CARACTERIZACION IN VIVO DE LA ESPINOGENESIS TRAS LA ACTIVACION CONTROLADA DE PI3K
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El papel sinaptogénico de PI3K ha sido demostrado en Drosophila y mamiferos (Martin-Pefia y col., 2006; Cuesto y col., 2011). La via de senalizacion PISK—Akt parece ser responsable del mismo. En nuestro grupo estudiamos los
efectos de la sobreactivacion de PI3K en el hipocampo utilizando el péptido de transduccidon PTD4-PI3KAc.

En este trabajo profundizamos en la caracterizacion morfologica y funcional de la sobreactivacion de PI3K en espinas dendriticas en un modelo in vivo. La inyeccidon del péptido a nivel de hipocampo dorsal confirmo la mejora en el
aprendizaje, medido mediante test de comportamiento de condicionamiento contextual por miedo (CFC), y validando gue el efecto es especifico de la funcion del hipocampo.

El estudio pormenorizado de las espinas dendriticas demuestra que: a) la densidad de espinas en animales naive tratados con PTD4-PISKAc aumenta un 13 % transcurridas 96 horas; b) el CFC, por si mismo, produjo un incremento
del 30 % en la densidad de espinas; no existiendo diferencias entre animales control y tratados tras el CFC; ¢) aumento del area de la cabeza de las espinas determinado por la evolucion temporal y el aprendizaje; d) en paralelo
hemos estudiado cambios en los niveles de genes relacionados con la transmision y la plasticidad sinaptica in vitro e in vivo.

ACTIVACION CONTROLADA DE PI3K: EFECTO SINAPTOGENICO Y ESPINOGENICO
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LA ACTIVACION DE PI3K INDUCE CAMBIOS EN LOS
NIVELES DE EXPRESION DE LOS RECEPTORES DE
GLUTAMICO.

LA ACTIVACION DE PI3K O EL CFC PRODUCEN CAMBIOS EN LA MORFOLOGIA DE LAS ESPINAS

MORFOLOGIA DE ESPINAS: AREA RESUMEN DE LOS EFECTOS
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