codificacdo
incidental tal preparagdo ndo seria possivel, Schneider & Rose (2015) compararam ambas as
condigdes (intencional/incidental) numa tarefa de classificagdo seméntica. Os autores
identificaram efeito significativo em teta apenas na condicdo intencional, o que diverge dos
resultados de estudos anteriores (e. g. Fellner et al., 2013) que observaram efeito pré-estimulo.
Nesse sentido os autores explicam que a diferenca parece decorrer da funcdo exercida pela
pista pré-estimulo, que em outros estudos indica o tipo de categorizagdo a ser realizada, e em

seu estudo indica apenas a proximidade temporal da apresentacdo do estimulo.

1.5 Oscilacdes Teta e Evocacéo

Os efeitos das oscilacOes teta na evocacdo costumam ser observados mediante
comparacdo entre itens evocados e ndo evocados, ou entre itens reconhecidos como ja vistos e
reconhecidos como nunca vistos. No primeiro caso, espera-se que a diferenca no sinal
caracterize o processamento que distingue a lembranca do esquecimento. Enquanto no ultimo
caso, espera-se que a diferenca no sinal represente o0 acesso ao trago mnemaonico da memoria
em teste (Osipova, Takashima, & Oostenveld, 2006).

No que concerne a diferenca entre itens lembrados e esquecidos, aqui classificados
como acertos (Ac) e erros (Er), estudos anteriores tém revelado aumento de poténcia em teta
associado a evocacdo bem-sucedida (Gruber, Tsivilis, Giabbiconi, & Mu, 2008; Heib,
Hoedlmoser, Anderer, & Gruber, 2012; Klimesch et al., 2001; Osipova et al., 2006),
localizando-se nas regides fronto-central, fronto-medial, temporal e parietal. No mesmo
sentido, 0 aumento de pareamento teta-gama fronto-parietal tem sido associado ao sucesso na
recordacdo (Koster, Finger, Kater, Schenk, & Gruber, 2011).

Adicionalmente, em revisdo de literatura Klimesch et al. (2010) apontam para a
coeréncia teta entre regido frontal e parietal durante a evocacdo como uma conexao entre o
processo de controle de acesso a informagdo com &reas posteriores de associa¢do, onde se
presume serem armazenadas informagdes sensoriais. A comunicagdo entre as regides e seu

papel em tarefas de reconhecimento foi confirmada em pesquisa recente em que dados do
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EEG e de ressonancia magnética funcional foram gravados simultaneamente (Cohen, 2011).
O referido estudo também identificou correlacdo entre frequéncia de oscilacdo e conexao
entre hipocampo e coértex pré-frontal, mostrando que oscilacbes mais lentas estavam
relacionadas a intensidade da conexé&o.

Em pesquisa recente Pastotter & Bauml (2014) identificaram tanto aumento quanto
diminuicdo de atividade teta associada ao sucesso na evocacdo. O efeito dissociado, porém, se
apresenta em faixas de frequéncia distintas proximas aos limites da banda teta padrdo. Os
autores concluiram que o aumento de poténcia na faixa de frequéncia mais lenta (2-4 Hz) esta
relacionado a evocagdo e consciéncia, enquanto o decréscimo de poténcia na faixa rapida (5-
7.5 Hz) reflete o processamento e resolucéo de interferéncias.

A atividade teta no cortex fronto-medial tem sido atribuida a funcéo de gerenciamento,
selecdo e comparacdo de informagbes a fim de verificar a compatibilidade entre novas
informacfes com tragos mnemonicos previamente construidos (Hsieh & Ranganath, 2014;
Jost et al., 2012; Khader & Rosler, 2011; Klimesch, Freunberger, Sauseng, & Gruber, 2008).
Além disso, a forca da conexdo entre cortex pré-frontal e hipocampo preconiza a atividade
oscilatoria fronto-medial e o desempenho em testes de memdria de longo prazo (Cohen,
2011).

Assim como na codificacdo, atividade oscilatoria pré-estimulo foi observada durante a
evocacdo (Addante, Watrous, Yonelinas, Ekstrom, & Ranganath, 2011). Os autores
encontraram efeito significativo apenas na recordacdo de itens associados a contexto,
concluindo que esse efeito estava associado a precisdo na evocacao de detalhes. Além disso,
observaram que a atividade pré-estimulo prevé a atividade pds-estimulo na regido frontal e
temporal. O efeito aparece sob a forma de aumento de poténcia e é explicado pelos autores

como um efeito preparatorio para a evocacao.

1.6 Justificativa

Apesar do grande nimero de pesquisas a respeito da atividade oscilatoria em
oscilacBes lentas e sua relacdo com a memoria, tém sido observadas divergéncias entre
estudos. Alguns apontam que o sucesso da formacdo e recuperagdo da memdria estdo
associados ao aumento da sincronizacao das ondas teta (Hanslmayr et al., 2011; Khader &
Rosler, 2011; Klimesch et al., 2001; Koster et al., 2011), outros apontam para uma
diminuicdo, ou mesmo efeito dissociado de diminuicdo e aumento em um mesmo tipo de
tarefa (Long et al., 2014; Pastatter, Bauml, & Hanslmayr, 2008). Além disso, pesquisas

recentes tém identificado atividade significativa em faixas de frequéncia que fogem aos
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padrbes previamente estabelecidos, bem como subdivisdes de atividade teta com fungbes
distintas e especificas (Lega et al., 2016; Pastotter & Bauml, 2014).

Embora os indicios ora elencados confirmem a relacdo entre teta e sucesso na
formag&o e evocacdo de memodrias, caracteristicas distintas tém sido identificadas a partir de
variagdes nos parametros de investigacdo como processo mnemonico (codificacdo, evocagéo),
tipo de codificacdo (intencional ou incidental; processamento complexo ou superficial), tipo
de evocacéo (recordacdo ou reconhecimento), tipo de material (imagem ou palavra), laténcia
do efeito (pré-estimulo ou pds-estimulo) e faixa de frequéncia (banda teta, subdivisdes ou
variagcOes). Portanto, novas pesquisas sdo necessarias tanto para corroborar achados recentes,

como para investiga-los sob perspectivas complementares.
1.7 Objetivos

1.7.1 Objetivo geral

Investigar caracteristicas do padréo elétrico de oscilagdes lentas associados a formacéo
e evocacdo de memdrias de curto prazo através de codificacdo incidental e evocacao por

reconhecimento.

1.7.2 Objetivos especificos
e Identificar faixas de frequéncia de oscilacdo lenta associadas a funcdes especificas na
codificagdo e evocagao.
e Investigar possiveis relagGes entre atividade oscilatoria prévia ao estimulo e o sucesso
na formacdao e evocacao de memorias.
e Verificar se faixas de frequéncia, amplitude e laténcia da atividade elétrica observados

na codificacdo se assemelham aos da evocacao.

1.8 Hipoteses
e Aatividade pré-estimulo pode estar associada ao desempenho da memoria.

e Faixas de frequéncia fora dos limites da banda teta padrdo podem exercer funcdes

especificas e distintas.

e Caracteristicas eletrofisiologicas associadas a codificacdo podem diferir daquelas

associadas a evocacao por exigir ativacao de processamento cerebral distinto.
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2. METODOLOGIA

2.1 Amostra

Participaram da pesquisa 18 estudantes (12 mulheres) do Centro de Ciéncias
Humanas, Letras e Artes da Universidade Federal da Paraiba, entre 20 e 30 anos, média 22,8
(D.P. = 2,7). Todos destros, com acuidade visual normal ou corrigida, sem histdrico de
patologia neuroldgica ou psiquiatrica declarado. A pesquisa recebeu aprovacao do Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal da Paraiba sob o parecer 55976316.5.0000.5188, e
todos os participantes assinaram termo de consentimento, conforme resolucdo 466/12 do
Conselho Nacional de Etica em Pesquisa.

2.2 Equipamentos

A aquisicdo de dados comportamentais e eletroencefalograficos (EEG) foi realizada
simultaneamente em notebook core i5, 8GB RAM, tela de 15”. Os dados do EEG foram
monitorados na tela do notebook enquanto os estimulos visuais eram apresentados ao
participante em monitor adicional com tela LCD de 18” formato widescreen conectado via
porta VGA ao notebook. Como hardware de resposta foi utilizado teclado numeérico
conectado via porta USB.

Os dados eletroencefalograficos foram captados a partir de touca modelo actiCAP com
32 eletrodos Ag/AgCl ativos dispostos de acordo com sistema 10-20, conectada a

amplificador modelo actiCHamp, ambos produzidos pela Brain Products.

2.3 Estimulos e procedimento

Os participantes foram convidados através de divulgacdo direta nas salas de aula e
grupos de pesquisa da Universidade Federal da Paraiba — UFPB, informando se tratar de um
experimento relacionado ao processamento da informacgéo durante a classificagéo de imagens
em categorias. A real intencdo das tarefas (i.e. memorizacdo) ndo era explicitada, a fim de
prevenir que a memorizagdo intencional provocasse variabilidade na atividade elétrica neural
decorrente de estratégias de codificacdo distintas adotadas involuntariamente na tentativa de
obter um bom desempenho na memorizagdo (Wagner, Koutstaal, & Schacter, 1999).

Mediante interesse de participacdo, eram preenchidos o questionario sociodemografico
(Apéndice B) e o termo de consentimento livre esclarecido (TCLE; Apéndice A), efetuando-
se em seguida o agendamento do experimento. Os participantes eram recomendados a evitar 0
consumo de cafeina, tabaco, alcool e outras substdncias que pudessem alterar o

processamento cognitivo no dia do experimento.
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Para o experimento foram selecionadas 316 imagens do Bank of Standardized Stimuli
(BOSS), um banco de imagens padronizadas para uso em pesquisas na area de cognicdo. O
banco de dados conta com normatizacdo para grau de familiaridade, ou seja, 0s sujeitos
investigados avaliaram quéo familiarizados se sentiam em relagdo aos objetos, numa escala de
1 a 5 (Brodeur, Dionne-Dostie, Montreuil, & Lepage, 2010). Foram utilizadas imagens com
grau de familiaridade igual ou superior a 3,5. Das 316 imagens selecionadas, 200 serviram
como estimulos alvo, 100 como distratores e 16 para treino. As imagens foram exibidas na
dimenséo de 300 pixels sobre tela com fundo branco a 1 metro de distancia do participante,
utilizando-se o software de apresentacdo de estimulos SuperLab da Cedrus Corporation. Para
0 gerenciamento e selecdo de dados comportamentais foram construidos scripts
personalizados em linguagem MySQL.

O experimento foi dividido em duas fases: uma de estudo e outra de teste, nas quais o
participante realizava uma tarefa de codificacdo e outra de reconhecimento, respectivamente.
Entre as duas fases uma tarefa de distracdo era aplicada a fim de preencher os 10 minutos de
intervalo.

Considerando que o tipo de material a ser codificado (palavra; imagem; abstratos ou
simbolicos), a natureza da codificacdo (intencional ou incidental) e as estratégias utilizadas na
codificagdo intencional interferem no sucesso da evocagdo e nas regides cerebrais recrutadas
(e. g. Wagner et al., 1999), a tarefa de codificacdo foi construida de modo que apenas um tipo

de material (imagens) e codificacdo (incidental / ndo intencional) fossem utilizados.

2.3.1 Fase de estudo

Nessa fase era realizada a tarefa de codificagdo, que consistia em classificar os itens
representados nas imagens como sendo maiores ou menores que uma caixa de sapatos. Os
participantes ndo eram informados sobre a necessidade de memorizacdo dos itens. Apds
instruidos passavam por treino com 8 imagens a fim de verificar se as instruc@es foram bem
compreendidas, caso contrario, realizavam o treino novamente.

