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Apresentacao

A despeito do progresso sem precedentes da ciéncia durante o
século passado, o cérebro permanece uma fronteira do conhecimento humano no alvorecer do
Novo Milénio. Atualmente, a Neurociéncia pode ser considerada um dos mais importantes
campos de pesquisa cientifica que, no futuro préximo, dard origem a mudancas radicais e
imprevisiveis na forma como a humanidade vivencia o aprendizado, o envelhecimento, as
disfungdes cerebrais, a cura de traumas neurolégicos, as interfaces mente-mdaquina e assim por
diante.

As doengas mentais e neurolégicas compdem um grupo de elevada e
crescente incidéncia, alto custo pessoal, econdmico e social. O documento da Organizacao
Mundial da Satde (OMS) “World Health Report 2001. Mental Health: New Understanding,

New Hope”, estima que atualmente 450 milhdes de pessoas sofrem de distirbios mentais ou



neurolégicos, ou de problemas relacionados ao abuso de drogas e dlcool, 20 milhdes tentam o
suicidio a cada ano, 1 milhdo com sucesso. Esse panorama tende a agravar-se devido ao
progressivo aumento da expectativa de vida. A OMS estima que até 2025 havera um aumento
dos atuais 8% para 23% da populacdo sexagendria, com o aumento proporcional da incidéncia
de doengas neuro-degenerativas como, por exemplo, Parkinson, Alzheimer e Acidente Vascular
Cerebral. Em 1990, as doengas mentais e neuroldgicas eram responsaveis por 10% do total dos
gastos do sistema de satde, taxa que cresceu para 12% em 2000 e atingira 15% em 2020.

Espera-se que essas cifras sombrias possam ser contrabalancadas
pelo desenvolvimento da Neurociéncia. No Brasil, acredita-se que o impacto das doencgas
cronico-degenerativas é semelhante aquele dos paises industrializados, tanto que elas integram
a agenda prioritaria da satide e da ciéncia e tecnologia em satide, como atestam varios editais de
pesquisa fomentados. Portanto, qualquer esforco em reduzir o hiato tecnolégico entre o Brasil e
o Primeiro Mundo, trazendo para o nosso pais a pesquisa em Neurociéncia aos niveis de estado-
da-arte deve ser considerado como prioritério.

De acordo com esse panorama foi criada a Rede Instituto Brasileiro
de Neurociéncia (IBN-Net) com 30 grupos de pesquisa do sistema nervoso normal e patolégico,
oriundos de todas as regides do pais. O IBN-Net funciona em dois dominios de abordagem
tedrico-experimental: os estudos de processos fisiologicos do sistema nervoso central e os
estudos de disfuncdo e protecdao do sistema nervoso central.

Dessa forma, o IBN-Net tem como objetivo: a) a investigacdo da
organizagdo do sistema nervoso adulto e em desenvolvimento; b) o estudo da injaria neural e
das estratégias de neuroprotecdo; c) a promogao de intercdmbio para otimizacdo de estratégias

para investigacado cientifica dos problemas neuroldgicos e psiquiatricos relevantes para o pais; d)



o estudo multidisciplinar para identificacdo de alvos terapéuticos e estratégias de
neuroprotecdo; e) a interacdo entre as dreas basicas e clinicas de Neurociéncia para o
diagnostico, tratamento e prevencdo de neuropatologias degenerativas, agressdes toxicas ao
sistema nervoso e manifestacdes neurais de doengas tropicais.

No sentido de atuar em alguns dos seus objetivos, apresentamos
nesse volume, os laboratérios que integram a Rede Instituto Brasileiro de Neurociéncias (IBN-
Net) e sdo dedicados aos estudos da visdo e, os anais do Simpésio Visdo Humana -

Fundamentos Bésicos; Eletrofisiologia, Psicofisica e Interfaces Clinico-Cientificas.

Luiz Carlos de Lima Silveira
Professor Associado do Instituto de Ciéncias Biolégicas e Diretor Geral do Ntcleo de Medicina Tropical -

UFPA, e Coordenador da Rede Instituto Brasileiro de Neurociéncia (IBN-Net)

Diogo Onofre Gomes de Souza
Professor Titular do Instituto de Ciéncias Basicas da Saude -

UFRGS, e Vice-coordenador da Rede Instituto Brasileiro de Neurociéncia (IBN-Net)



Laboratério de Fisiologia da Cognicdo

Ricardo Gattass 1

Mario Fiorani Jr 2

O Laboratério de Fisiologia da Cognicao (antigo Laboratério de
Neurobiologia 3) coordenado pelo professor Ricardo Gattass, com o auxilio do professor Mario Fiorani,
faz parte do Programa de Neurobiologia do Instituto de Biofisica Carlos Chagas Filho, na Universidade
Federal do Rio de Janeiro (UFR]). H4 vérias décadas esse laboratério dedica-se aos estudos cognitivos em
humanos e outros primatas, e suas linhas de pesquisa tém sido pioneiras na investigacdo dos processos
perceptuais e cognitivos.

Primatas ndo-humanos (macacos) e humanos sao estudados principalmente
por meio de técnicas eletrofisiolégicas assim como anatomicas. O grupo dos professores Ricardo Gattass e
Mario Fiorani estuda principalmente a organizacdao do cértex visual, suas éreas, localizagdo, topografia,

conexdes, organizacdo modular, e a plasticidade dos mapas corticais. As contribui¢des nessas areas de

1 Professor Titular do Programa de Biofisica do Instituto de Biofisica Carlos Chagas - UFR], e
superintendente da FINEP - Financiadora de Estudos e Projetos. Avenida Brigadeiro
Trompowsk, s/n - Bloco G - Ilha do Fund&o - Cidade Universitaria - 21949.900 - Rio de Janeiro
- RJ. http:/ /www.cortex.biof.ufrj.br Email: rgattass@biof.ufrj.br

2 Professor Adjunto do Programa de Biofisica do Instituto de Biofisica Carlos Chagas - UFR].
Email: mfiorani@biof.ufrj.br




estudo incluem o entendimento de alguns dos mecanismos que integram o sistema visual, a segregacdo
das vias paralelas do processamento visual, a topografia do corpo geniculado lateral e de estruturas
corticais visuais. O grupo vem desenvolvendo um novo método para estudar a organizacdo funcional do
cortex visual, através do emprego de arranjos compostos por mdaltiplos eletrédios, denominado
imageamento eletrofisiologico (electrophysiological imaging) que estd sendo utilizado com a finalidade de
revelar organizagdes colunares ainda ndo conhecidas do cértex visual, assim como a plasticidade dos
mapas corticais e as propriedades dos campos receptivos apds a realizacdo de micro lesdes na retina de
primatas ndo-humanos.

Uma nova linha de pesquisa do loboratério é direcionada para o estudo das
atividades elétrofisiolégicas em humanos através de eletroencefalografia promediada (potenciais
relacionados a eventos).

O grupo possui intercAmbios nacionais com outros laboratérios dentro da
mesma universidade, a UFR], assim como em outras universidades brasileiras, como com o professor Jodao
Guedes da Franca do laboratério de Neurobiologia 2 da UFR]; e com o professor Jerome Baron do ICB da
UFMG.

Também de extrema importancia sdo os intercAmbios internacionais: como
com o Dr. Thomas Albright do Salk Institute, San Diego, CA; com a Dra. Leslie Ungerleider do NIH,
Bethesda, MD; com o Dr. Sergio Neuenschwander do Max Plank Institute, Frankfurt, Alemanha; e com a
Dra. Leah Krubitzer do Center for Neurosciences, University of California, Davis, CA.

O Laboratoério de Fisiologia da Cognicdo recebe financiamento de diversas
agéncias de fomento a pesquisa cientifica nacionais: Fundacao de Amparo a Pesquisa do Estado do Rio de
Janeiro (FAPER]); Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (CNPq); Coordenacao
de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES); Financiadora de Estudos e Projetos (FINEP).

Recentemente, passou a integrar a Rede do Instituto Brasileiro de Neurociéncias (IBN-Net) juntamente



com diversos laboratérios de pesquisa de onze universidades brasileiras, a qual é coordenada por Luiz

Carlos de Lima Silveira (UFPA) e vice-coordenada por Diogo Onofre Gomes de Souza (UFRGS).
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Laboratério de Neurobiologia

Silene Maria Aratjo de Lima !

Criado em 2002 com o nome de Laboratério de Neurobiologia, o laboratério
tem a finalidade de implentar os trabalhos de morfologia de retina que utilizam técnicas classsicas e/ou
imunocitoquimicas. O surgimento deste laboratério teve apoio e incentivo do Prof. Dr. Luiz Carlos de
Lima Silveira, docente-pesquisador do Centro de Ciéncias Biologicas (CCB; atualmente Instituto de
Ciéncias Biolégicas, ICB) da Universidade Federal do Pard (UFPA) e chefe do Laboratério de
Neurofisiologia ‘Eduardo Oswaldo Cruz’ (LNEOC). O Prof. Dr. Luiz Carlos com a finalidade de
desmembrar a entdo sala denominada Sala de Preparagdes e Microscopia pré-existente no Laboratério de
Neurofisiologia ‘Eduardo Oswaldo Cruz’ (LNEOC) disponibilizou os equipamentos de morfologia para o
recém-criado laboratério.

O grande enfoque do Laboratério de Neurobiologia refere-se a andlise das
Neuropatologias Regionais da Amazoénia utilizando como modelo a retina e estruturas celulares do
Sistema Nervoso Central afetadas pela intoxicacdo mercurial. Além disso, o uso de técnicas

imunocitoquimicas usando anticorpos monoclonais permite o mapeamento dos circuitos neurais

1 Docente do Departamento de Fisiologia do Instituto de Ciéncias Biolégicas - UFPA. Campus
Universitario do Guama - 66075.900 - Belém - PA. Email: silene@ufpa.br
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envolvidos na visdo fot6pica, de cores e escotdpica de animais amazodnicos adaptados a diferentes habitat
como, por exemplo, diurno versus noturno.

Dentre os animais utilizados no laboratério para realizarmos a andlise
comparativa do sistema visual estdo os primatas do Novo Mundo macaco-prego (diurno) e macaco da
noite e, grandes roedores da Amazonia, cutia (diurno) e paca (noturno).

O objetivo central da andlise da retina desses animais corresponde a
identificacdo de tipos celulares especificos que estdo envolvidos em um determinado processamento
visual, tal como a visdo de cores. Os cones podem ser facilmente identificados através da utilizacdo de
anticorpos monoclonais que permitem identificar os cones S (sensiveis aos comprimentos de onda curtos
do espectro visivel (short wavelength)) e cones M/L (sensiveis aos comprimentos de onda médios e longos
do espectro visivel (middle/long wavelength)) e assim possamos inferir como o arranjo da retina varia nos
animais diurnos e noturnos.

Outra abordagem em uso no laboratério, em colaboragdo com o Laboratério
da Visdo da Psicologia Experimental da USP, é utilizar animais da fauna aquatica e investigar os efeitos da
contaminacdo ambiental in vivo. Para isto, utilizamos espécies de peixes da regido amazonica, tucunaré,
tambaqui e induzimos contaminac¢do em laboratdrio utilizando sais de merctirio e outros metais pesados.
A retina, parte do musculo e visceras sdo analisadas através da cintilografia para saber os niveis de
intoxicagdo capazes de induzir perda neuronal. As andlises sdo feitas com imunocitoquimica,
quantificagdo morfométrica e andlise de marcadores de morte celular para identificar o grau e a
intensidade de lesdo neuronal.

Um ndmero grande de docentes-pesquisadores da UFPA tém participado
dos trabalhos desenvolvidos no Laboratério de Neurobiologia, dentre os quais: Luiz Carlos de Lima
Silveira, José Luiz Martins do Nascimento, Manoel da Silva Filho, Setsuko Noro dos Santos e Artur Luiz
Silva, Amauri Gouveia Junior e Maria Luisa da Silva. Entre os varios colaboradores nacionais e

internacionais: Dora Selma Fix Ventura (USP), Carol Fuzetti Elias (USP), Jan Nora Hokog (UFR]), Silvana



Allodi (UFR]), Peter Ahnelt (Universitdt Wien), Manfred Ghar (Max-Planck-Institut). Entre os estudantes
de doutorado formados ou em formagdo pelos dois laboratérios: Fernando Allan de Farias Rocha, André
Luiz Wash Monteiro, Soraia Valéria Lameirdo, Adelaide Passos, Anderson Manoel Herculano Oliveira da
Silva. Muitos outros estudantes, de mestrado, especializacdo ou iniciacdo cientifica, fizeram ou estdo
fazendo suas dissertagdes, monografias ou trabalhos de conclusdo de curso de graduacao nos laboratdrios.
Dentre eles: Tatiana Figueiredo, Anténio Carlos Bastos da Silva, Evene dos Santos Malheiros, Michele

Gongalves da Silva, Inacio Lemos, Fabiano Lucas e Daniela Maria Oliveira Bonci.
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Laboratoério de Biologia Celular da Retina

Dania Emi Hamassaki 1

A retina exerce um papel imprescindivel para a percep¢do sensorial em
vertebrados. Sua estrutura estratificada, diversidade de componentes e riqueza de interagdes refletem sua
complexidade funcional. Em contrapartida, exatamente devido a esta estrutura altamente diferenciada e
em conjunc¢do com sua posi¢do anatdmica, a retina é susceptivel a uma variedade de insultos genéticos e
ambientais que resultam em patologias que afetam a acuidade visual. Para elucidar os processos que
ocorrem em disfungdes retinianas é necesséario primeiro compreender a formagdo e funcionamento da
retina. Desta forma, estudos dos processos envolvidos na embriologia, estrutura, funcdo e metabolismo da
retina normal contribuem para o entendimento dessas degeneragdes. Estes estudos, em conjungdo com a
analise de modelos animais de disfungdes retinianas hereditarias e induzidas, fornecem uma perspectiva
integrada da retina e dos defeitos especificos que estdo por tras das patologias retinianas.

O Laboratério de Biologia Celular da Retina foi criado em 1993, a partir da
minha contratagdo no Departamento de Biologia Celular & do Desenvolvimento (antigo Histologia &

Embriologia) do Instituto de Ciéncias Biomédicas da USP. Nosso laboratério tem como objetivo principal

1 Docente do Departamento de Biologia Celular e do Desenvolvimento do Instituto de Ciéncias
Biomédicas - USP. Avenida Prof. Lineu Prestes, 1524 - Sala 440 - Cidade Universitaria -
05508.900 - Sao Paulo - SP. Email: dhbritto@usp.br



investigar a organizagdo funcional da retina de vertebrados por meio da caracterizacdo dos diferentes
tipos celulares no que tange ao seu contetido neuroquimico, morfologia e fungdo. Além disso, estamos
interessados nos mecanismos que levam a degeneracdo e possivel regeneragdo da retina em diferentes
modelos animais. Para isso temos utilizado retinas de aves e mamiferos in vivo e in vitro, empregando
diferentes metodologias para determinar a expressdo génica e protéica (imunohistoquimica, hibridagao in
situ, Western blotting e PCR em tempo real).

Esses estudos devem contribuir para um melhor entendimento dos
mecanismos neurais subjacentes as diferentes facetas do processo visual. Além disso, a compreensao dos
mecanismos de morte e regeneragdo celular é de importancia fundamental para o desenvolvimento de
novas estratégias para a prevencao e tratamento das degeneracdes retinianas.

Esse laboratério recebe suporte financeiro da FAPESP, CNPq e FINEP.
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Laboratorio de Neurofisiologia
‘Eduardo Oswaldo Cruz’ (LNEOC) e
Laboratoério de Neurologia Tropical (LNC)

Luiz Carlos de Lima Silveira 1

Criado em 1981 por Cristovam Wanderley Picango Diniz e Luiz Carlos de
Lima Silveira, ambos docentes-pesquisadores do Centro de Ciéncias Biolégicas (CCB; atualmente Instituto
de Ciéncias Biolégicas, ICB) da Universidade Federal do Para (UFPA), sob a orientacdo de Eduardo
Oswaldo Cruz (UFR]), esse ambiente de pesquisa foi chamado inicialmente de Laboratério de Fisiologia
dos Tecidos Excitaveis, nome que foi usado até 1991 quando foi re-batizado como Laboratério de
Neurofisiologia “‘Eduardo Oswaldo Cruz’ (LNEOC). O LNEOC foi coordenado por Cristovam W. Picango
Diniz nos periodos de 1981-1986 e 1990-1992, e por Luiz Carlos L. Silveira em 1987-1989 e de 1993 até o
presente. O laboratério foi criado visando trabalhos com modelos animais para o estudo da organizacao
morfofuncional do sistema visual e de sua relagdo com os fatores 6pticos e neurais que limitam a acuidade
visual. Foram escolhidos para esse tipo de pesquisa dois grupos de animais muito comuns na Amazonia,

que se caracterizam por apresentarem adaptagdes evoluciondrias para o uso da visdo numa variedade de
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nichos ecolégicos e comportamentais. Inicialmente os estudos se concentraram nos grandes roedores
histricomorfos - cutia (diurno), capivara (crepuscular) e paca (noturno). Posteriormente, com o apoio do
Centro Nacional de Primatas, localizado em Ananindeua, nas proximidades de Belém, o laboratério
voltou-se para o estudo dos primatas neotropicais - macaco-guariba (diurno, tricromata), macaco-prego e
sagiii-comum (diurnos, com uma grande variedade de fenétipos tricromatas e dicromatas) e macaco-da-
noite (noturno, monocromata). Os resultados tém sido muito importantes para verificar que caracteristicas
da optica do olho, da morfologia e das respostas dos neur6nios visuais estdo associadas a essas
adaptagdes ecoldgicas e aos comportamentos exibidos por roedores e primatas.

Ao lado dessa linha de pesquisa dedicada a questdes bésicas sobre como a
visao funciona, foi também montada uma linha de pesquisa com uma vertente mais aplicada, procurando
desenvolver modelos animais dos fendémenos andtomo-fisiopatolégicos subjacentes a neurodegeneracao
do sistema visual, tanto em primatas como noutros animais. Tém sido estudados os fatores que
promovem a degeneracdo diferencial das vérias classes de células ganglionares retinianas ap6s lesdao do
nervo 6ptico, tanto em felideos como primatas. Para a realizagdo desses trabalhos tanto de pesquisa basica
quanto aplicada, o LNEOC capacitou-se ao longo dos anos com uma grande variedade de métodos
Opticos, anatdmicos, histolégicos, histoquimicos, imunocitoquimicos e eletrofisiolégicos de investigacao
experimental.