Durante a tarefa as 200 imagens previamente selecionadas eram exibidas uma-a-uma
de forma randémica por 2 segundos. Cada imagem era antecedida por uma tela de duracdo
variavel (1 a 1,5 segundos) com sinalizacdo de um “+”, sobre a qual o participante deveria
focar o olhar, sucedida por uma tela com sinal de interrogagdo com duracgdo indeterminada
(Figura 2), durante a qual o participante emitia sua resposta através de botdo correspondente

no teclado numérico (1-menor, 2-maior).
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+ ﬁ ?

~1,25s 2s
Figura 2 — Sequéncia de apresentacdo das telas da fase de aprendizagem

Apo6s 100 imagens era dada uma pausa de 60 segundos para descanso, contudo o
participante era orientado a permanecer sentado. Apos a pausa, seguia-se a apresentacdo das
100 imagens restantes.

O tempo medio de realizacdo da primeira etapa foi de 43 minutos, considerando-se a

preparacdo do EEG (20 min), instrucdes (5 min), estudo da lista (17 min).

2.3.2 Tarefa de distragao

Na tarefa de distracdo os participantes realizavam operagdes matematicas do tipo
AxBxC=?, em que A, B e C sdo numeros aleatérios entre 1 e 9. As opera¢Ges eram
apresentadas de forma sucessiva durante 10 minutos, sem tempo limite para resposta. Tais
operagdes tinham o intuito de ocupar o intervalo de tempo entre a fase de estudo e teste, a fim
de evitar a manutencdo dos itens na memoria operacional (procedimento similar em Burke et
al., 2013 e Long et al., 2014).

2.3.3 Fase de teste

Nesta fase se realizava a tarefa de reconhecimento na qual além das 200 imagens da
fase de estudo eram acrescidas 100 novas imagens, exibidas uma-a-uma randomicamente.
Similarmente a fase de estudo, cada imagem era antecedida por uma tela de fixagdo. No
entanto, a cada imagem se sucediam duas telas de resposta. A primeira para classificar a
imagem como antiga ou nova (i.e. antiga se vista na tarefa anterior e nova se nunca vista), e a
segunda para atribuir o nivel de certeza para a resposta emitida na tela anterior, numa escala

de 1 a 3 (Figura 3). Apds treino com 8 imagens o participante iniciava a tarefa.

n \\\}\\ Antigo No?yo Nivel 1de g‘onl;anga

~1,25s 2s
Figura 3 — Sequéncia de apresentacdo das telas da fase de teste
O tempo médio da fase de teste foi de 35 minutos. Considerando-se instrucéo (3 min)

e tarefa (30 min).
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As respostas para esta tarefa foram classificadas do seguinte modo: Acerto (Ac), para
imagens da fase de estudo que foram lembradas; Erro (Er), para imagens da fase de estudo
que foram esquecidas; Reconhecimento correto (Rc), para imagens corretamente reconhecidas
como novas; Alarme Falso (Af) para imagens novas erroneamente reconhecidas como

presentes na fase de estudo.

2.4 Gravacdo de dados EEG

Os dados eletroencefalograficos foram gravados durante todas as fases do experimento.
A impedancia dos eletrodos foi mantida abaixo dos 20 k€, pardmetro SkQ abaixo da
resisténcia maxima recomendada para boa aquisicdo de sinal com eletrodos ativos do
ActiCAP. A taxa de aquisicdo foi de 500 Hz com sinal amplificado entre 2 e 100 Hz.
Utilizou-se notch filter em 60 Hz a fim de eliminar ruidos da rede elétrica. O eletrodo de
aterramento foi posicionado em Fz. Durante a aquisicdo ndo foi atribuido eletrodo de

referéncia, caso em que assume referéncia virtual interna do ActiCHamp.

2.5 Pré-processamento

O pré-processamento dos dados foi realizado através do EEGLAB, uma ferramenta de
extensdo para o software de analise e processamento de fungGes matematicas MATLAB.

O sinal foi referenciado a média dos eletrodos (TP9 e TP10) posicionados nos
mastoides. Aplicou-se os filtros passa-alta a 2 Hz, passa-baixa a 100 Hz, e notchfilter a 60 Hz,
seguindo-se a divisdo do dado continuo em segmentos de -1 segundo a 2 segundos relativos a
exibicao do estimulo.

A remocdo de ruido e artefatos ocorreu inicialmente por inspe¢do visual, a priori para
excluir segmentos em que havia grande distorcdo do sinal. Por conseguinte, artefatos de
piscada e movimentos oculares foram removidos por inspecdo dos mapas da Anélise de
Componentes Independentes (ACI) considerado método eficaz para tanto (Hoffmann &
Falkenstein, 2008). Componentes com alta poténcia em grande parte da faixa de frequéncia
alta (20-50 Hz) e que apresentaram atividade intensa por varios ensaios consecutivos foram
considerados ruidos e, portanto, removidos. Seguindo-se a remoc¢do dos componentes, uma
nova inspecao visual foi realizada a fim de eliminar segmentos com ruidos remanescentes.

Para cada sujeito foram contabilizadas a quantidade de acertos (recordacao) e erros
(esquecimento). A fim de obter igual proporc¢éo entre sinal e ruido, a quantidade de segmentos
da varidvel com maior nimero de segmentos foi igualada a de menor nimero. Para tanto,

segmentos da variavel com mais ensaios foram selecionados randomicamente. Caso 0 maior
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numero de segmentos fosse de acertos, por estarem classificados de acordo com o nivel de
confianca, a amostragem randdmica foi retirada dos segmentos com maior nivel confianga,
seguindo-se para os de menor caso a quantidade ainda ndo fosse suficiente para igualar com a
outra variavel (procedimento similar em: Gruber et al., 2008; Pastotter & Bauml, 2014). A
média final de segmentos por variavel foi de 40,18 (DP = 23,82), alcance entre 16 e 91.

2.6  Analises

2.6.1 Estatistica

Todas as analises estatisticas foram geradas através de randomizacéo por permutagao.
Nesse procedimento os valores das varidveis sdo intercambiados entre as condicGes
experimentais e um teste-t é calculado para cada permutacdo. Com base na distribuicdo dos
valores t é calculada a probabilidade de os valores terem sido obtidos ao acaso e entdo
gerados os valores p. Esse método foi adotado por se mostrar eficiente na correcdo para
multiplas comparagfes corrigindo a taxa de alarmes falsos em dados eletroencefalogréficos
(Maris & Oostenveld, 2007). O numero de permutacBes foi de 1000 para graficos tempo-
frequéncia e 5000 para mapas topograficos. Devido a distribuicdo randdémica, testes com
permutacdo podem apresentar alguma variabilidade nos valores de p, no entanto, esta diminui
a medida que se eleva 0 nimero de permutacbes. Os parametros adotados foram testados
mediante repeticdo das aferi¢cbes e demonstraram consisténcia entre as repeti¢cdes, com pouca

variabilidade a cada repeticdo.

2.6.2 Amostra por analise

Um total de 7 participantes foram excluidos das analises por ndo alcancarem alguns
critérios. Trés deles ndo atingiram o critério de desempenho de 60% de acurécia, calculada
através da seguinte férmula: (Ac+Rc)/(Ac+Rc+Er+Af). Outros dois, apds igualados o nimero
de segmentos, ndo apresentarem o numero minimo de 15 segmentos livres de ruido (um
destes apenas para analise da evocacdo). E por ndo terem concluido as tarefas por problemas
na rede elétrica, software ou hardware, mais trés participantes foram excluidos.

As analises das fases de estudo e reconhecimento foram realizadas separadamente. A
esse respeito € importante ressaltar que um dos participantes excluidos das analises da tarefa
de recordacao permaneceu nas analises da tarefa de codificacdo, mas outros 3 foram excluidos
por motivos de falha na gravacdo de dados. Ao todo, as anélises das tarefas de codificacdo e
reconhecimento contaram 10 e 7 participantes, respectivamente.
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2.6.3 Processamento de dados eletroencefalograficos

O processamento e analise dos dados eletroencefalograficos foram realizados por meio
de scripts personalizados com fungdes nativas do EEGLAB.

Perturbacdes na atividade oscilatéria em funcdo do tempo foram analisadas através de
transformada wavelet de 3 ciclos com progressao de 0.8. O valor de progresséo indica que o
numero de ciclos aumentard progressivamente com aumento da frequéncia, alcancando 0.8
vezes 0 nimero de ciclos equivalente a janela temporal na transformada rapida de Fourier da
frequéncia mais alta sob andlise. A progressao dos ciclos proporciona célculos otimizados de
acordo com caracteristicas de cada frequéncia (Delorme & Makeig, 2004).

O periodo compreendido entre 1000 a 0 milissegundos (ms) antecedentes ao estimulo
foi tomado como linha de base e teve a média de sua atividade oscilatoria deduzida do
segmento completo (-1000 a 2000ms). A faixa de frequéncia utilizada para 0 computo dos
dados foi de 2 a 20 Hz, contudo apenas a banda de frequéncia teta (por padrao, 4-8 Hz) foi a
analisada por ser a faixa de frequéncia mais associada a formacdao e recuperacdo de memodrias,
conforme aporte tedrico abordado na introducéo.

A fim de identificar laténcia e frequéncia da atividade espectral associada a atividade
mneménica foram computados e representados graficamente a média de todos os eletrodos
para cada varidvel (acerto/erro) em cada uma das condigdes (estudo/reconhecimento), de onde
se extraiu a diferenca entre as varidveis para cada condi¢do. Apds identificadas as faixas de
frequéncia com maior significancia foram calculados testes-t para cada eletrodo em janelas
temporais de 100ms, obtendo-se entdo a localizacdo espacial e temporal dos efeitos.

Com base na localizagcdo espaco-temporal do efeito, observou-se a atividade no
dominio tempo-frequéncia de cada um dos eletrodos integrantes da janela temporal com
maior quantidade de eletrodos significativos a fim de verificar a direcdo do efeito detectado
(i.e.: positivo ou negativo). Em seguida, a média do sinal dos eletrodos com efeito na mesma
direcdo foi utilizada para analisar os dados de forma mais precisa em relacdo a poténcia,

tempo e frequéncia.
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3. RESULTADOS

3.1 Comportamentais

Na fase de teste os participantes reconheceram 78,2% (SD = 12,6%; minimo = 52%;
maximo = 91%) dos itens apresentados na fase de estudo. O desempenho apresentou
diferenca significativa em relacdo ao acaso [t(10)=7.43, p<0.001]. Ao testar a correlacdo entre

desempenho e ordem de apresentacéo verificou-se fraca correlagdo [r=0.022, p<0.01].

3.2 Codificacao
Através da média de todos os eletrodos, testes-t foram calculados para cada tempo e
frequéncia em relacdo a diferenga entre acertos e erros. Um breve aumento significativo de

poténcia foi observado entre 2.5 e 4 Hz apds 1000ms (Fig. 4).
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Figura 4 - Spectrograma tempo-frequéncia da média de poténcia de todos os eletrodos. (A) Poténcia
dos itens posteriormente reconhecidos (acertos). (B) Poténcia dos itens posteriormente esquecidos (erros). (C)
Diferenca de poténcia entre acertos e erros. (D) Areas demarcadas representam diferenca significativa de

poténcia (p<0.05) entre acerto e erro em teta na faixa de frequéncia (2.5-4 Hz), e em alfa (8-12 Hz).

A faixa de frequéncia de 2.5 a 4 Hz foi utilizada como pardmetro para gerar mapas
topograficos no intuito de identificar a localizacdo dos eletrodos com diferenca significativa
de poténcia, possivelmente associados ao sinal observado na analise tempo-frequéncia. Para

tanto, foram gerados mapas para cada janela de 100ms do periodo compreendido entre -600 a
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2000ms. Mapas com janelas temporais consecutivas apresentando destaque para 0S mesmos
eletrodos ou eletrodos adjacentes foram mescladas (Fig. 5). Os mapas resultantes
apresentaram eletrodos dispersos, com efeito significativo (p<0.05) na regido fronto-temporal
esquerda (FT9, F7), parieto-occipital esquerda (P3, Pz, O1) e fronto-central direita (FC2, F8)
para ambas as janelas temporais, porém com maior quantidade de eletrodos em destaque entre
1100 e 2000ms [t(6)=3.1, p=0.02].

£y -
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Figura 5 — Topografia da diferenca de poténcia entre itens lembrados e esquecidos. Eletrodos com diferenca

significativa de poténcia na faixa de frequéncia 2.5-4 Hz (p<0.05) estdo destacados em vermelho.

A média de poténcia dos eletrodos em destaque nos mapas topograficos foi utilizada
para observar melhor a atividade oscilatoria nas dimensbes tempo-frequéncia associadas a
estes (Fig. 6). Efeitos significativos (p<0.05) foram observados de -100 a 100ms (diminuicéo
de poténcia), bem como de 200 a 600 e 850 a 1200ms (aumento de poténcia). Diferencas
significativas também se mostraram presentes na faixa de frequéncia alfa (8-12 Hz), contudo

ndo fazem parte do escopo tedrico abordado nesta pesquisa.
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Figura 6 — Spectrograma tempo-frequéncia da média de poténcia do agrupamento de eletrodos identificado
através de mapas topogréaficos. (A) Poténcia dos itens posteriormente reconhecidos (acertos). (B) Poténcia dos
itens posteriormente esquecidos (erros). (C) Diferenca de poténcia entre acertos e erros. (D) Areas demarcadas
representam diferenca significativa de poténcia (p<0.05) entre acerto e erro em teta na faixa de frequéncia (2.5-4
Hz), e em alfa (8-12 Hz).

3.3 Reconhecimento

Através da média de poténcia de todos os eletrodos no dominio tempo-frequéncia,
observou-se aumento de atividade em faixas de frequéncia da banda teta, em especial na
janela de 400 a 800ms, com pico de atividade no intervalo de 2.5 a 3.5 Hz (teta inferior) e 4 a
5.5 Hz (teta superior) (Fig. 7). Contudo, ndo houve efeito significativo. Mapas topograficos
foram gerados a fim de identificar efeitos espacialmente restritos. Para a construcdo dos

mapas, testes-t foram calculados para cada eletrodo e comparados entre as variaveis (Fig. 8).

A. B.
(dB)
15 " 15
12 12+ 1
—_ 05 .~
N 10 < 10+
0.5
T e o = s
S < 0
o 6 05 'S 6
S 5 =g
(g 4 (g 5 .05
T 4 T 4
ot 15 8 -1
=~ 34 =~ 3
i .15
2 -2.5 2
200 400 600 800 1000 200 400 600 800 1000
C Tempo (ms) D. Tempo (ms)
B 3 ﬂ ‘ (dB) ()
15_ 0.9
124 0.8
~ 2 P
N 10 E 0.7
T o = -
< 8 '
‘S 6 Q 0.5
(§ 5 <§ 0.4
o 4 05 o )
= e 03
P~ 34 = 0.2
1 ’
2 — 0.1

0 200 400 600 800 1000 0 200 400 600 800 1000
Tempo (ms) Tempo (ms)

Figura 7 — Spectrograma tempo-frequéncia da média de poténcia de todos os eletrodos. (A) Poténcia dos itens
posteriormente reconhecidos (acertos). (B) Poténcia dos itens posteriormente esquecidos (erros). (C) Diferenca
de poténcia entre acertos e erros. (D) Areas demarcadas representam diferenca de poténcia entre acerto e erro
com significAncia abaixo de p<0.75; as faixas de frequéncia 2.5-3.5 Hz e 4-5.5 Hz se destacaram, mas ndo

alcangaram efeito significativo.
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Figura 8 — Topografia da diferenca de poténcia entre itens lembrados e esquecidos. Eletrodos com diferenca
significativa de poténcia (p<0.05) estdo destacados em vermelho. (A) Efeitos significativos na faixa de

frequéncia 2.5-3.5 Hz. (B) Efeitos significativos na faixa de frequéncia 4-5.5 Hz.

Os mapas foram gerados para ambos os intervalos de frequéncia, em janelas de 100ms
para o periodo de -600ms a 2000ms. Janelas consecutivas que apresentaram significancia nos
mesmos eletrodos ou em eletrodos adjacentes foram mescladas e deram origem a novas
topografias com janelas temporais mais amplas. Em teta inferior (TI) a maior quantidade de
eletrodos com significancia estatistica (p<0.05) ocorreu entre -600 a -100 [t(9)=2.27, p=0.02]
e 500 a 800ms [t(9)=2.27, p=0.04], com efeito na regido central (Cz, FC2 e CP2) e centro-
parietal (Cz, C4 e CP6), respectivamente. Em teta superior (TS) o maior numero de eletrodos é
visto entre -600 a Oms [t(9)=-2.49, p=0.04], 500 a 800ms [t(9)=-2.56, p=0.04] e 800 a
1100ms [t(9)=-2.78, p=0.04], com mais eletrodos na regido fronto-temporal (FT9, F3, Fz,
Cz), fronto-central (Fz, F3, FC1, FC5, Cz, FC2), fronto-temporal (F3, Fz, FT9, FC5),
respectivamente.

Considerando a janela temporal com maior numero de eletrodos em destaque,
analisou-se 0 dominio tempo-frequéncia em cada um dos eletrodos a fim de identificar
aqueles com efeito na mesma diregdo (i.e. aumento ou diminuigdo de poténcia) formando
agrupamentos. A partir da média do sinal desses agrupamentos foram identificadas diferencas
significativas entre acerto e erro na janela -170 a -110ms e 460 a 940ms para em Tl (p<0.05),
e nas janelas -100 a Oms, 450 a 850ms e 900 a 1100ms para TS (p<0.05) (Fig. 9). Em todas as
janelas de ambas as faixas de frequéncia houve aumento significativo de poténcia.

28



A. (2-3.5Hz)
- (dB)
154 15 15
124 12
<10 ! an
T 8 fos < 8
- g
'S 6 ) 26
= 54 G 5
<D ! = 002
54 08 T 4
o =
= S
= 3 .1 R 00
2 ——— 15 2
0 200 400 600 800 1000 200 400 600 800 1000
Tempo (ms) Tempo (ms)
B (4-5.5Hz)
o (dB) ®) -
154 . 1%
12 1 0.045
15 ~
~10 ) N1
- fu=i 0.04
—_— 8 ! ~
< ! )
2 . 5 10058
o [ =1
£ s ~ ffos <C 1003
= o
g ‘] = 0026
0 | 002
= 3 =
05
2 —— 0015
0 200 400 600 800 1000 200 400 600 800 1000
Tempo (ms) Tempo (ms)

Figura 9 — Spectrograma tempo-frequéncia da média de poténcia dos agrupamentos de eletrodos identificados
através de mapas topogréficos. (A) Diferenca de poténcia entre acertos e erros (a esquerda) e demarcacdo da area
correspondente ao tempo e frequéncia em que houve efeito diferenca significativa de poténcia (p<0.05) para a
faixa de frequéncia 2-3.5 Hz (a direita). (B) Diferenca de poténcia entre acerto e erro (& esquerda), e demarcacao
da area em que houve diferenga significativa de poténcia na frequéncia 4-5.5 Hz (a direita).
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4. DISCUSSAO

Utilizando tarefa de codificacdo incidental e evocacgéo de itens por reconhecimento, foi
possivel observar caracteristicas eletrofisiologicas distintas para codificacdo e reconhecimento
e identificar fatores possivelmente associados a néo intencionalidade da codificagdo. Durante
a codificacdo, no intervalo de 2 a 8 Hz apenas uma faixa de frequéncia apresentou relacao
com o sucesso na formacdo da memdria, enquanto para 0 mesmo intervalo durante a evocacao
foram observadas duas faixas de frequéncia dissociadas em sua localizacdo espacial,
possivelmente exercendo fungdes distintas. Além disso, codificagdo e evocagdo revelaram
atividade oscilatoria pré-estimulo associada a memorizacao, contudo, em sentidos opostos, ou

seja, diminuicdo de poténcia na codificacdo e aumento de poténcia na recordacéo.

4.1 Codificacao

Na analise tempo-frequéncia de todos os eletrodos os resultados encontrados estdo de
acordo com estudos anteriores que identificaram maior atividade de ondas teta para itens
posteriormente lembrados em comparacgdo a itens posteriormente esquecidos (Hansimayr et
al., 2011; Osipova et al., 2006). O aumento de atividade em teta também concorda com
modelos teodricos e revisdes que associam esse aumento a elevacdo da sincronia e a
plasticidade neural responsavel pela formacao de memorias (Fell & Axmacher, 2011; Lisman
& Buzséki, 2008; Lisman & Jensen, 2013). De fato, além do potencial detectado no escalpo,
tem-se encontrado provas de que o aumento de sincronia entre disparo neuronal e potencial de
campo na banda teta estdo associados ao sucesso na formacdo de memorias (Rutishauser et
al., 2010). Ha também estudos que observam tanto aumento quanto diminuicdo na sincronia
em teta durante a codificacdo, porém os casos mais citados foram observados em diferentes
estudos com recortes de uma mesma amostra (Burke et al., 2013; Long et al., 2014). Desse
modo, o efeito observado pode decorrer de alguma caracteristica da amostra ou parametros
utilizados na analise e permanecem sem explicagdo conclusiva.

E interessante notar que os resultados aqui observados convergem com achados
recorrentes na literatura, mas a faixa de frequéncia analisada difere da banda teta padrédo (4-8
Hz). A esse respeito cabe esclarecer que novos estudos tém aberto precedentes para analises
em faixas de frequéncia mais estreitas nas quais se tem observado efeitos especificos
(Pastotter & Bauml, 2014). Rutishauser et al. (2010), por exemplo, identificaram que a
coeréncia entre disparos de neurdnios e potenciais de campo se mostra maior para itens

posteriormente lembrados, e que a faixa de frequéncia em que se observava tal efeito aumenta
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junto ao nivel de confiancga atribuido ao reconhecimento (e. g. 3-6 Hz baixa confianca e 7-9
Hz alta confianga).

Hé ainda indicios de que a variabilidade na faixa de frequéncia possa ocorrer devido a
diferencas fisiologicas entre individuos, como a densidade da conexdo entre hipocampo (HC)
e cortex pré-frontal (CPF). Nesse sentido, Cohen (2011) observou que o aumento da
conectividade HC-CPF estd associado ao pico de atividade em oscilacBes mais lentas,
concomitante a um melhor desempenho em testes de memoria de longo prazo.

Analisando a atividade tempo-frequéncia nas regides que apresentaram maior
diferenca de sinal entre acerto e erro, identificou-se aumento significativo de potencial na
faixa de 2.5 a 4 Hz durante grande parte do periodo observado. Tal aumento de poténcia
associado ao sucesso na formacdo da memdria é um achado recorrente na literatura
(Hanslmayr et al., 2011; Osipova et al., 2006; White et al., 2013), ainda que efeitos contrarios
sejam observados (Fellner et al., 2016; Guderian et al., 2009). A respeito desse conflito de
resultados Long et al., (2014) sugerem que aumento e diminui¢do do potencial em teta podem
refletir mudancas em faixas de frequéncia mais estreitas e mais amplas, respectivamente.
Contudo, isso ndo se confirma no presente estudo, nem nos anteriormente mencionados.