Finalmente, a partir de uma avaliacdo da potencialidade do laboratério, foi
iniciada em 1994 uma terceira linha de pesquisa dedicada ao desenvolvimento e aplicagdo de métodos de
avaliacdo do sistema visual humano os quais usam tanto procedimentos psicofisicos como
eletrofisiol6gicos ndo invasivos de eletrorretinografia e eletroencefalografia de eventos. A partir de 2002,
essa linha de pesquisa envolvendo seres humanos comecou a ser paulatinamente transferida para
o Laboratério de Neurologia Tropical (LNT), criado e coordenado por Luiz Carlos de Lima Silveira no
Ntcleo de Medicina Tropical da UFPA. Esse laboratério, inserido na area médica, integra conhecimentos

proprios de psicologia experimental, fisiologia, biofisica e ciéncia da computacdo para dedicar-se ao



estudo das repercussoes visuais de neuropatologias toxicas, degenerativas, inflamatorias e infecciosas de
interesse para a Amazonia, visando o desenvolvimento de tecnologia de ponta para a prevencao,
diagndstico precoce, avaliacdo terapéutica e prognéstica do comprometimento visual em tais afecc¢des.
Essas investigacOes visam também o desenvolvimento de ensaios biolégicos para a compreensdo dos
processos anatomo-fisiopatolégicos a elas subjacentes, que permitam testar em fase pré-clinica novos
procedimentos com potencial terapéutico, como o uso de antioxidantes ou bloqueadores de receptores da
membrana plasmatica neuronal. Os métodos utilizados para a realizacdo desses estudos sdao diversos, e
entre eles, destacam-se: a psicofisica visual, a eletrorretinografia e eletroencefalografia de eventos, analises
anatomicas, histolégicas e toxicolégicas, estando em projeto a introdugdo de eletrorretinografia multifocal
e tomografia de coeréncia 6ptica retiniana.

Ambos os laboratorios, o LNEOC e o LNT, mantém intercAmbios nacionais
com outros laboratoérios dentro da mesma universidade, a UFPA, assim como em outras universidades do
Pard e do Brasil. Também de extrema importancia sdo os intercAimbios internacionais que, além da
producao cientifica, contribuem para a formacdo aprimorada de recursos humanos para a academia,
investigacdo cientifica e atividade profissional refinada.

O LNEOC e o LNT recebem financiamento de diversas agéncias de fomento
a pesquisa cientifica nacionais: Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (CNPq);
Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES); Financiadora de Estudos e
Projetos (FINEP); Fundo de Desenvolvimento Técnico-Cientifico do Estado do Para (FUNTEC).
Recentemente, ambos os laboratérios passaram a integrar a Rede do Instituto Brasileiro de Neurociéncias
(IBN-Net) juntamente com diversos laboratérios de pesquisa de onze universidades brasileiras, a qual é
coordenada por Luiz Carlos de Lima Silveira (UFPA) e vice-coordenada por Diogo Onofre Gomes de
Souza (UFRGS). Além disso, através dos programas de colaboracao internacional, o LNEOC e o LNT tém

recebido financiamento em diferentes momentos de varias agéncias de outros paises: The British Council;



The Royal Society; Human Frontier Science Program Organization (HFSPO); Max Planck Gesellschaft
(MPG); National Science Foundation (NSF); Deutscher Akademischer Austauschdientst (DAAD).
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Propriedades temporais das células ganglionares retinianas M e P do macaco-prego (Cebus
apella). As células foram registradas no LENOC, utilizando-se microeletrédios extracelulares
inseridos na camada de células ganglionares da retina. A célula M pertencia a uma fémea
dicromata com cones dotados de fotopigmentos com picos de absor¢do em 440 nm and 563
nm, enquanto a célula P pertencia a um macho dicromata com cones tendo fotopigmentos com
pico de absor¢do em 440 nm and 535 nm. As células foram estimuladas com dois LEDs com
picos de emissdao em 554 nm and 636 nm, os quais foram modulados em fase para gerar pulsos
quadrados de 400 ms com diferentes contrastes de Weber. Estimulacdo Maxwelliana. As
respostas sdo de uma célula M-on e uma célula P-off cell e sdo apresentadas como perstimulus
time histograms (PSTH) (tempo total de registro = 6 s; duracdo da varredura = 800 ms; intervalo
de classe = 4 ms; barra vertical = 100 impulsos / s). A célula M-on é fasica e mais sensivel ao
contraste, enquanto a célula P-off é tonica e menos sensivel ao contraste. O indice ténico /
fasico (TPI) (Purpura et al., 1990) é indicado para cada resposta celular. A diferenca fasico-
tdnica nas respostas das células M e P foi uma das primeiras a serem bem caracterizadas
utilizando-se registro retiniano extracelular de células ganglionares de primatas (Gouras,
1968). Referéncia: Silveira et al. (2004).

Um namero grande de docentes-pesquisadores da UFPA tem participado

dos trabalhos desenvolvidos no LNEOC e no LNT ao longo dos anos, dentre os quais: José Luiz Martins



do Nascimento, Manoel da Silva Filho, Maria da Conceicdao Nascimento Pinheiro e Silene Maria Aratjo de
Lima. Entre os varios colaboradores nacionais e internacionais: Barbara LeVerne Finlay (Cornell
University), Barry Buchanan Lee (Max-Planck-Institut fiir biophysikalische Chemie; State University of
New York), Dora Selma Fix Ventura (USP), Jan Kremers (Eberhard-Karls-Universitit Tiibingen;

Universitit Erlangen-Niirnberg) e Victor Hugh Perry (University of Oxford; University of Southampton).
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Laboratério da Visao

Dora Fix Ventura 1

O Laboratério de Psicofisiologia Sensorial foi fundado em 1972 no
Departamento de Psicologia Experimental apés o retorno de Dora Fix Ventura de seu Ph.D. na Columbia
University (Nova York, EUA) e a obtengdo do primeiro auxilio a pesquisa da Fundacdo de Amparo a
Pesquisa do Estado de Sao Paulo. Utilizando modelos invertebrados para o estudo de mecanismos
visuais, dedicou-se inicialmente a estudar fototaxia negativa em camardo de rio, migracdo de pigmentos
na retina, e a aprendizagem de uma discriminacdo visual nessa espécie. Datam também desta época os
estudos sobre os efeitos farmacolégicos no processamento sensorial de vertebrados. Em seguida o
laboratério iniciou linha de trabalhos com eletrorretinograma do olho composto de inseto o que
proporcionou um relato em grande detalhe do fenémeno ainda pouco conhecido de facilitagdo retiniana, e
a formulacdo de conclusdes que foram confirmadas dez anos mais tarde em trabalhos bioquimicos de
transducao visual. De 1983 a 1993 o Laboratério manteve intercdmbio com o grupo de Neurobiologia da
Universidade Livre de Berlim para o estudo comparativo de visdo de cores e dos mecanismos neurais de
processamento de cor em abelhas e vespas tropicais, sem ferrdo. Dentro dessa linha passou a trabalhar

com métodos neuroanatdmicos de microscopia Optica e eletrénica para a marcacdo de neurdnios
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fisiologicamente identificados do sistema visual. Descobriu a existéncia de ilusdo de formas em abelhas,
resultado que sugere o carater basico e geral desta capacidade, provavelmente fundamental para a visdo
de formas. A partir de 1991 estendeu seu trabalho para o sistema visual de vertebrados: realizando
estudos comportamentais de visdo de cores no beija-flor, no qual constatou pela primeira vez a
capacidade de discriminar cor no ultravioleta, e estudos eletrofisiolégicos registrando a atividade de
diversos tipos neuronais em retinas de tartarugas e de peixes, também com o objetivo de estudar visdo no
ultravioleta, tendo descoberto varias evidéncias neurofisiolégicas para o processamento cromatico no
ultravioleta e feito a primeira descrigdo fisiolégica da sua funcao de sensibilidade espectral.

A partir da década de 1990 foi fundado um novo laboratério, dedicado a
avaliacdo de fungbes visuais humanas, na area de Psicofisica Clinica. Esta linha de trabalhos teve inicio
com um estudo populacional normativo sobre desenvolvimento da acuidade visual em criangas, realizado
entre 1990 e 1995. Em 1998 foi inaugurado em suas atuais instalacdes o Setor de Eletrofisiologia e
Psicofisica Visual Clinica no Instituto de Psicologia da USP, para pesquisa e atendimento de pacientes com
patologias oftalmolégicas ou neurolégicas utilizando eletrorretinografia, potencial visual evocado e
exames comportamentais de varias fungdes visuais, principalmente a visao de cores.

O Laboratério da Visdo, que retine o Laboratério de Psicofisiologia
Sensorial e o Laboratério de Eletrofisiologia e Psicofisica Visual Clinica, esta desenvolvendo o projeto
intitulado Perdas sensoriais causadas pela intoxicagido mercurial: estudos psicofisicos e neurofisiolégicos — em
pacientes e em modelos animais, focalizando ambas as areas de pesquisa: a bésica e a clinica.

A visdao é uma das mais importantes fun¢des para a vida, permitindo o
contato com o meio externo para a interacdo com co-especificos, busca de alimentos, comportamento
reprodutivo, de defesa, de ataque, etc. Perdas visuais afetam a capacidade de executar esses
comportamentos e podem revelar outras perdas funcionais como memdria, atencdo, entre outras. Essas
perdas podem ser causadas por fatores genéticos (retinose pigmentar, doenca de Stargardt, degeneracédo

de cones), por diferentes patologias cronico-degenerativas (diabetes, glaucoma, hipertensao), pelo efeito



toxico de drogas (cloroquina, vigabatrina, Viagra, e muitas outras), ou ainda por contaminantes
ambientais (mercurio, zinco, agrotdxicos, solventes, etc.).

Para a avaliagdo visual existem novas técnicas psicofisicas e novos métodos
eletrofisiol6gicos ndo-invasivos, possibilitados pelos avancos computacionais, auxiliando a apresentacdo
de estimulos visuais, programacao experimental, e analise de dados on-line. Para entender os mecanismos
responsaveis pelas perdas, ainda pouco conhecidos, sdo necessarios estudos em modelos animais nos
quais é possivel acesso direto a retina ou aos centros superiores.

O objetivo principal desse projeto é investigar as repercussoes causadas por
patologias neurodegenerativas no sistema visual humano com métodos nao invasivos, comportamentais e
eletrofisiol6gicos.

Estdo incluidos no projeto grupos com diferentes patologias, dentre os
quais: pacientes intoxicados por vapor de mercurio, por tolueno, usuérios de cloroquina, diabéticos tipo 2,
pacientes com doenca de Parkinson, com esclerose multipla, com distrofia muscular de Duchenne, assim
como voluntarios normais. Sdo ainda estudadas alteragdes neuropsicolégicas relacionadas as patologias.
Em modelos animais (peixes, tartarugas e roedores), é investigada a intoxicagdo por merctrio por técnicas
eletrofisiologicas e morfoldgicas ja utilizadas ha muitos anos nesse laboratério para o estudo de fungdes
visuais bésicas.

Estas atividades de pesquisa estdo sendo realizadas em colabora¢do com o
Laboratério de Neurofisiologia - dirigido pelo Prof. Dr. Luiz Carlos de Lima Silveira - da UFPA, através
de apoio de agéncias de fomento como a CAPES, CNPq, FAPESP e FINEP dentro de programas de
intercAmbio envolvendo colaboracao cientifica e pés-graduacado. A colaboragéo teve inicio em 2001 com os
projetos “Neuropatologias Regionais da Amazonia: Estudo Neurofisiolégico das Repercussoes Visuais da
Intoxicacdo Mercurial” coordenado por Silveira (RENOR/CAPES), e “Neuropatologias Regionais da
Amazoénia: Estudo Psicofisico e Neurofisiolégico das Repercussdes Visuais da Intoxicacdo Mercurial”

coordenado por Ventura (PROCAD/CAPES). Em 2003 foi aprovado o Projeto Tematico da FAPESP



“Perdas Sensoriais Causadas Pela Intoxicagdo Mercurial: Estudos Psicofisicos e Neurofisiol6gicos em
Pacientes e em Modelos Animais”, coordenado por Ventura. Prossegue a interagdo com a aprovacdo, em
2006, dos projetos “Consolidagdo de Grupo de Pesquisa e Pés-graduacdo em Neurociéncias e Doencas
Tropicais” (CASADINHO) por Silveira (coordenador) e Ventura (vice-coordenadora); e do auxilio FINEP
“Rede Instituto Brasileiro de Neurociéncia (IBN-Net)”, que retine 11 universidades brasileiras.

Ao longo dos anos, o projeto agregou novos colaboradores: o Laboratério
Bio-Ensaios do Departamento de Biologia Celular dirigido pelo Prof. Dr. Ciro Ribeiro da UFPR, e o
Laboratério de Andlise do Comportamento do Departamento de Psicologia Faculdade de Ciéncias da
UNESP Bauru, entdo dirigido pelo Prof. Dr. Amauri Gouveia-Jr que, atualmente, passou a ser docente da
UFPA e esta transferindo suas atividades o laboratério em construgdo nessa universidade (UFPA). Ap6s
obter seu doutorado no Laboratério da Visao, em 2005, a Profa. Dra. Sonia Regina Grotzner da UFPR
orientou seu recém fundado laboratério na direcio de uma intensa colaboracdo com nosso grupo,

prosseguindo na linha do doutorado, em estudos de morfologia da retina de peixes e répteis.
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Simposio Visdo Humana - Fundamentos Basicos;

Eletrofisiologia, Psicofisica e Interfaces Clinico-Cientificas



A idéia de realizar um simpdsio sobre os fundamentos bésicos da visdo teve
inicio na colaboragdo entre o nosso laboratério - Laboratério da Visdo do Instituto de Psicologia (IP/USP),
e o Laboratério de Fotometria, dirigido pelo Engenheiro Luiz Carlos Lopes do Instituto de Eletrotécnica e
Energia (IEE/USP).

Em uma de nossas primeiras colaborac¢ées, o Engenheiro José Gil Oliveira,
que tem prestado um grande auxilio ao nosso laboratério - na area de calibragdo de monitores de video e
de outros equipamentos - expressou seu interesse, em realizar conosco, um simpdsio no qual ele e seus
colegas do IEE pudessem ter a oportunidade de aprender mais a respeito da visao humana assim como ter

contato com as linhas de pesquisas desenvolvidas por nosso laboratoério.



Comegamos, entdo, a organizar o programa do simpdsio que recebeu, por
um periodo breve, o nome: Simpésio Visdo Humana - Fundamentos Basicos. Poucos dias depois,
pensamos em estender a proposta para os alunos de pés-graduacdo do Programa de Neurociéncias e
Comportamento e aumentamos o contetido do programa com a participagdo de diversos pesquisadores de
outras unidades da USP (EACH, FM e ICB), da UNIFESP e da UFPA.

Dessa forma, apresentamos o resultado do que foi exposto e discutido no
Simpédsio Visdo Humana - Fundamentos Basicos; Eletrofisiologia, Psicofisica e Interfaces Clinico-
Cientificas, no dia 13 de novembro de 2006, no Auditério do Instituto de Eletrotécnica e Energia

(IEE/USP).

Claudia Feitosa-Santana

Mestre em Psicologia Experimental - USP

Dora Fix Ventura

Professora Titular do Instituto de Psicologia - USP



Os Trés Caminhos da Luz

Claudia Feitosa-Santana 1

Luiz Menna-Barreto 2

O tempo entra pelos olhos
Julio Cortazar

A luz, uma vez que atinge a retina, se transforma em informacao nervosa
através do processo de transdugdo, que ocorre nas células fotorreceptoras ligadas a rede de neurdnios que
compdem a retina. Dessa forma, a informagdo luminosa, que sai da retina pelo trato éptico, percorrera trés

caminhos distintos no sistema nervoso central e, todos, funcionalmente importantes.
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O primeiro caminho e o mais conhecido deles é o caminho da visdo
propriamente dita. Nesse trajeto, a informagdo luminosa percorre um longo trajeto pelas diversas areas do
cortex visual que, uma vez chegando as areas associativas, possibilita a percepgdo visual.

O segundo caminho é o que se dirige ao mesencéfalo, onde a informagdo
luminosa desencadeara reflexos visuoposturais, como a retirada da cabeca da trajetéria de uma pedra
vindo em nossa direcao.

No terceiro caminho a luz é a fonte da informagdo temporal, ela compde,
com suas variagoes, o ciclo claro/escuro do dia e da noite. Esse ciclo é um “doador do tempo” (zeitgeber),
sinal sincronizador que atua sobre o sistema de temporizacdo do organismo. Essa informacdo é
responsavel pela organizacdo temporal no que se refere aos ritmos biolégicos conhecidos como
circadianos, cujo periodo varia entre 20 e 28h em condigdes de isolamento (conhecidas como expressao
ritmica em “livre-curso”) e que tende a ajustar-se as 24h do dia/noite em condicdes de vida livre. O
padrao ritmico circadiano é encontrado em praticamente todos os seres vivos, tanto os de habitos diurnos
como noturnos.

Nesse caminho, a informacio nio esta na luz, mas sim na hora da luz ou na
hora de sua auséncia, ou seja, em seu padrdo temporal. Essa transmissdo tem inicio na acdo dos raios
luminosos sobre a proteina melanopsina, que se encontra na camada de células ganglionares da retina. As
primeiras evidéncias dessa regulagdo por melatonina em seres humanos foram apresentadas,
recentemente, com o trabalho de Brainard et al. (2001). Passando pelo nervo o6ptico, a informacao
luminosa se direciona aos niicleos supraquiasméticos do hipotdlamo, uma das areas envolvidas na génese
e sincronizacdo da ritmicidade circadiana, onde serdo acionados mecanismos que promoverao
adiantamentos ou atrasos desses ritmos. Os ntcleos supraquiasmaticos recebem, entdo, a informagdo do
padrdao de claro/escuro, integrando-a com mecanismos que regulam as oscilagdes da temperatura

corporal, producdo de hormonios, estados de consciéncia e controles metabélicos, entre outras fungdes.



Praticamente todos os seres vivos mostram algum tipo de oscilagdo, seja em
suas fungOes organicas ou em seu comportamento. Pesquisas mostram que, ao contrdrio do que se
acreditava, essas oscilagdes ndo sdo simples reflexos (na forma de reagdes aos ciclos ambientais), mas sim
a expressao dos sistemas de temporizagdo dos organismos. A drea de estudo que se ocupa dos ritmos
biolégicos, seja no que diz respeito a ritmicidade circadiana, seja na investigagdo de oscilagdes em outras
freqtiéncias (mais rdpidas, as ultradianas ou mais lentas, as infradianas) recebe o nome de Cronobiologia.
No Brasil, essa area cientifica foi introduzida em 1981, pelo “Grupo Multidisciplinar de Desenvolvimento
e Ritmos Biolégicos” da Universidade de Sao Paulo.