Estudo recente de Lega et al. (2016) associando EEG intracraniano com ressonancia
magnética, identificou que o pareamento fase-amplitude (PFA) teta-gama ocorreu no
hipocampo preferencialmente entre 2.5 e 5 Hz (teta inferior; T1) e no cértex frontal e temporal
entre 4 e 9 Hz (teta superior; TS) e estava associado ao sucesso na formagdo de memorias. Os
autores também observaram correlacdo positiva entre aumento do PFA com a poténcia para
itens codificados com sucesso, concordando, portanto, com o aumento da poténcia ora
observado em TI. Quanto a auséncia de efeito em TS, pode-se supor que seja decorrente do
carater incidental da codificacdo, o que diminuiria a demanda de controle executivo com
estratégias de codificacdo, funcdo associada a regido frontal (Hsieh & Ranganath, 2014).

No que diz respeito & localizacdo topografica, sinais envolvidos na formacdo de
memorias sdo geralmente observados na regido fronto-temporal e/ou temporo-parietal em
estudos com EEG (Osipova et al., 2006; Schneider & Rose, 2016), EEG intracraniano (EEGi)
(Burke et al., 2013; Long et al., 2014) e EEG associado a ressonancia magnetica (Hansimayr
et al., 2011). No caso dos estudos com EEGi e ressonancia magnética, o hipocampo se mostra
associado a formagdo da memoria. Tais evidéncias concordam com os resultados do presente

estudo em que se vé efeito significativo na regido fronto-temporal bilateral. Embora atividade

31



significativa em regido parietal ndo costume ser observada durante a codificagéo, sabe-se que
0 hipocampo possui conexdes com essa area (Cohen, 2011).

O aumento de poténcia durante a codificacdo concorda com observacdes de outros
estudos, em que ha periodo de atividade significativa compreendido entre 200 e 600 ms pds-
estimulo (Burke et al., 2013; Osipova et al., 2006; Schneider & Rose, 2016), e posterior a
1000 ms pos-estimulo (HansImayr et al., 2011; Rutishauser et al., 2010).

Em contrapartida, no periodo pré-estimulo diferencas significativas ndo foram
observadas na média de todos os eletrodos, mas a analise tempo-frequéncia do agrupamento
de eletrodos revelou redugéo de poténcia para itens posteriormente reconhecidos, indicando
efeito de localizacdo circunscrita. Observando o sinal de cada eletrodo do agrupamento nota-
se que a diminuicdo de poténcia pré-estimulo € evidente em apenas trés dos sete eletrodos do
agrupamento (P3, F8 e F7). A diminuicdo observada contradiz o resultado de outros estudos
que tém observado aumento de poténcia em teta prévio a apresentacdo de estimulos
posteriormente evocados com sucesso (Fellner et al., 2013; Kleberg, Kitajo, Kawasaki, &
Yamaguchi, 2014). Nesse sentido, tem-se também observado aumento de coeréncia entre
disparo neuronal e potencial de campo associado ao sucesso da evocacdo (Rutishauser et al.,
2010). Especula-se que tal atividade funcione como processo de preparacao para a codificacao
(Gruber et al., 2013; Guderian et al., 2009; Kleberg et al., 2014).

Com base na hipdtese de preparacdo para a codificacdo, é possivel supor que a
reducdo de poténcia observada no presente estudo se deve a auséncia de intencionalidade na
codificacdo. A favor desse argumento, ao comparar a atividade teta pré-estimulo entre
codificagdo semantica intencional e incidental, Schneider & Rose (2015) observaram efeito
significativo apenas para codificacdo intencional. Por outro lado, Fellner et al. (2013) também
utilizaram codificacdo semantica incidental e observaram efeito. Uma explicacdo possivel,
elencada por Schneider & Rose (2015), esta na diferenca da pista pré-estimulo, que em seu
estudo tem funcdo meramente indicativa de que o estimulo estd prestes a ser exibido,
mantendo-se constante a condicdo de classificagdo seméntica dos estimulos, enquanto em
outros estudos a pista indica o tipo de categorizacdo semantica a ser utilizada no estimulo.
Considerando a manutencéo da regra de categorizagdo semantica durante a tarefa e a auséncia
de intencionalidade na codificacdo, o resultado aqui observado deveria convergir com o de
Schneider & Rose (2015), contudo se observa significativa diminuigdo de poténcia.

Sendo a atividade pré-estimulo de fato representante de um efeito preparatério, pode-

se supor que atencdo exerca papel importante. Nesse caso, diante de tarefas de baixa
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complexidade pode ser que haja desvio da atencdo prévio a aparigdo do estimulo. Isso faria
com que a atencdo dirigida para outro propdsito, e 0 consequente aumento de poténcia,
estivesse associada a falha na codificacdo, caso em que, atraves da comparacdo do sinal
(acerto-erro), resultaria em exibicdo de poténcia reduzida para itens codificados com sucesso.

Sabendo-se que oscilagdes teta sdo observadas na comunicacdo de longa distancia
entre areas que ndo envolvem o hipocampo (Liebe, Hoerzer, Logothetis, & Rainer, 2012), é
plausivel considerar que o decréscimo de poténcia seja proveniente de outra rede neural com
funcdo distinta da observada na preparagdo para codificacdo. Assim sendo, um sinal estaria
sendo detectado devido a auséncia do outro.

Em ultimo caso, segundo Hanslmayr, Staresina, & Bowman (2016) o decréscimo de
poténcia pode ocorrer devido a um aumento na taxa de disparo neural, aumentando a
probabilidade de disparos dessincronizados. De acordo com essa ideia, tem-se a auséncia de
correlacdo entre poténcia em teta e sinal do nivel de oxigenagdo sanguinea (Hansimayr et al.,
2011).

4.2 Evocacao

Ao analisar a atividade tempo-frequéncia a partir da média dos eletrodos foram
identificados picos de atividade em duas faixas de frequéncia distintas (i.e. 2.5-3.5 Hz; 4-5.5
Hz), em ambas houve aumento de potencial no periodo pré e pos-estimulo. As faixas
analisadas fogem aos limites padrdo da banda teta, contudo estudos recentes ndo sé tém
encontrado atividade significativa em frequéncias distintas, como também tém identificado
subdivisbes associadas a diferentes funcbes (Kleberg et al., 2014; Pastétter & Bauml, 2014;
Rutishauser et al., 2010).

Em TI houve atividade significativa na regido centro-parietal entre 600-100 ms pré-
estimulo e 500-800 ms pos-estimulo, enquanto em TS o aumento significativo de poténcia se
destacou principalmente na regido fronto-temporal esquerda para os mesmos periodos,
estendendo-se ainda de 800 a 1100ms. As janelas de 500-800 ms e 800-1100 ms se encontram
compreendidas no periodo em que ocorreu atividade significativa em estudos anteriores
(Addante et al., 2011; Heib et al., 2012; Khader & Roésler, 2011; Klimesch et al., 2001;
Osipova et al., 2006).

Quanto a atividade pré-estimulo durante a evocagdo apenas um estudo foi encontrado
(Addante et al., 2011). O estudo revelou aumento de poténcia pré-estimulo, concordando com
os dados encontrados na presente pesquisa. Além disso os autores identificaram que a

atividade pré-estimulo previu a atividade pds-estimulo.
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No tocante a localizacao do efeito, todas as regiGes observadas possuem relagdo com o
sucesso na evocacdo, em especial a regido frontal tem sido amplamente investigada e
associada ao controle de interferéncias, e a comparacdo entre estimulo e trago mnemaonico
(Hsieh & Ranganath, 2014; Klimesch et al., 2008). Enquanto a regido parietal tem se
mostrado envolvida com processos mnemonicos ndo-especificos de formacdo e evocagédo da
memoéria (Addante et al., 2011; Heib et al., 2012). Em estudo recente Johnson, Price, &
Leiker, (2015) identificaram a reativacdo do padrdo de atividade elétrica presente na
codificacdo durante a janela de 500-2000 ms na recordagdo, além disso a reativacdo se
mostrou associada ao sucesso na recordacdo. Em analise posterior, verificou-se que a relacdo
entre poténcia e recordacdo se deslocava da regido frontal (500-600 ms), para central e
parietal (600-1000 ms) e finalmente fronto-medial (1600-2000 ms).

Os efeitos observados em ambas as frequéncias se assemelham aqueles identificados
por Pastotter & Bauml (2014). Os autores identificaram efeitos distintos para as faixas de
frequéncia 2 a 4 Hz e 5 a 7.5 Hz, equivalentes a Tl e TS. Em seu estudo a frequéncia teta
inferior apresentou aumento, enquanto a frequéncia superior apresentou diminuicdo da
poténcia associada ao sucesso na evocacdo. Porém, observaram que a poténcia em TS
apresentou correlagdo com o nivel de interferéncia, de modo que a menor poténcia associada a
itens recordados se explica pela facilidade com que sdo evocados se comparados aqueles que
sofrem maior interferéncia. Khader & Ro&sler (2011) chegaram a conclusdo similar ao
identificarem na faixa de 5 a 7 Hz correlagdo positiva entre poténcia e numero de
representaces mentais a serem evocados.

Considerando a localizacdo dos efeitos em cada faixa de frequéncia junto a diviséo
funcional entre as frequéncias apresentada por Pastotter & Bauml (2014), o aumento de
atividade observado em TS no presente estudo pode estar associado ao nivel de interferéncia
gerado devido a grande quantidade de itens avaliados numa so tarefa (i.e. 300). Por outro
lado, o aumento em TI se mostra envolvido com o processo de reativagdo da representacao

mnemonica do item reconhecido.

4.3 Concluséo

A investigacdo do espectro tempo-frequéncia possibilitou identificar frequéncias
relacionadas ao sucesso na codificacdo e evocagdo de memdrias a curto prazo. Notou-se que
as faixas de frequéncia diferem entre codificagdo (2.5-4 Hz) e evocagdo (2.5-3.5 Hz; 4-5.5
Hz).
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No intervalo compreendido entre 2 e 8 Hz a Unica faixa de frequéncia em que se
observou efeito significativo na codificacdo apresentou diminuicdo de poténcia no periodo
pré-estimulo e aumento pos estimulos. O efeito pré-estimulo em tarefas de codificacdo
incidental ainda é pouco documentado e o resultado aqui observado converge com outras
evidéncias no sentido de associar a atividade pré-estimulo a preparacdo para a codificacéo,
ndo sendo observada mediante auséncia de intencionalidade na codificacdo. Contudo,
revelou-se aumento de poténcia na evocacao corroborando resultados anteriores de atividade
preparatoria, visto que na fase de teste os participantes ja estdo cientes da qualidade
mnemaonica da tarefa.

Ja no periodo pos-estimulo houve aumento de poténcia na tarefa de codificacédo e de
reconhecimento para itens posteriormente lembrados, concordando com a maioria dos
resultados encontrados da literatura.

Efeitos significativos na codificacdo se mostraram localizados em regido fronto-
temporal, representativo do processamento mnemonico. Na evocacgdo as faixas de frequéncia
superior e inferior apresentaram topografias distintas, e apontam para efeitos dissociados de
processamento mnemaonico com efeito maximo de 2.5 a 3.5 Hz e controle de interferéncia de
4 a5.5Hz.

A existéncia de dissociagdo funcional entre faixas de frequéncia se mostra como
possibilidade de explicacdo para divergéncias entre estudos quanto a direcdo
(positiva/negativa) da poténcia, visto que, estando associadas a diferentes funcdes podem
eventualmente assumir dire¢Oes distintas.