Seres humanos que vivem isolados em cavernas ou em laboratérios, com
muito pouca pista dos horarios de claro e escuro, tendem a expressar seu ciclo sono-vigilia com duracdo
de aproximadamente 25 horas. Isso ocorre porque seu ritmo é orquestrado apenas pelos sistemas de
temporizagdo, portanto ndo sincronizado aos ciclos ambientais como ocorre na vida livre. A avaliagdo do
estado de sincronizacdo de um organismo ao seu ambiente nos permite entender melhor seu estado de
satide, bem como alguns processos patolégicos como, por exemplo, os transtornos do ciclo vigilia/sono. E
importante levar em consideragdo as importantes diferengas individuais na expressdao dos ritmos

biol6gicos, como é o caso das tendéncias humanas a matutinidade ou vespertinidade.
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Visao, O Primeiro Sentido

Paulo Schor 1

A oftalmologia mantém e abre relagdes com as ciéncias basicas e,
principalmente, com as neurociéncias. Nos dias atuais, o médico opera instrumentos bastante complexos
de diagnostico e tratamento, e do mesmo espera-se o entendimento dos processos que ocorrem durante
seu uso; os tratamentos sdo mais rapidos, precisos, seguros e, principalmente, muito mais complexos. A
oftalmologia é uma area com estreita interface tecnolégica e, por essa caracteristica, pode-se constatar a
evolugdo em seus diagnodsticos e tratamentos clinicos.

Hoje em dia, ferramentas automatizadas de analise Optica permitem a
determinagdo quantitativa de um aspecto importante da percepgao visual, a acuidade visual central.
Determinam-se limiares de separacdo de formas. Inicialmente em alto contraste, e depois em baixo
contraste. Constroem-se curvas de transferéncia de contraste (funcdo de transferéncia modular ou MTF),
simulam-se fung¢des de espalhamento de ponto (PSF), mapeiam-se as superficies 6pticas (cérnea e
cristalino), e determina-se o poder de convergéncia pontual em cada espago da pupila de entrada do

nosso sistema visual com o auxilio de aparelhos conhecidos como aberrémetros.
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Também progredimos na alteragdo de caracteristicas refrativas do sistema
visual, alterando a forma do nosso principal dioptro, a cérnea, por meio de lasers (excimer laser) ou pela
introdugdo de lentes que modificam o indice de refragdo do sistema como um todo (lentes intra-oculares).
Hoje em dia temos métodos diagnoésticos com precisdo de até 5 micra e dispomos de lasers guiados por
dados individuais que permitem “esculpir” superficies irregulares com a mesma precisao.

O entendimento progressivo sobre a cicatrizagdo corneana e a inflamagdo
intra-ocular permite que se tratem as porgdes refrativas do sistema visual quase como um material inerte
ou, pelo menos, como um material previsivel. Sabemos que existe uma regressao refracional frente a
tratamentos de hipermetropia, e temos uma idéia de quanto essa regressdo representa. Conseguimos,
portanto, programar uma cirurgia refrativa hipermetrépica para que em alguns meses a refragdo final seja
previsivel. Temos dominio sobre drogas que modulam os processos inflamatérios, os anti-inflamatérios,
0s hormonais e 0s ndo hormonais. Com esses minimizamos efeitos adversos e buscamos a precisdo fisica
que a tecnologia nos oferece.

Tantos avangos e estamos somente no inicio do entendimento da visao.
Poderfamos dizer que dominamos parcialmente (talvez adequadamente) o trajeto que a luz percorre até
atingir a retina. A fisica envolvida no processo. A primeira barreira foi ultrapassada. A segunda barreira
poderia se traduzir em “processo foto-quimico”. A transformacao da luz em mediadores quimicos.

Quando a luz atinge as células foto-sensiveis da nossa retina
(fotorreceptores), é absorvida por um composto denominado rodopsina. Esta substancia, por sua vez,
inicia uma série de eventos quimicos que, por fim, resultam na transmissao de um impulso nervoso ao
cérebro. Quando a rodopsina absorve um féton de luz, o cromoéforo do 11-cis-retinal sofre isomerizagdo
para a forma todo-trans. O primeiro foto-produto é um intermedidrio chamado batorodopsina, um
composto que possui cerca de 150k].mol-1 de energia a mais que a rodopsina. A batorodopsina, passando
por uma série de etapas, transforma-se na metarodopsina II (também all-trans). A alta energia da

combinagdo proteina-croméforo todo-trans provoca uma alteracdo em sua geometria. Como resultado,



uma mirfade de reagdes enzimaticas culmina na transmissdo de um impulso neural ao cérebro. George
Wald recebeu o Prémio Nobel em Fisiologia ou Medicina, em 1967, por tal caracterizagdo.

Passamos essa segunda barreira, que nos oferece os meios para que a visao
seja iniciada. Ainda temos que entender o caminho que a energia percorre e, atualmente, métodos como a
ressonancia magnética funcional, auxiliam o mapeamento de locais do sistema nervoso responsaveis por
essa ou aquela deficiéncia visual. Entretanto, mais intrigante do que os caminhos sdo as conexdes e
funcdes que células e sinapses realizam, de modo a formar uma percepgdo. A percepgdo da visdo. Os
estudos sobre o processamento visual prometem revolucionar o modo como entendemos o nosso

relacionamento com o meio que nos cerca.
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Visao Binocular

Marcelo Fernandes da Costa 1

Dora Fix Ventura?

A visdo binocular nos permite uma série de vantagens sobre a visdo
monocular. Dentre elas estd a capacidade de perceber o mundo em tridimensionalidade e de realizar
julgamentos de distancias com grande precisao. Estas informacées em trés dimensdes (3D) se originam
nas imagens em duas dimensdes que o objeto ou a cena visual projeta em cada uma das retinas dos 2
olhos. A distancia que existe entre os olhos faz com que cada olho receba imagens com angulos e
distancias entre o objeto e o olho ligeiramente dispares, e esta disparidade é codificada por areas visuais
especificas do sistema nervoso central como profundidade ou a tridimensionalidade (Cumming &
DeAngelis, 2001; King & Zhou, 2002; Oguchi, 1998). O termo utilizado para caracterizar o julgamento de
profundidade proveniente desta disparidade binocular é estereopsia e seu refinamento é tal que podemos
perceber disparidades da ordem de 15 a 40 segundos de arco de dngulo visual (King & Zhou, 2002; Wong
et al., 2002).
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No entanto, existe um limite para esta disparidade proporcionar o
julgamento desta distancia. As diferencas entre as imagens devem estar presentes dentro de um limite
imaginario do espaco chamado de area de Panum. Esta 4rea envolve o objeto em todas as direcdes
(Cisarik & Harwerth, 2005). Assim, estimulos que sdo ligeiramente dispares mas que se localizam dentro
desta area podem ser fundidos em um tnico estimulo e as diferengas integradas pelo nosso cérebro em
uma unidade tridimensional. A partir desta integracdo as disparidades sdo entdo vistas como distancias e
profundidade (Parker & Cumming, 2001).

Assim como muitas das outras fungdes visuais, a estereopsia se degrada
com a idade, principalmente ap6s os 60 anos de idade, quando os limiares de visdo estereoscépica caem
drasticamente (Zaroff et al.,, 2003), ou seja, nossa capacidade de julgar distdncias e de perceber
profundidade fica mais grosseira.

Com a visdo monocular, n6és também somos capazes de estimar distancias
entre objetos e até de julgar profundidade, porém, com muito menos precisdo e confiabilidade do que em
situacdo de visdo binocular. Quando estamos com apenas um olho aberto, nosso julgamento se baseia em
pistas (chamadas de pistas monoculares), que inclui o conhecimento do tamanho relativo dos objetos,
perspectivas lineares, gradiente de textura, posicdo de sombras, claridade e elevagdo, a velocidade e a
direcdo de movimentos do objeto visual (Day, 1995). Uma pessoa com auséncia de visdao binocular pode
nao apresentar dificuldades para subir degraus, enfiar a chave no buraco da fechadura, por 4gua dentro
do copo mas, pode apresentar grandes dificuldades para atividades que exijam maior precisdo nos
julgamentos de profundidade como, por exemplo, colocar uma linha no buraco da agulha ou em situagoes
de trabalho como olhar em um microscépio (imaginem a importancia do julgamento preciso de
profundidade para um médico neurocirurgido que esta operando o cérebro!).

Outras informacdes a respeito das distdncias ocorrem por mecanismos

fisiol6gicos como a acomodacdo e os movimentos oculares ndo conjugados (convergéncia e divergéncia)



uma vez que eles ocorrem quando objetos se aproximam ou se afastam de nés (Hainline & Riddell, 1995;

King & Zhou, 2002).
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Visao de Contrastes
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A funcdo fundamental do sistema visual é a medida do contraste luminoso,
que lhe permite realizar sua principal tarefa, a localizacdo de objetos. Essa medida é feita tanto na
dimensao espacial quanto temporal e, além disso, o sistema visual usa duas estratégias para efetud-la as

quais sdo diferentes na sua esséncia, no seu significado fisico e na sua implementagdo neural, mas servem
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ao mesmo objetivo da localizacdo de objetos. Uma dessas estratégias é a medida da diferenca de
luminancia entre dois pontos vizinhos ou dois momentos sucessivos, ou seja, a medida do chamado
contraste de luminancia espacial (ou simultineo) e do contraste de luminancia temporal (ou sucessivo).
Outra estratégia é a medida da diferenca de refletdncia espectral entre dois pontos vizinhos ou dois
momentos sucessivos, ou seja, a medida do chamado contraste de cor espacial ou temporal.

Os diferentes aspectos da visdo espacial humana nas trés dimensdes
cromaticas - branco-preta ou de luminédncia, verde-vermelha e azul-amarela - tém sido muito mais
explorados nos aspectos clinicos do que as caracteristicas temporais. Assim, alguns testes extremamente
difundidos da funcdo visual humana, com a medida da acuidade visual, dizem respeito a avaliacao da
visdo espacial, ou seja, da sensibilidade ao contraste espacial.

A sensibilidade ao contraste espacial corresponde a habilidade de perceber
diferencas entre um objeto e o meio circunvizinho, sendo uma medida de quanto contraste uma pessoa
requer para essa tarefa. Sua importincia clinica deve-se ao fato de a vida didria de uma pessoa
compreender uma série de atividades que exigem boa sensibilidade ao contraste. Os individuos com essa
capacidade visual afetada enfrentam grandes dificuldades para a leitura de livros, a observacado de placas
de rua e outras sinalizacdes, a apreciagdo de pinturas e outras obras de arte, assistir televisdo, cinema e
teatro, e a realizacdo de atividades visuomotoras por exceléncia como pintar, tecer, escrever, dirigir
veiculos entre outras (Owsley, 2003). Essas tarefas estdo todas relacionadas a resolucdo de detalhes
(acuidade visual) e a percepgdo de bordas, padrdes, formas e texturas (Schwartz, 2004).

O processamento neuronal responsavel pela visdao de contraste de
lumindncia envolve a presenca de inibi¢do lateral, com producdo de picos de sinais de saida perto das
regides onde a intensidade do sinal de entrada muda rapidamente. A amplitude desses picos depende da
freqliéncia espacial do estimulo; quanto mais gradual a mudanga de intensidade, menor o sinal de saida.
Os picos positivos sdo conseqiiéncias do fato dos neurénios que recebem informacdo dos receptores

situados no lado mais claro da borda do estimulo receberem relativamente menos inibigdo por estarem



proximos a uma drea pouco iluminada. Simultaneamente, aqueles neurdénios correspondentes ao lado
escuro da borda recebem inibi¢do maior vinda da &rea mais iluminada e geram picos negativos no sinal de
saida. Quando a transi¢do entre as dreas clara e escura é gradual, os picos sdo reduzidos em amplitude
devido as diferencas entre receptores vizinhos serem pequenas, tanto em relacdo a excitagdo como a

inibicao (Cornsweet, 1970; Schwartz, 2004).

A visdo com baixa sensibilidade ao contraste é geralmenteilustrada com um par de
fotografias em branco-e-preto, uma contendo a gama completa de contrastes percebida pela
visdo humana (superior a esquerda) e outrauma versio menos contrastada (superior a
direita). No entanto, a visdo humana normal é também tricromadtica (inferior a esquerda) e na
maioria das situagdes em que sua sensibilidade ao contraste é afetada, a visdo continua
retendo sua tricromacia (inferior a direita). Fotografia: Luiz Carlos de Lima Silveira, Prefeitura

de Kagoshima (2004).
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O estudo da visdo espacial pode ser feito tanto no dominio do espago
quanto no dominio das freqiiéncias espaciais. Para sistemas lineares, esses dominios sao transformacoes
Fourier um do outro, de tal forma que as medidas realizadas num dominio ou noutro sdo entre si
equivalentes (Bracewell, 1986; Silveira & de Mello Jr., 1998). Essas medidas sao feitas a partir das respostas
do sistema visual a estimulos especiais, os quais tém como propriedade fundamental o fato de ocuparem
regides restritas no dominio correspondente; essas respostas caracterizam o desempenho do sistema
visual no dominio estudado. Assim, no dominio do espago sdao usados estimulos luminosos sob a forma
de pontos, linhas, bordas ou barras. Um parametro importante para especificar esses estimulos é o seu
espalhamento espacial, uma vez que na pratica ndo é possivel gerar pontos infinitésimos e assim por
diante. No dominio das freqiiéncias espaciais sdo usados padrdes periddicos extensos no espago, mas com
freqiiéncia espacial definida (em geral especificada em ciclos por grau de angulo visual), os quais podem
ser unidimensionais (e.g.: faixas claras e escuras) ou bidimensionais (e.g.: quadrados claros e escuros) e
tém perfil senoidal. A descricdo de um estimulo periédico espacial senoidal requer a especificacdo de
determinados parametros como freqiiéncia, fase e orientagdo. Como ndo é possivel gerar um estimulo
espacial infinitamente extenso, nalguns casos é importante especificar o nimero de ciclos nele presentes.

Seja no dominio do espago ou nas freqiiéncias espaciais, o pardmetro mais
importante para definir o estimulo utilizado é o contraste. Contraste espacial é a diferenca entre a
luminancia duas regides do espago ou uma forma de especificar amplitude de uma periodicidade.
Matematicamente pode ser definido como a diferenca entre a maior e a menor luminéancia dividida pela
luminancia menor, chamado contraste de Weber, ou a relagdo entre a diferenca e a soma das luminancias,
chamado contraste de Michelson. Esta defini¢do é tipicamente usada para determinar a qualidade do sinal
relativamente ao nivel de ruido. No contexto da visdo, tal ruido poderia ser causado por espalhamento da
luz introduzido no caminho da visdo por um elemento transldcido, obscurecendo parcialmente a cena

(Campos Filho, 2005).



Para discorrer sobre o contraste cromatico precisamos especificar as cores,
que no sistema visual humano tem que ser feito em trés dimensdes. Uma abordagem é o uso de trés cores
primarias e exprimir as cores como combinagdes dessas trés primérias. Outra é exprimi-las com
combinagdes de brilho, saturagdo e matiz. Brilho é o nivel percebido de luz emitida em relagdo a uma
regido que parece branca. Saturacao é a diferenga percebida entre a cor e o branco, apesar do brilho. Matiz
é a aparéncia caracteristica de uma luz monocromética de comprimento de onda tnico.

O matiz e a saturagdo percebidos dependem dos estimulos adjacentes. No
contraste cromaético, a aparéncia de uma luz muda na direcao oposta da luz indutiva. Por exemplo, uma
faixa que parece branca quando vista sozinha, torna-se esverdeada na vizinhanca de uma luz vermelha. A
direcdo da inducdo cromadtica, em direcdo ao contraste, depende das propriedades do estimulo,
particularmente da freqiiéncia espacial (Shevell, 2003). Esses fendmenos mostram a complexidade da
malha neural que processa contraste e dao uma dimensao do muito que precisa ser estudado para a sua

compreensao.
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A luz, ao atravessar os meios Opticos oculares, excita moléculas
fotossensiveis presentes nos cones e bastonetes. Dependendo do nivel de iluminagdo, a atividade de uma
dessas duas classes de células fotorreceptoras origina uma seqiiéncia de eventos na retina, no talamo e no
cortex cerebral que levam a percepcao da cor (Backhaus, 1998; Kaiser & Boynton, 1996).

A visdo de cores tem forte influéncia em nossa percepgdo do mundo. Ela

facilita enormemente a distingdo entre objetos, a escolha do alimento adequado e a apreciagdo estética,
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dessa forma contribuindo para o curso das agdes que tomamos e o nosso estado emocional (Feitosa-
Santana et al., 2006; Gouras, 1991).

Chamamos de visao mono, di, tri ou tetracromaética aquela mediada por um
ndmero equivalente de cones com processamento neural independente. Isso pode ser demonstrado por
métodos eletrofisiologicos ou psicofisicos. A maioria dos mamiferos é dicromata e, até onde sabemos,
apenas certas espécies de primatas possuem visdo de cores tricromatica. Outros vertebrados como peixes,
répteis e aves sdo, em sua grande maioria, tetracromatas (Gouras, 1991; Gregory, 2005).

Podemos considerar como marco inicial do estudo cientifico da visdo de
cores os experimentos de Isaac Newton, descritos no seu livro Opticks, publicado pela primeira vez em
1704. Nesse trabalho, ele demonstrou que a luz branca é formada por todas as cores espectrais e criou um
espago de cores contendo varios aspectos daqueles usados até hoje, embora sem representar a gama de
purpuras. Newton deixou por escrito uma referéncia a essa limitacdo para a qual hoje temos a resposta: a
gama de purpuras é composta pela mistura das cores das duas extremidades do espectro visivel (Feitosa-
Santana et al., 2006).

A teoria tricromatica para a visdo de cores humana foi proposta por Young,
em 1801. A tricromacia depende da presenca na retina de trés tipos de cones - os cones do tipo L, M e S,
cujos picos de sensibilidade situam-se relativamente em comprimentos de onda longos, médios e curtos -
e de que os sinais de saida desses cones sejam processados separadamente em circuitos neurais
especificos. Brown e Wald (1964), com a utilizagdo da microespectrofotometria, apresentaram as curvas de
sensibilidade espectral dos fotorreceptores humanos e seus picos de absorgdo. O espectro de absorbancia
dos fotopigmentos dos cones L, M e S tém o seu pico em 558 nm, 530 nm e 420 nm, respectivamente;
quando medidos in vivo esses valores deslocam-se para comprimentos de onda mais longos, 565 nm, 545
nm e 440 nm, respectivamente (Sharpe et al., 1999).