A fim de melhor observar a atividade pré e pds estimulo novos estudos poderiam
ampliar o intervalo entre estimulos, consequentemente ampliando o tamanho dos segmentos
utilizados nas analises, sem abrir mdo da preciséo na identificacdo das faixas de frequéncia.

Sugere-se ainda o uso de blocos com tarefa de codificagcdo incidental e formas
distintas de categorizacdo (e.g. semantica e livre) indicadas através de pista pré-estimulo, e
blocos com categorizacdo constante (e.g. seméntica ou livre). Dessa forma seria possivel
identificar se a prévia indicacdo da forma de classificacdo do estimulo altera a poténcia do
sinal no periodo pré-estimulo, fator do qual se supde resultar a divergéncia entre resultado
observado neste e em outros estudos.

A fim de encontrar novas evidéncias sobre a funcao dissociada de faixas de frequéncia
na recordacdo, estudos posteriores poderiam comparar fatores que influenciam o nivel de

interferéncia e observar se isso afeta o sinal de forma distinta para cada frequéncia.
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APENDICE A
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado (a) Senhor (a)

Esta pesquisa é sobre padrdo de ondas cerebrais associado a memoria e esta sendo
desenvolvida por Yuri Max Aradjo Tavares de Farias aluno do mestrado em Neurociéncia
Cognitiva e Comportamento do Departamento de Psicologia da Universidade Federal da
Paraiba, sob a orientacdo da Profé. Melyssa Kellyane Galdino Cavalcanti.

O objetivo desse estudo € investigar o padrdo de atividade das oscilagbes cerebrais
(OC) das ondas teta e gama associado a velocidade de processamento da informagdo durante
a classificacdo de figuras representativas de itens comuns ao cotidiano de acordo com regras
semanticas instruidas pelo pesquisador.

Esta pesquisa tem por finalidade ampliar o conhecimento sobre 0s mecanismos
eletrofisiologicos implicados no processamento da informacao.

Os resultados do presente trabalho podem ser benéficos & comunidade por prover
informag0es que podem auxiliar no desenvolvimento de protocolos de eletroestimulagéo que
proporcionem aprimoramento cognitivo no que diz respeito ao processamento e categorizacdo
semantica da informacao.

Solicitamos a sua colaboracdo para realizar tarefas cognitivas durante as quais sua
atividade elétrica cortical sera medida a partir de uma touca de eletrodos disposta em sua
cabeca. Solicitamos também sua autorizacdo para apresentar os resultados deste estudo em
eventos da area de salde e publicar em revista cientifica. Por ocasido da publicacdo dos
resultados, seu nome serd mantido em sigilo.

Informamos que esta pesquisa ndo oferece riscos graves a sua saude. Apresentando
como riscos provaveis apenas fadiga leve ou desconforto postural devido & durabilidade das
tarefas.

Esclarecemos que sua participacdo no estudo é voluntaria e, portanto, o(a) senhor(a)
ndo € obrigado(a) a fornecer as informagdes e/ou colaborar com as atividades solicitadas pelo
Pesquisador(a). Caso decida ndo participar do estudo, ou resolver a qualquer momento desistir
do mesmo, ndo sofrerd nenhum dano ou sancéo.

Os pesquisadores estardo a sua disposicdo para qualquer esclarecimento que considere
necessario em qualquer etapa da pesquisa.

Diante do exposto, declaro que fui devidamente esclarecido(a) e dou o meu
consentimento para participar da pesquisa e para publicacdo dos resultados. Estou ciente que
receberei uma cdpia desse documento.

Assinatura do Participante da Pesquisa
ou Responsavel Legal

Assinatura da Testemunha

Contato com o Pesquisador Responsavel:
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Yuri Max Araujo Tavares de Farias

Programa de Pds-Graduacdo em  Neurociéncia Cognitiva e  Comportamento
Departamento de Psicologia — Universidade Federal da Paraiba (UFPB)

E-mail: yurimax.atf@gmail.com

@ (83) 99618-4112

Ou

Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias da Salde da Universidade Federal da
Paraiba

Campus | - Cidade Universitaria - 1° Andar — CEP 58051-900 — Jodo Pessoa/PB
& (83) 3216-7791 — E-mail: eticaccsufpb@hotmail.com

Atenciosamente,

Yuri Max Araujo Tavares de Farias
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APENDICE B
Questionario de Cadastramento

Id: Idade: Sexo: () Masculino ()

Feminino

Curso: Periodo:.

Telefone:

Email:

Lateralidade: Destro( ) Canhoto ( )
Faz uso de medicacdo? Sim( ) Nédo ( )
Qual a medicacao?

Para que usa a medicacao?

Possui alguma dificuldade relacionada a atencdo, memaria ou coordenacdo motora?
Sim( ) Nao( )

Qual o tipo da dificuldade?
( ) Atencéo ( ) Memoria () Motricidade

A dificuldade ja foi diagnosticada? Sim( ) Né&o ( )

Qual o diagnostico?
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APENDICE C

Artigo pronto a submissao ao periddico Brain and Cognition, Qualis Al

Investigando Oscilagbes Lentas: Caracteristicas Relacionadas a Codificagdo e

Reconhecimento a Curto Prazo.

Yuri Max A. T. de Farias*t, Melyssa K. C. Galdino?, Flavio F. Barbosat

Programa de Pds-Graduacdo em Neurociéncia e Comportamento, Departamento de

Psicologia, Universidade Federal da Paraiba, Jodo Pessoa, Brasil

*Programa de Pds-Graduacdo em Neurociéncia Cognitiva e Comportamento — PPGNeC —
UFPB, Universidade Federal da Paraiba, Cidade Universitaria, Jodo Pessoa, PB, CEP: 58051-
900, Brasil, Tel: + (55) 83 3216-7200; e-mail: yurimax.atf@gmail.com

Destaques
e O processo de evocacdo possui atividade em frequéncias lentas distintas.
e Faixas de frequéncia lentas na evocacao se dissociam em localizacédo e funcéo.
e Oscilagbes na frequéncia teta antecedentes ao estimulo representam processo

preparatério para codificacéo.

RESUMO

A banda de frequéncia teta tem sido associada ao sucesso na codificagdo e evocagao
de memorias. Caracteristicas eletrofisioldgicas como limites de faixas de frequéncia, aumento
ou diminuicdo da poténcia e suas funcdes especificas estdo sendo debatidas devido a
divergéncia de resultados entre estudos. Neste estudo foram investigadas caracteristicas
eletrofisioldgicas em oscilacOes lentas associadas ao sucesso na codificacdo e reconhecimento
a curto prazo. Utilizou-se tarefa seméantica de codificagdo incidental com imagens, seguida de
tarefa aritmética distrativa e teste de reconhecimento. Os dados eletrofisiolégicos foram
comparados entre acerto (lembranca) e erro (esquecimento). Observou-se relacdo entre
aumento de poténcia pds-estimulo e sucesso na codificacdo e evocacdo. Na codificacdo a
diminuicdo de poténcia pré-estimulo para acertos parece estar associada a ndo-

intencionalidade na codificagdo, 0 que minimiza o efeito de preparacdo a codificacdo.
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Encontrou-se atividade associada a memdria nas faixas de frequéncia fora da banda teta
padrdo (4-8 Hz) na codificacdo (2.5-4 Hz) e evocacdo (2.5-3.5 Hz; 4-5.5 Hz). As faixas de
frequéncia da evocacdo apresentaram dissociacdo na localizacdo espacial que corroboram
observacoOes recentes de dissociacdo funcional entre faixas de frequéncia mais estreitas. Tais
resultados sugerem que a atividade pré-estimulo na codificacdo representa processo de
preparacdo para a codificacdo e que diferentes funcdes sdo executadas paralelamente em
faixas de frequéncias lentas distintas.

Palavras-chave: Ritmo teta, EEG, Eletroencefalografia, Memoria.

5. INTRODUCAO

Oscilacdes teta exercem papel de comunicacao neural entre regifes cerebrais (Herweg
et al., 2016; Rutishauser et al., 2010), e tém se mostrado capaz de proporcionar a transferéncia
de informacdo do hipocampo para o neocértex (Cohen, 2011), elementos que ddo suporte a
modelos tedricos que atribuem as oscilagGes teta papel fundamental no processo de formacgéo
e recuperacdao da memoria (Fell & Axmacher, 2011; Habib & Dringenberg, 2010; Lisman &
Buzsaki, 2008).

De fato, essa hipotese vem sendo corroborada com base no conceito de aprendizagem
hebbiana, o qual preconiza que neurdnios que disparam juntos tém sua comunicacao facilitada
e se mantém associados em futuras ocasides similares (Habib & Dringenberg, 2010). No que
diz respeito a memoria, portanto, uma determinada assembleia de neurbénios pode representar
uma palavra de uma lista ou uma localizagdo em uma arena (Lisman & Jensen, 2013). Nesse
sentido, a sincronia entre redes neurais auxiliaria a formacdo de novas memorias. Esse
raciocinio se mostra coerente com a observacdo de sincronia entre oscilagbes teta do
hipocampo e do cértex temporal (Lega, Jacobs, & Kahana, 2012), aumento de coeréncia entre
fase teta e amplitude gama (Lega, Burke, Jacobs, & Kahana, 2016) e coeréncia entre disparos
neuronais e potencial de campo no hipocampo (Rutishauser et al., 2010), todos associados a
formag&o de memorias posteriormente evocadas com sucesso.

Ha ainda evidéncias de que fatores que melhoram o desempenho em testes de
memdria, como recompensa e punicao, tém seus efeitos refletidos na atividade de ondas teta
(Gruber, Watrous, Ekstrom, Ranganath, & Otten, 2013; Kawasaki & Yamaguchi, 2013; De
Pascalis, Varriale, & Rotonda, 2012). Gruber et al. (2013), por exemplo, observaram que
recompensas apresentadas antes de um estimulo visual elevam a amplitude em teta e as

chances desse item ser evocado com sucesso.
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As oscilacgdes eléetricas na codificacdo sdo investigadas através de sua relacdo com a
chance de um item ser posteriormente evocado com sucesso, um paradigma conhecido como
efeito subsequente sobre a memoria (ESM) (Merkow et al., 2014). Geralmente o ESM ocorre
associado ao aumento de poténcia em frequéncia teta no cortex frontal, temporal ou parietal,
antes e/ou durante a apresentagdo do estimulo a ser codificado (Hansimayr et al., 2011).

Apesar das evidéncias a favor do aumento de poténcia, o decréscimo de poténcia em
teta também tem sido associado ao bom desempenho na codificacdo (Burke et al., 2013;
Guderian et al., 2009; Long et al., 2014). Lega et al. (2016) também observaram dissociacdo
similar no pareamento fase-amplitude, no hipocampo, cértex temporal e cortex frontal, com
alguns eletrodos apresentando aumento de pareamento, e outros diminuicdo, associado ao
sucesso posterior na evocacdo. O motivo da divergéncia entre estudos quanto a direcdo do
efeito na poténcia permanece em debate, e ainda ndo ha consenso sobre sua causa.

O aumento de poténcia associado ao ESM também tem sido observado em periodo
prévio a apresentacdo do estimulo (Fellner, Bauml, & Hanslmayr, 2013; Gruber et al., 2013;
Guderian et al., 2009), bem como o aumento da coeréncia entre fases durante tarefa de
reconhecimento (Rutishauser et al., 2010). Como nédo se observou diferenca entre tarefas de
codificacdo complexa (e.g. semantica) e superficial (e.g. alfabética) (Guderian et al., 2009),
nem entre tarefas de codificacbes complexas distintas (Fellner et al., 2013), suple-se que a
atividade teta pré-estimulo represente um processo preparatério para a codificacdo (Gruber et
al., 2013).