A teoria da oponéncia de cores para a visdo humana foi proposta por

Hering, em 1874. Ela descreve suas propriedades pela interacdo de trés canais cromaticos oponentes:



verde-vermelho, azul-amarelo e branco-preto, os quais podem ser quantificados através de procedimentos
psicofisicos (Hurvich & Jameson, 1957). Os primeiros estagios com oponéncia cromatica ocorrem nos
circuitos neurais retinianos, tendo sido mostrado em primatas a existéncia de células ganglionares
distintas para o processamento dos sinais de luminancia (branco-preto), verde-vermelho e azul-amarelo
(Silveira et al., 2005). A informagdo retiniana é retransmitida para células com propriedades semelhantes
no talamo e dai para o cértex cerebral. Entretanto, no cértex cerebral, apesar de terem sido encontrados
compartimentos seletivos para os canais cromaticos nas areas visuais V1, V2, V3 e V4, e de haverem
experimentos que mostrem um papel importante de V4 no processamento cromatico de ordem superior
(Zeki, 1993), existem muitas lacunas importantes a serem preenchidas. Por exemplo, poucos neurdnios de
V1 preenchem o critério de terem suas propriedades cromaticas estaveis quando sdo variadas outras
propriedades do estimulo como orientacdo, tamanho e contraste, um requisito importante para que eles
possam estar envolvidos na andlise das cores (Solomon & Lennie, 2007).

Assim, a ligacdo entre a organizagdo morfofuncional do sistema visual e os
complexos fendmenos comportamentais que envolvem a visdo de cores estd muito longe de ser
completamente compreendida. Espera-se que a combinagdo de técnicas poderosas, como a estimulacdo e
registro eletrofisiol6gico de neurdnios ou grupos de neurdnios ao longo da via visual e os métodos
modernos de neuroimagem, venham a explicar os fendmenos da visdo de cores que tém sido tdo
meticulosamente quantificados pela psicofisica, através de séculos de estudo que se estendem pelas vidas

de Newton, Young, Maxwell, von Helmholtz, Hering, Hurvich e muitos dos nossos contemporaneos.

Referéncias

Backhaus, W., Kliegl, R, & Werner, J. S. (Eds.). (1998). Color vision -
Perspectives from different disciplines. Berlin: Walter de Gruyter.



Brown, P. K., & Wald, G. (1964). Visual pigments in single rods and cones
of the human retina. Science, 144(3614), 45-52.

Feitosa-Santana, C., Oiwa, N. N., Costa, M. F., Tiedemann, K. B., Silveira, L.
C. L., & Ventura, D. F. (2006). Espaco de cores. Psicologia USP, 17(4), 35-
62.

Gouras, P. (1991). The perception of colour. Great Britain: Macmillan Press.

Gregory, R. L. (2005). Eye and brain: The psychology of seeing (5th ed.). New
York: Oxford University Press.

Hurvich, L. M., & Jameson, D. (1957). An opponent-process theory of color
vision. Psychological Review, 64, 384-404.

Kaiser, P. K., & Boynton, R. M. (1996). Human color vision (2nd ed.).
Washington, DC: Optical Society of America.

Sharpe L. T., Stockman, A., Jagle, H., & Nathans, J. (1999). Opsin genes,
cone photopigments, color vision, and color blindness. In K. R.
Gegenfurtner & L. T. Sharpe (Eds.), Color vision: From genes to perception
(pp- 3-50). Cambridge: Cambridge University Press.

Silveira, L. C. L., Griinert, U., Kremers, J., Lee, B. B., & Martin, P. R. (2005).
Comparative anatomy and physiology of the primate retina. In J.
Kremers (Ed.), The primate visual system: A comparative approach (pp. 127-
160). Chichester: John Wiley & Sons.

Solomon, S. G., & Lennie, P. (2007). The machinery of colour vision. Nature
Reviews Neuroscience, 8, 276-286.

Zeki, S. (1993). A wvision of the brain. Oxford: Blackwell Scientific
Publications.



Espaco de Cores

Claudia Feitosa-Santana !
Nestor Norio Oiwa 2

Marcelo Fernandes da Costa 3
Klaus Bruno Tiedemann 3
Luiz Carlos de Lima Silveira ¢

Dora Fix Ventura 3

Ha diversas definicdes para espago de cores na literatura cientifica
(Backhaus, 1998; Brainard, 2003; Cornsweet, 1970; Helm, 1964; Paramei, 1996). O que existe em comum

entre as defini¢cdes: espaco de cores designa a representacdo grafica das relacdes entre os estimulos
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cromaticos. Essa representacdo inclui desde os desenhos esquematicos da Antigiiidade, os espagos de
cores obtidos por experimentos fisiologicos, até os espacos de cores construidos através de métodos
psicofisicos (Feitosa-Santana, 2005).

A sistematizagdo do espago de cores pode ser feita por diversos métodos e,
de acordo com Brainard (2003), o sistema de cores pode ser criado para a especificacdo da aparéncia das
cores ou da diferenca entre as cores. Dentre os sistemas de aparéncia de cores, o mais conhecido e
utilizado é o Sistema de Cores de Munsell (Munsell Color System). Nesse sistema, as cores sdo arranjadas
cilindricamente com as coordenadas descritas a seguir. O eixo vertical representa value (V), uma dimensao
associada a luminosidade, entre preto (V = 0) e branco (V = 10), para as cores localizadas respectivamente
nos extremos - inferior e superior - do eixo vertical. Perpendicularmente ao eixo vertical estdo dispostas
as outras dimensdes representando os outros dois atributos das cores. O angulo polar e a distancia,
representam, respectivamente, o hue ou matiz (H) e o chroma (C), dimensao associada a saturagdo. No caso
do matiz, o circulo de cores do sistema é dividido em 100 partes iguais, identificadas no circulo externo, H
variando de 0 a 100.

Grande parte dos sistemas de diferencas de cores foi desenvolvida a partir
daquele criado pela Comission Internationale de I’Eclairage de 1931 (CIE 1931) (Brainard, 2003; Feitosa-
Santana, 2006). O sistema de cores CIE 1931 (XYZ) é conhecido pelo seu diagrama de cromaticidade. A
forma tridimensional do sistema pode ser obtida calculando-se as coordenadas do terceiro eixo (Y), o eixo
de luminancia, somadas as coordenadas dos dois eixos de cromaticidade (x e y). No diagrama estao
representadas ndo apenas as cores puras ou monocromaticas como, também, as misturas delas para cada
coordenada cromatica. As coordenadas para as cores puras sdo representadas no locus espectral, o qual
ocupa mais de dois ter¢os da borda do diagrama, correspondendo aos comprimentos de onda entre 380
nm e 780 nm. O branco, por sua vez, esta localizado em sua por¢do mais central (x = 0,33; y = 0,33) e a sua
determinagdo resulta da combinacdo dos trés comprimentos de onda adotados como primaérias, 700 nm,

546,1 nm e 435,8 nm. No sistema, X, Y e Z representam cada um dos valores absolutos da mistura de cores



das trés primarias necessarias para a equiparagao com cada uma das cores espectrais. Os valores de x, y e
z representam as coordenadas de cromaticidade e sdo obtidas pelas férmulas: x = X/(X+Y+Z), y =
Y/(X+Y+Z) e z = Z/(X+Y+Z). Na representacdo grafica do diagrama, as informagdes sdo representadas
em x, y e Y. As coordenadas x e y sdo os coeficientes correspondentes as quantidades relativas de dois das
trés primdrias e a da terceira, z, é obtida por diferenga, uma vezque x +y +z=1,0ouseja, z=1-x-y.
Estas trés coordenadas correspondem as proporcdes de cada uma das trés primarias para constituir cada
cor espectral. Desta forma, as cores tém informacdes nas trés dimensdes, enquanto o branco e o preto estao
apenas no eixo Y que representa o nivel de luminancia expresso em cd / m2 (Kaiser & Boynton, 1996).

Existem varios outros sistemas de cores, sejam de aparéncia ou de diferenca
de cores: o Swedish Natural Colour System (NCS), o OSA Uniform Color Scale (OSA/UCS), o DIN Color
System (DIN), RGB, Gerritsen, MacLeod-Boyton, DKL, CIELAB, CIE Rosch, CIE MacAdam, CIE Walter
Stiles, CIE 1976, entre outros (Backhaus, 1998; Brainard, 2003; Kaiser & Boyton, 1996).

Na construgdo do espago de cores, as propriedades fisicas dos estimulos
cromaticos sdo especificadas pela composigdo espectral do estimulo e pela intensidade medida em
unidades de energia ou nimero de quanta. A composicdo espectral é traduzida nos sistemas de
representacdo de cores em coordenadas tricrométicas que correspondem ao matiz e a saturagdo. A
intensidade corresponde ao brilho. Matiz, saturacdo e brilho sdo atributos psicolégicos influenciados nao
apenas pelos atributos fisicos do estimulo, como também por vérios outros fatores como, por exemplo,
pelos demais estimulos presentes no campo visual. A proximidade de outros estimulos modifica a
percepgdo de cor. O sistema visual também exibe constancia de cor, ou seja, a despeito de mudancas no
iluminante, atribui-se a mesma cor a um objeto (Feitosa-Santana, 2006).