No que concerne a diferenca entre itens lembrados e esquecidos, estudos tém revelado
aumento de poténcia em teta associado a evocacdo bem-sucedida (Gruber, Tsivilis,
Giabbiconi, & Mu, 2008; Heib, Hoedlmoser, Anderer, & Gruber, 2012; Klimesch et al., 2001,
Osipova et al., 2006), bem como o aumento de pareamento teta-gama (Koster, Finger, Kater,
Schenk, & Gruber, 2011).

Além disso, uma revisdo de Klimesch et al. (2010) aponta para a coeréncia teta entre
regido frontal e parietal durante a evocagdo como uma conexao entre o processo de controle
de acesso a informacdo com A&reas associativas posteriores, onde se presume serem
armazenadas informacdes sensoriais. A comunicagdo entre as regides e seu papel em tarefas
de reconhecimento foi confirmada em pesquisa recente por meio da gravagdo simultanea de
EEG e ressonancia magnética funcional em que se observou correlacdo que oscilacfes mais
lentas estavam associadas a maior conectividade entre hipocampo e cortex pré-frontal (Cohen,
2011).
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Em pesquisa recente, Pastotter & Bauml (2014) identificaram tanto aumento quanto
diminuicdo de atividade teta associada ao sucesso na evocacdo. O efeito dissociado, porém, se
apresenta em faixas de frequéncia distintas proximas aos limites da banda teta padrdo. Os
autores concluiram que o aumento de poténcia na faixa de frequéncia mais lenta (2-4 Hz) esta
relacionado a evocagdo e consciéncia, enquanto o decréscimo de poténcia na faixa rapida (5-
7.5 Hz) reflete o processamento de resolucdo de interferéncias.

Assim como na codificacdo, atividades oscilatdrias pré-estimulo se mostram presentes
durante a evocacdo e apresentam correlagdo positiva com a atividade pos-estimulo (Addante
etal., 2011).

Como se observa, apesar do grande numero de pesquisas € empenho na investigacao
da funcéo de ondas lentas, ha divergéncia de resultado entre estudos. Alguns apontam que 0
sucesso da formacéo e recuperacdo da memdria estd associado ao aumento da sincronizagdo
das ondas teta (Hanslmayr et al., 2011; Khader & Rosler, 2011; Klimesch et al., 2001; Koster
et al., 2011), outros apontam para uma diminuicdo, ou mesmo efeito dissociado de diminuicio
e aumento, em um mesmo tipo de tarefa (Long et al., 2014; Pastotter & Bauml, 2014). Além
disso, pesquisas recentes tém identificado atividade significativa em faixas de frequéncia que
fogem aos padrdes previamente estabelecidos, bem como subdivisdes de atividade teta com
funcgdes distintas e especificas (Lega et al., 2016; Pastotter & Bauml, 2014).

A fim de encontrar elementos que possam contribuir para as discussdes acerca das
divergéncias observadas entre os estudos, especialmente no que tange a atividade pré-
estimulo e as faixas de frequéncia de ondas lentas associadas a fungBes mnemonicas,
investigamos o padrdo elétrico de oscilagbes lentas associados a formacdo e evocacdo de
memdrias de curto prazo. Com isso esperamos identificar quais faixas de frequéncia estdo
associadas a funcdes especificas, a influéncia da atividade oscilatdria prévia ao estimulo sobre
0 sucesso na formacdo e evocacdo de memorias, e se faixas de frequéncia e padrdes de

atividade observados na codificacdo se assemelham aos da evocacao.

6. METODOLOGIA

6.1 Amostra

Participaram da pesquisa 18 estudantes (12 mulheres) do Centro de Ciéncias
Humanas, Letras e Artes da Universidade Federal da Paraiba, entre 20 e 30 anos, média 22,8

(D.P. =2,7). Todos destros, com acuidade visual normal ou corrigida, sem historico declarado
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de patologia neuroldgica ou psiquiatrica. A pesquisa recebeu aprovacio do Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade Federal da Paraiba sob o parecer 55976316.5.0000.5188, e
todos os participantes assinaram termo de consentimento, conforme resolucéo 466/12 do

Conselho Nacional de Etica em Pesquisa.

6.2 Estimulos e procedimento

Para o experimento foram selecionadas 316 imagens do Bank of Standardized Stimuli
(BOSS) (Brodeur et al., 2010). O banco de dados conta com normatiza¢do para grau de
familiaridade. Numa escala de 1 a 5, foram utilizadas imagens com grau de familiaridade
igual ou superior a 3,5. Das 316 imagens selecionadas, 200 serviram como estimulos alvo,
100 como distratores e 16 foram utilizadas para treino. As imagens foram exibidas na
dimensdo de 300 pixels em tela LCD de 18”com fundo branco a 1 metro de distancia do
participante. Um teclado numérico conectado via porta USB foi utilizado como hardware de
respostas.

O experimento contou com uma fase de estudo e uma fase de teste. Na fase de estudo
0s participantes eram instruidos a classificar imagens como maiores ou menores que uma
caixa de sapatos, porém ndo eram informados da necessidade de memorizacao dos estimulos.
Depois de instruidos realizavam treino com 8 imagens. As 200 imagens alvo foram exibidas
uma-a-uma de forma randémica, com pausa de 60 s ap6s os 100 primeiros estimulos (Fig. 1).
Cada imagem era apresentada por 2s, antecedida por um intervalo de duracéo variavel (1 a 1,5
s) com cruz de fixacdo no centro da tela, e sucedida por uma tela de resposta com sinal de
interrogacao no centro da tela. O participante respondia através de botdes no teclado numeérico
(1-menor, 2-maior).

A fim de ocupar os 10 minutos de intervalo entre as tarefas de codificagcdo e
reconhecimento, uma tarefa aritmética do tipo AxBxC=?, sendo A, B e C numeros aleatorios
entrele9.

Na fase de teste o participante realizava tarefa de reconhecimento das 200 imagens
acrescidas de outras 100 novas imagens, todas exibidas randomicamente em 3 blocos de 100
imagens com intervalo de 60 s entre eles. O intervalo e ordem de exibigdo das telas sdo os
mesmos da tarefa de codificacdo, havendo, porém, duas telas de resposta. Uma para
classificar se a imagem foi, ou ndo, vista na fase de estudo; e a segunda para atribuir o nivel
de confianga para a resposta emitida, numa escala de 1 a 3. O participante realizava treino

com 8 imagens antes de iniciar a tarefa.
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6.3 Gravacao de dados eletroencefalograficos

Os dados do EEG foram captados a partir de touca com 32 eletrodos ativos (actiCAP),
dispostos de acordo com sistema 10-20, conectada a amplificador modelo actiCHamp (Brain
Products GmbH) e a impedancia dos eletrodos foi mantida abaixo dos 20 kQ. O sinal foi
adquirido a uma taxa de 500 Hz e amplificado entre 0,5 e 100 Hz. O eletrodo de aterramento
foi posicionado em Fz. N&o foi atribuido eletrodo de referéncia, caso em que assume

referéncia virtual interna do ActiCHamp.

6.4 Aquisicdo e processamento de dados EEG

O pré-processamento dos dados foi realizado atravées do EEGLAB (Delorme &
Makeig, 2004; http://sccn.ucsd.edu/eeglab/), ferramenta de extensdo para MATLAB. O sinal
foi referenciado a média dos eletrodos (TP9 e TP10) posicionados nos mastoides. Filtros
passa-alta a 2 Hz, passa-baixa a 100 Hz, e notch filter a 60 Hz (frequéncia da rede elétrica no
Brasil), foram aplicados ao sinal, e o dado continuo foi segmentado 1s antes a 2s depois do
estimulo.

A atraves de inspecdo visual foram excluidos segmentos com evidente distor¢cdo do
sinal. Foram entdo calculados e removidos artefatos de piscada e movimentos oculares por
inspecdo dos mapas da Andlise de Componentes Independentes (ACI), considerado método
eficaz para tanto (Hoffmann & Falkenstein, 2008). Componentes com alta poténcia em grande
parte da faixa de frequéncia alta (20-50 Hz) e que apresentaram atividade intensa por varios
ensaios consecutivos foram considerados ruidos e, portanto, removidos. Fez-se entdo uma
nova inspecao visual a fim de eliminar segmentos com ruidos remanescentes.

Para cada sujeito foi contabilizada a quantidade de acertos (recordacdo) e erros
(esquecimento). A fim de obter igual proporcdo sinal-ruido, a quantidade de segmentos das
variaveis foi igualada a da variavel com menor nimero. Para tanto, segmentos da variavel
com mais ensaios foram selecionados randomicamente. Caso 0 maior nimero de segmentos
fosse de acertos, por estarem classificados de acordo com o nivel de confianga, com amostra
selecionada do maior para o menor nivel confianca até atingir a quantidade de segmentos
igual a outra variavel (procedimento similar em: Gruber et al., 2008; Pastotter & Bauml,
2014). A média final de segmentos por variavel foi de 40,18 (DP = 23,82), alcance entre 16 e
91.

O processamento e anélise dos dados eletroencefalograficos foram realizados por meio

de scripts personalizados com funcdes nativas do EEGLAB.
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Perturbacdes na atividade oscilatéria em funcéo do tempo foram analisadas através de
transformada wavelet de 3 ciclos com progressdo de 0.8. O valor de progressdo indica que
numero de ciclos aumentard progressivamente com aumento da frequéncia, alcancando 0.8
vezes 0 nimero de ciclos equivalente a janela temporal na transformada répida de Fourier da
frequéncia mais alta sob analise. A progressdo dos ciclos proporciona calculos otimizados de
acordo com caracteristicas de cada frequéncia (Delorme & Makeig, 2004).

O processamento foi realizado na faixa de frequéncia de 2 a 20 Hz, considerando o
segmento de -1s a 2s a partir do estimulo com sinal corrigido pela média da linha de base (-1 a
0s).

No total de 7 participantes foram excluidos das analises por ndo alcancarem alguns
critérios. Trés deles ndo atingiram o critério de desempenho de 60% de acuracia (d’=0.6).
Outros dois, apds igualados o nimero de segmentos, ndo apresentarem o nimero minimo de
15 segmentos livres de ruido (um destes apenas para andlise da evocacdo). E por ndo terem
concluido as tarefas por problemas na rede elétrica, software ou hardware, mais trés
participantes foram excluidos.

As analises das fases de estudo e reconhecimento foram realizadas separadamente. A
esse respeito é importante ressaltar que um dos participantes excluidos das analises da tarefa
de recordacao permaneceu nas andlises da tarefa de codificacdo, mas outros 3 foram excluidos
por motivos de falha na gravacao de dados. Ao todo, as analises das tarefas de codificacdo e

reconhecimento contaram 10 e 7 participantes, respectivamente.

6.5 Estatistica

Todas as estatisticas foram geradas através de randomizacdo por permutacdo. Nesse
procedimento os valores das variaveis sao intercambiados entre as condi¢fes experimentais e
um teste-t é calculado para cada permutacdo. Com base na distribuicdo dos valores t é
calculada a probabilidade de os valores terem sido obtidos por acaso e entdo gerados os
valores p. Esse é eficiente na correcdo para multiplas comparagfes corrigindo a taxa de
alarmes falsos em dados eletroencefalograficos (Maris & Oostenveld, 2007). O nimero de

permutacdes foi de 1000 para graficos tempo-frequéncia e 5000 para mapas topogréficos.

7. RESULTADOS
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7.1 Comportamentais

Na fase de teste os participantes reconheceram 78,2% (SD = 12,6%; minimo = 52%;
maximo = 91%) dos itens apresentados na fase de estudo. O desempenho apresentou
diferenca significativa em relagdo ao acaso [t(10)=7.43, p<0.001]. Ao testar a correlacdo entre
desempenho e ordem de apresentacéo verificou-se fraca correlagédo [r=0.022, p<0.01].

7.2 Codificacdo
Através da média de todos os eletrodos, testes-t permutados foram calculados para
cada tempo e frequéncia comparando acertos e erros. Um breve aumento significativo de

poténcia foi observado entre 2.5 e 4 Hz ap6s 1000 ms (Fig. 1).
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Figura 1 - Andlises tempo-frequéncia da média de todos os eletrodos. Examinando a diferenca entre itens
lembrados e esquecidos o intervalo de 2.5-4 Hz apresentou efeito significativo apds 1000 ms. Houve efeito
também para o intervalo de 7-13 Hz nos periodos de -100 a 700 ms e 850 a 1000 ms.

A faixa de frequéncia de 2.5 a 4 Hz foi utilizada como parametro para gerar mapas
topogréaficos no intuito de identificar a localizacdo do sinal observado na analise tempo-
frequéncia. Para tanto, foram gerados mapas para cada janela de 100ms do periodo
compreendido entre -600 a 2000 ms. Mapas com janelas temporais consecutivas apresentando
destaque para os mesmos eletrodos ou eletrodos adjacentes foram mescladas (Fig. 2). Os
mapas resultantes apresentaram eletrodos dispersos, com efeito significativo (p<0.05) na

regido fronto-temporal esquerda, parieto-occipital esquerda e fronto-central direita para ambas
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as janelas temporais, porém com maior quantidade de eletrodos em destaque entre 1100 e
2000 ms [t(6)=3.1, p=0.02].
Acerto - Erro
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Figura 2 - Topografia da diferenga dos eletrodos entre itens lembrados e esquecidos. Eletrodos com diferenga
significativa na faixa de frequéncia 2.5-4 Hz (p<0.05) destacados em vermelho.

A média de poténcia dos eletrodos em destaque nos mapas topograficos foi utilizada
para observar melhor a atividade oscilatéria nas dimensbes tempo-frequéncia associadas a
esses eletrodos (Fig. 3). Efeitos significativos (p<0.05) foram observados entre -100 a 100 ms
(diminuigdo de poténcia), bem como de 200 a 600 e 850 a 1200 ms (aumento de poténcia).
Diferencas significativas também se mostraram presentes na faixa de frequéncia alfa (8 a 12

Hz), contudo ndo fazem parte do escopo tedrico abordado nesta pesquisa.
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Figura 3 - Média dos agrupamentos de eletrodos identificados através de mapas topogréficos. A. Diferenga entre
o sinal de acertos e erros (a esquerda) e demarcagdo da area em que houve efeito significativo em teta (p<0.05)
para a faixa de frequéncia 2.5-4 Hz (a direita). Houve também significancia em alfa para a faixa de frequéncia 8-
12 Hz.
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7.3 Reconhecimento

Através da média de poténcia de todos os eletrodos no dominio tempo-frequéncia,
observou-se aumento de atividade em faixas de frequéncia da banda teta, em especial na
janela de 400 a 800 ms, com pico de atividade no intervalo de 2.5 a 3.5 Hz (teta inferior; Tl) e
4 a 5.5 Hz (teta superior: TS) (Fig. 4). Contudo, ndo houve efeito significativo. Mapas
topograficos foram gerados a fim de identificar efeitos espacialmente restritos (Fig. 5). Para a

construcdo dos mapas, testes-t sdo calculados para cada eletrodo e comparados entre as

variaveis.
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Figura 4 — Andlises tempo-frequéncia da média de todos os eletrodos. Examinando a diferenca entre itens
lembrados e esquecidos os intervalos de 2.5-3.5 Hz e 4-5.5 Hz se destacaram, contudo ndo alcancaram efeito

significativo.
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Figura 5 — Topografia da diferenca dos eletrodos entre itens lembrados e esquecidos. Eletrodos com diferenca
significativa (p<0.05) destacados em vermelho. A. Efeitos significativos na faixa de frequéncia 2.5-3.5 Hz. B.

Efeitos significativos na faixa de frequéncia 4-5.5 Hz.
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Os mapas foram gerados para ambos os intervalos de frequéncia, em janelas de 100
ms para o periodo de -600 ms a 2000 ms. Janelas consecutivas que apresentaram significancia
nos mesmos eletrodos ou em eletrodos adjacentes foram mescladas em janelas temporais mais
amplas. Em teta inferior a maior quantidade de eletrodos com significancia estatistica
(p<0.05) ocorreu entre -600 a -100 [t(9)=2.27, p=0.02] e 500 a 800 ms [t(9)=2.27, p=0.04],
com efeito na regido central (Cz, FC2 e CP2) e centro-parietal (Cz, C4 e CP6),
respectivamente. Em teta superior (TS) o maior nimero de eletrodos € visto entre -600 a 0 ms
[t(9)=-2.49, p=0.04], 500 a 800 ms [t(9)=-2.56, p=0.04] e 800 a 1100 ms [t(9)=-2.78,
p=0.04], com mais eletrodos na regido fronto-temporal (FT9, F3, Fz, Cz), fronto-central (Fz,
F3, FC1, FC5, Cz, FC2, Oz), fronto-temporal (F3, Fz, FT9, FC5), respectivamente.

Considerando a janela temporal com maior numero de eletrodos em destaque,
analisou-se 0 dominio tempo-frequéncia em cada um dos eletrodos a fim de identificar
aqueles com efeito na mesma diregéo (i.e. aumento ou diminuicdo de poténcia) formando
agrupamentos. A partir da média do sinal desses agrupamentos foram identificadas diferencas
significativas entre acerto e erro na janela -170 a -110 ms e 460 a 940 ms para em TI
(p<0.05), e nas janelas -100-0 ms, 450-850 ms e 900-1100 ms para TS (p<0.05) (Fig. 6). Em

todas as janelas de ambas as faixas de frequéncia houve aumento significativo de poténcia.
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Figura 6 — Média dos agrupamentos de eletrodos identificados através de mapas topograficos. A. Diferenca entre

o sinal de acertos e erros (& esquerda) e demarcacéo da &rea em que houve efeito significativo (p<0.05) para a
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faixa de frequéncia 2-3.5 Hz (a direita). B. Sinal da diferenca entre acerto e erro (a esquerda) e mapa de

significancia na frequéncia 4-5.5 Hz (a direita).

8. DISCUSSAO

Utilizando tarefa de codificacdo incidental e evocacao de itens por reconhecimento, foi
possivel observar caracteristicas eletrofisiologicas distintas para codificacdo e reconhecimento
e identificar fatores possivelmente associados a ndo intencionalidade da codificagdo. Durante
a codificacdo, no intervalo de 2 a 8 Hz, apenas uma faixa de frequéncia apresentou relacdo
com o sucesso na formacdo da memdria, enquanto para 0 mesmo intervalo durante a evocacao
foram observadas duas faixas de frequéncia dissociadas em sua localizacdo espacial,
possivelmente exercendo fungdes distintas. Além disso, codificacdo e evocagdo revelaram
atividade oscilatoria pré-estimulo associada a memorizacdo, contudo, em sentidos opostos, ou

seja, diminuicdo de poténcia na codificacdo e aumento de poténcia na recordacéo

8.1 Codificacdo

Na analise tempo-frequéncia global dos eletrodos os resultados encontrados estdo de
acordo com estudos anteriores que identificaram maior atividade de ondas teta para itens
posteriormente lembrados em comparacdo a itens posteriormente esquecidos (Hanslmayr et
al., 2011; Osipova et al., 2006). O aumento de atividade em teta também concorda com
modelos teodricos e revisdes que associam esse aumento a elevacdo da sincronia e a
plasticidade neural responsavel pela formacéo de memorias (Fell & Axmacher, 2011; Lisman
& Buzséki, 2008; Lisman & Jensen, 2016). De fato, além do potencial detectado no escalpo,
tem-se encontrado provas de que o aumento de sincronia entre disparo neuronal e potencial de
campo na banda teta estdo associados ao sucesso na formacdo de memorias (Rutishauser et
al., 2010). Ha também estudos que observam tanto aumento quanto diminuicdo na sincronia
em teta durante a codificacdo, porém os casos mais citados foram observados em diferentes
estudos com recortes de uma mesma amostra (Burke et al., 2013; Long et al., 2014). Desse
modo, o efeito observado pode decorrer de alguma caracteristica da amostra ou parametros
utilizados na anéalise e permanecem sem explicacéo conclusiva.

E interessante notar que os resultados aqui observados convergem com achados
recorrentes na literatura, mas a faixa de frequéncia analisada difere da banda teta padrdo (4-8
Hz). A esse respeito cabe esclarecer que novos estudos tém aberto precedentes para analises
em faixas de frequéncia mais estreitas nas quais se tem observado efeitos especificos

(Pastotter & Bauml, 2014). Rutishauser et al. (2010), por exemplo, identificaram que a
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coeréncia entre disparos de neurdnios e potenciais de campo se mostra maior para itens
posteriormente lembrados, e que a faixa de frequéncia em que se observava tal efeito aumenta
junto ao nivel de confianca atribuido ao reconhecimento (e. g. 3-6 Hz baixa confianca e 7-9
Hz alta confianga).

Ha ainda indicios de que a variabilidade na faixa de frequéncia possa ocorrer devido a
diferencas fisioldgicas entre individuos, como a densidade da conexao entre hipocampo (HC)
e cortex pré-frontal (CPF). Nesse sentido, Cohen (2011) observou que o aumento da
conectividade HC-CPF estd associado ao pico de atividade em oscilacbes mais lentas,
concomitante a um melhor desempenho em testes de memaria de longo prazo.

Analisando a atividade tempo-frequéncia nas regiGes que apresentaram maior
diferenciacdo de sinal entre acerto e erro foi identificado aumento significativo de potencial
na faixa de 2.5 a 4 Hz durante grande parte do periodo observado. Como dito anteriormente, 0
aumento de poténcia associado ao sucesso na formagdo da memdria é um achado recorrente
na literatura (Hanslmayr et al., 2011; Osipova et al., 2006; White et al., 2013), ainda que
efeitos contrarios sejam observados (Fellner et al., 2016; Guderian et al., 2009). A respeito
desse conflito de resultados (Long et al., 2014) sugerem que aumento e diminui¢cdo do
potencial em teta podem refletir mudancas em faixas de frequéncia mais estreitas e mais
amplas, respectivamente. Contudo, isso ndo se confirma no presente estudo, nem nos
anteriormente mencionados.

Estudo recente de Lega et al. (2016) associando EEG intracraniano com ressonancia
magnética, identificou que o pareamento fase-amplitude (PFA) teta-gama ocorreu no
hipocampo preferencialmente entre 2.5 e 5 Hz (teta inferior; TI) e no cortex frontal e temporal
entre 4 e 9 Hz (teta superior; TS) e estava associado ao sucesso na formacdo de memorias. Os
autores também observaram correlacdo positiva entre aumento do PFA com a poténcia para
itens codificados com sucesso, concordando, portanto, com 0 aumento da poténcia ora
observado em TIl. Quanto a auséncia de efeito em TS, pode-se supor que seja decorrente do
carater incidental da codificacdo, o que diminuiria a demanda de controle executivo com
estratégias de codificacdo, funcdo associada a regiao frontal (Hsieh & Ranganath, 2014).

No que diz respeito a localizacdo topografica, a literatura converge quanto a posicao
do sinal envolvido na formacdo de memorias, geralmente observadas na regido fronto-
temporal e/ou temporo-parietal em estudos com EEG (Osipova et al., 2006; Schneider &
Rose, 2016), EEG intracraniano (EEGi) (Burke et al., 2013; Long et al., 2014) e EEG

associado a ressonancia magnetica (Hanslmayr et al., 2011). No caso dos estudos com EEGi e
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ressonancia magnética, o hipocampo se mostra associado a formagcdo da memoria. Tais
evidéncias concordam com os resultados do presente estudo em que se vé efeito significativo
na regido fronto-temporal bilateral. Embora atividade significativa em regido parietal ndo
costume ser observada durante a codificagdo, sabe-se que o hipocampo possui conexdes com
essa area (Cohen, 2011).

O aumento de poténcia durante a codificacdo concorda com observacdes de outros
estudos, em que ha periodo de atividade significativa compreendido entre 200-600 ms pos-
estimulo (Burke et al., 2013; Osipova et al., 2006; Schneider & Rose, 2016), e posterior a
1000 ms pos-estimulo (HansImayr et al., 2011; Rutishauser et al., 2010).

Em contrapartida, no periodo pré-estimulo diferencas significativas ndo foram
observadas na média de todos os eletrodos, mas a analise tempo-frequéncia do agrupamento
de eletrodos revelou reducdo de poténcia para itens posteriormente reconhecidos, indicando
efeito de localizagdo circunscrita. Observando individualmente o sinal de cada eletrodo do
agrupamento nota-se que a diminuicdo de poténcia pré-estimulo é evidente em apenas trés dos
sete eletrodos do agrupamento (P3, F8 e F7). A diminuicdo observada contradiz o resultado
de outros estudos que tém observado aumento de poténcia em teta prévio a apresentacéo de
estimulos posteriormente evocados com sucesso (Fellner et al., 2013; Kleberg, Kitajo,
Kawasaki, & Yamaguchi, 2014). Nesse sentido, tem-se também observado aumento de
coeréncia entre disparo neuronal e potencial de campo associado (Rutishauser et al., 2010).
Especula-se que tal atividade funcione como um processo de preparacdo para a codificacdo
(Gruber et al., 2013; Guderian et al., 2009; Kleberg et al., 2014).

Baseado na hipétese de preparacdo para a codificacdo, é possivel supor que a reducao
de poténcia no presente estudo se deve a auséncia de intencionalidade na codificacdo. A favor
desse argumento tem-se o estudo de Schneider & Rose (2015) que compararam a atividade
teta pré-estimulo entre codificacdo semantica intencional e incidental e observaram efeito
significativo apenas para codificacdo intencional. Por outro lado Fellner et al. (2013) também
utilizaram codificagcdo incidental e observaram efeito em tarefa de codificagdo semaéntica.
Uma explicacdo possivel, elencada por Schneider & Rose (2015), esta na diferenca da pista
pré-estimulo, que em seu estudo tem funcdo meramente indicativa de que o estimulo esta
prestes a ser exibido, mantendo-se constante a condi¢do de classificacdo semantica dos
estimulos, enquanto em outros estudos a pista indica o tipo de categorizagdo semantica a ser
utilizada no estimulo. Considerando a manutencdo da regra de categorizacdo semantica

durante a tarefa e a auséncia de intencionalidade na codificacdo, o resultado aqui observado
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deveria convergir com o de Schneider & Rose (2015), contudo se observa significativa
diminuicao de poténcia.

Sendo a atividade pré-estimulo de fato representante de um efeito preparatorio, pode-
se supor que atencdo exerca papel importante. Nesse caso, diante de tarefas de baixa
complexidade pode ser que haja desvio da atencdo prévio a aparicdo do estimulo. Isso faria
com que a atencdo dirigida para outro propdsito, e 0 consequente aumento de poténcia,
estivesse associada a falha na codificacdo, caso em que, através da comparacdo do sinal
(acerto-erro), resultaria em exibicdo de poténcia reduzida para itens codificados com sucesso.

Sabendo-se que oscilagdes teta sdo observadas na comunicacdo de longa distancia
entre areas que ndo envolvem o hipocampo (Liebe et al., 2012). E plausivel considerar que o
decréscimo de poténcia seja proveniente de outra rede neural com funcdo distinta da
observada na preparacdo para codificacdo. Assim sendo, um sinal estaria sendo detectado
devido & auséncia do outro.

Em dltimo caso, (Hanslmayr et al., 2016) o decréscimo de poténcia pode ocorrer
devido a um aumento na taxa de disparo neural, aumentando a probabilidade de disparos
dessincronizados. De acordo com essa ideia, tem-se a auséncia de correlagdo entre poténcia
em teta e sinal do nivel de oxigenacdo sanguinea (Hanslmayr et al., 2011). Estudos com EEG
intracraniano serdo necessarios para investigar apropriadamente a funcdo da atividade pre-

estimulo a nivel cortical e neuronal durante a codificacéo.

8.2 Evocacao

Ao analisar a atividade tempo-frequéncia a partir da média dos eletrodos foram
identificados picos de atividade em duas faixas de frequéncia distintas (i.e. 2.5-3.5 Hz; 4-5.5
Hz), em ambas houve aumento de potencial no periodo pré e poés-estimulo. As faixas
analisadas fogem aos limites padrdo da banda teta, contudo estudos recentes ndo sO tém
encontrado atividade significativa em frequéncias distintas, como também tém identificado
subdivisfes associadas a diferentes fungdes (Kleberg et al., 2014; Pastétter & Bauml, 2014;
Rutishauser et al., 2010).

Em TI houve atividade significativa na regido centro-parietal entre 600-200 ms pré-
estimulo e 500-800 ms pos-estimulo, enquanto em TS o aumento significativo de poténcia se
destacou principalmente na regido fronto-temporal esquerda para os mesmos periodos,
estendendo-se ainda de 800 a 1100 ms. A janela de 500-800 ms e 800-1100 ms se encontra

compreendida entre o periodo em que ocorreu atividade significativa em estudos anteriores
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(Addante et al., 2011; Heib et al., 2012; Khader & Rosler, 2011; Klimesch et al., 2001;
Osipova et al., 2006).

Quanto a atividade pré-estimulo durante a evocacdo apenas um estudo foi encontrado
(Addante et al., 2011). O estudo revelou aumento de poténcia pré-estimulo, concordando com
os dados encontrados na presente pesquisa. Além disso, o0s autores identificaram que a
atividade pré-estimulo previu a atividade pds-estimulo.

No tocante a localizacdo do efeito, todas as regides observadas possuem relacdo com o
sucesso na evocacdo, em especial a regido frontal tem sido amplamente investigada e
associada ao controle de interferéncias, e a comparagdo entre estimulo e trago mneménico
(Hsieh & Ranganath, 2014; Klimesch et al., 2008). Enquanto a regido parietal tem se
mostrado envolvida com processos mnemonicos ndo-especificos de formacéo e evocacdo da
memoria (Addante et al., 2011; Heib et al., 2012). Em estudo recente (Johnson et al., 2015)
identificaram a reativacdo do padrdo de atividade elétrica presente na codificacdo durante a
janela de 500-2000 ms na recordacdo. Além disso, a reativacdo se mostrou associada ao
sucesso na recordacdo. Em analise posterior, verificou-se que a relacdo entre poténcia e
recordacéo se deslocava da regido frontal (500-600 ms), para central e parietal (600-1000 ms)
e finalmente fronto-medial (1600-2000 ms).

Os efeitos observados em ambas as frequéncias se assemelham aqueles identificados
por Pastétter & Bauml (2014). Os autores identificaram efeitos distintos para as faixas de
frequéncia de 2a 4 Hz e 5 a 7.5 Hz, equivalentes a Tl e TS. Em seu estudo a frequéncia teta
inferior apresentou aumento, enquanto a frequéncia superior apresentou diminuicdo da
poténcia associada ao sucesso na evocacdo. Porém, observaram que a poténcia em TS
apresentou correlacdo com o nivel de interferéncia, de modo que a menor poténcia associada a
itens recordados se explica pela facilidade com que séo evocados se comparados aqueles que
sofrem maior interferéncia. Khader & Ro&sler (2011) chegaram a conclusdo similar ao
identificarem na faixa de 5 a 7 Hz correlagdo positiva entre poténcia e nimero de
representag0es mentais a serem evocados.

Considerando a localizacdo dos efeitos em cada faixa de frequéncia junto a divisdo
funcional entre as frequéncias apresentada por Pastotter & Bauml (2014), o aumento de
atividade observado em TS no presente estudo pode estar associado ao nivel de interferéncia
gerado devido a grande quantidade de itens avaliados numa sé tarefa (i.e. 300). Por outro
lado, o aumento em TI se mostra envolvido com o processo de reativagdo da representagéo

mnemonica do item reconhecido.
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8.3 Concluséo

A investigacdo do espectro tempo-frequéncia possibilitou identificar frequéncias
relacionadas ao sucesso na codificacdo e evocacdo de memorias de curto prazo. Notou-se que
as faixas de frequéncia diferem entre codificacdo (2.5-4 Hz) e evocagdo (2.5-3.5 Hz; 4-5.5
Hz).

No intervalo compreendido entre 2 e 8 Hz a Unica faixa de frequéncia em que se
observou efeito significativo na codificagdo apresentou diminui¢do de poténcia no periodo
pré-estimulo e aumento pos estimulos. O efeito pré-estimulo em tarefas de codificacdo
incidental ainda é pouco documentado e o resultado aqui observado converge com outras
evidéncias no sentido de associar a atividade pré-estimulo a preparacdo para a codificacdo,
ndo sendo observada mediante auséncia de intencionalidade na codificacdo. Contudo,
revelou-se aumento de poténcia na evocacao corroborando resultados anteriores de atividade
preparatoria, visto que na fase de teste os participantes ja estdo cientes da qualidade
mnemonica da tarefa.

Ja no periodo pds-estimulo houve aumento de poténcia na tarefa de codificacao e de
reconhecimento para itens posteriormente lembrados, concordando com a maioria dos
resultados encontrados da literatura.

Efeitos significativos na codificagdo se mostraram localizados em regido fronto-
temporal, representativo do processamento mnemdonico. Na evocacdo as faixas de frequéncia
superior e inferior apresentaram topografias distintas, apontam para efeitos dissociados de
processamento mnemonico com efeito maximo em (2.5-3.5 Hz) e controle de interferéncia em
(4-5.5 Hz).

A existéncia de dissociacdo funcional entre faixas de frequéncia se mostra como
possibilidade de explicacdo para divergéncias entre estudos quanto a direcdo
(positiva/negativa) da poténcia, visto que, estando associadas a diferentes funcGes podem
eventualmente assumir direcdes distintas, ou mesmo opostas.

A fim de melhor observar a atividade pré e pds estimulo novos estudos poderiam
ampliar o intervalo entre estimulos, consequentemente ampliando o tamanho dos segmentos
utilizados nas analises, sem abrir mdo da precisdo na identificacdo das faixas de frequéncia.

Sugere-se ainda o uso de blocos com tarefa de codificagcdo incidental e formas
distintas de categorizacdo (e.g. semantica e livre) indicadas atraves de pista pré-estimulo, e
blocos com categorizacdo constante (e.g. seméantica ou livre). Dessa forma seria possivel

identificar se a prévia indicacdo da forma de comunicacdo do estimulo altera a poténcia do
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sinal no periodo pré-estimulo, fator do qual se supde resultar a divergéncia entre resultado
observado neste e em outros estudos.

A fim de encontrar novos evidéncias sobre a funcao dissociada de faixas de frequéncia
na recordacdo, estudos posteriores poderiam comparar fatores que influenciam o nivel de

interferéncia e observar se isso afeta o sinal de forma distinta para cada frequéncia.
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