Pesquisadores de diversas dreas estudam os caminhos pelos quais se possa
construir um espago de diferenga de cores capaz de abranger as diversas variagdes perceptuais da visao
de cores, seja humana ou animal (Paramei & Bimler, 2001; Shepard & Cooper, 1992). Para tal, as unidades

métricas de seus sistemas devem estar associadas as magnitudes de suas diferengas: a mesma distancia



entre quaisquer dos dois pontos representaria igual capacidade de discriminagdo ou igual diferenca
perceptual.

Para que a relacao entre as sensagdes de cores seja representada em sua
totalidade, é preciso conhecer completamente os mecanismos fisiolégicos do sistema visual. Alguns
autores referem-se a esse processo como uma reconstrugdo, uma vez que se estaria procurando recriar o
espaco perceptual que cada individuo possui para representar as cores (Feitosa-Santana, 2005; Paramei,
1996). Na reconstrugdo de espagos de diferengas de cores, a dificuldade na sistematizacdo estd na
reproducao das diferencas minimamente perceptiveis existentes entre os estimulos de cores.

Feitosa-Santana (2005, 2006) estudou espagos de cores de pacientes com
deficiéncia adquirida na visdao de cores devido a diabetes e a intoxicagdo por merctrio. Esses espacos
puderam ser visualizados como uma deformagéo do espago de cores de sujeitos normais. A adogdo de tal
método para as andlises individuais, além de pouco dispendioso, pode ter impacto nos testes de
diagndstico ou acompanhamento clinico de diversas doengas que afetam o sistema visual, tais como: a

diabetes, a doenga de Parkinson, a esclerose multipla, as intoxicagdes por metais pesados e outras.
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O termo tricromacia designa a visdo de cores normal humana. Alteragdes
na visdo de cores sdao chamadas discromatopsias e podem ocorrer por diversos fatores, sejam eles
congénitos ou adquiridos. A auséncia completa da percepcdo de cores denomina-se acromatopsia

(Backhaus, Kliegl & Werner, 1998; Feitosa-Santana et al., 2007; Gualtieri, 2004) (Figura 1).

Figura 1. Imagem a esquerda, visdo tricromatica e, a direita, visdo acromética. Foto:
Claudia Feitosa-Santana, Arroz com Pimenta na UFPA, Belém do Para, 2004.

As discromatopsias se refletem na dificuldade ou incapacidade de
discriminagdo entre as cores. Existem diversas classificacdes para essas deficiéncias e cada uma delas pode
ocorrer em diferentes graus, do mais leve ao mais grave. As deficiéncias podem ser decorrentes de
disfungdes em um ou mais niveis do sistema visual, incluindo seus elementos 6pticos, os fotorreceptores
da retina, as vias visuais e os centros de processamento de informacdo visual situados no mesencéfalo,
diencéfalo e nas areas visuais do cértex cerebral (Birch, 1993/2001; Gouras, 1991; Gualtieri, 2004).

Os defeitos congénitos podem ser causados por anormalidades no

fotopigmento contido nos cones e bastonetes e tém origem genética. Essas anormalidades sdo conhecidas
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por anopsia/anopia e anomalia. A anopsia/anopia é decorrente da auséncia da opsina (fotopigmento) de
um dos trés tipos de cone da retina, S, M ou L, o que impede que a absor¢ao de uma determinada faixa de
comprimentos de onda do espectro visivel ocorra tal como no tricromata normal (Feitosa-Santana et al.,
2007; Gualtieri, 2004). Sdo elas: a protanopsia/protanopia, a deuteranopsia/deuteranopia, e a
tritanopsia/tritanopia. Os radicais protan, deutan e tritan sdo provenientes do grego e significam
primeiro, segundo e terceiro, respectivamente. Em qualquer um desses casos, a visdo de cores sera o
resultado do funcionamento de apenas dois cones e, por isso, sdo sujeitos classificados como dicromatas -
sujeitos com dois fotopigmentos funcionais. Um sujeito com protanopsia é um protanope; com
deuteranopsia, um deuteranope; e com tritanopsia, um tritanope (Figura 2).

A anomalia congénita, por sua vez, é decorrente da substituicdo de um dos
fotopigmentos normais por outro cujo espectro de absorgdo é alterado (Neitz & Neitz, 2000; Deeb, 2004).
Em humanos tricromatas normais, o pico de absor¢ao dos fotopigmentos é de 558nm (cone L), 530nm
(cone M) e 420nm (cone S). Nos casos das anomalias, esses valores mudam e quanto menor a diferenca
entre eles maior serd a gravidade da anomalia. A correlacdo entre a gravidade no defeito da visdo de cores
e a variagdo no espectro de absorgdo é alta quando a diferenga é maior que 3 nm. Para varia¢cdes menores,
entre 0 e 2 nm, a correlacdo é baixa, com casos de tricromacia andémala grave ou dicromacia. Nesses casos,
a densidade 6ptica do fotopigmento dos cones L e M também contribui para a gravidade da anomalia; ndo
existe descri¢des dessa correlagdo para o cone S. O sujeito, entdo, é classificado como um tricromata
anomalo: a protanomalia designa o sujeito protanémalo; a deuteranomalia, o sujeito deuteranoémalo; e a
tritanomalia, o sujeito tritanomalo (Sanocki, Teller & Deeb, 1997; He & Shevell, 1994; He & Shevell, 1995;
Deeb, 2005).

Algumas descricdoes sobre deficiéncias congénitas da visao de cores ja
haviam sido feitas antes de 1798, mas foi neste ano que John Dalton publicou uma investigagdo bastante
detalhada a respeito do assunto, e seus artigos receberam bastante atengdo da comunidade cientifica.

Como resultado, muitas pessoas com deficiéncias na discriminagdo de cores foram identificadas e o termo



daltonismo foi, desde entdo, cunhado para descrever essa condi¢do. Como Dalton era também um
deficiente congénito, seus olhos foram preservados pela Manchester Philosophical Society e, em 1994, foi
possivel fazer uma andlise genética do material. Essa andlise revelou que Dalton era, de fato, um sujeito
deuteranope (Birch, 1993/2001; Feitosa-Santana et al., 2006; Hunt, Dulai, Bowmaker, & Mollon, 1995;
Mollon, Dulai, & Hunt, 1997).

Figura 2. Imagens que simulam a tricromacia (superior a esquerda) e algumas
discromatopsias (por anopsias): superior a direita, imagem vista por um tritanope;
inferior a esquerda, por um protanope; inferior a direita, por um deuteranope. Foto:
Claudia Feitosa-Santana, Esséncias do Ver-o-Peso, Belém do Para, 2004.
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Na populacao em geral, os defeitos congénitos mais prevalentes sdo as
anopsias e anomalias deutan, seguidas de protan e tritan, respectivamente. As deficiéncias congénitas
protan e deutan sdo decorrentes de anormalidades nos fotopigmentos dos cones L e M, que sdo expressos
pelo cromossoma X. Por essa razao, esses defeitos sdo mais prevalentes no sexo masculino. As deficiéncias
congeénitas tritan sdo extremamente raras e, na literatura, o primeiro registro data de 1952. O fotopigmento
relacionado aos defeitos tritan encontra-se no cone S e é expresso no cromossoma 7 (autossémico) (Birch,
1993/2001; Gualtieri, 2004).

As deficiéncias na discriminagdo croméatica podem ser representadas em
um dado espago de cores, como o diagrama de cromaticidade da CIE (1931 (XYZ) ou 1976 (Luv)), por um
ou mais eixos de confusdo (linhas isocromaéticas) protan, deutan e/ou tritan (Capilla et al., 1998). Os
defeitos encontrados no eixo protan sdo resultantes de alteracdes nos cones L, os responsaveis pela
absorcdo da faixa de comprimentos de onda longos (faixa da extrema direita do espectro visivel, onde
predominam os vermelhos); defeitos do eixo deutan, as alteragdes nos cones M (médios, onde
predominam os verdes); e defeitos do eixo tritan, as alteracdes nos cones S (curtos, onde predominam os
azuis e violetas) (Feitosa-Santana et al., 2006; Gualtieri, 2004; Kaiser & Boynton, 1996).

A diferenciacdo entre as deficiéncias congénitas e adquiridas é fundamental
para os estudos de visdo de cores. Os defeitos congénitos estdo presentes desde o nascimento e
permanecem estiveis ao longo da vida enquanto os defeitos adquiridos, uma vez instalados, podem
regredir ou tornarem-se mais graves com o tempo. Dessa forma, enquanto o tipo e a gravidade do defeito
permanecem os mesmos para os congénitos, os defeitos adquiridos podem se alterar ao longo do tempo.
Outra caracteristica importante é que, normalmente, os defeitos congénitos sao expressos igualmente em
ambos os olhos; ja nos defeitos adquiridos sdo assimétricos entre os olhos e, por isso, devem ser avaliados
monocularmente. Os casos adquiridos diferem qualitativamente dos congénitos uma vez que o
mecanismo dos canais de oponéncia - verde-vermelho e azul-amarelo - pode estar envolvido. Esses casos

sdo, portanto, mais dificeis de serem classificados e, em sua maioria, sdo inespecificos e associados a mais



de um padrdo de deficiéncia - protan, deutan e tritan. Enquanto nos defeitos congénitos a prevaléncia é
maior no sexo masculino, nos defeitos adquiridos a prevaléncia é igual entre homens e mulheres ou pode
variar de acordo com a doenga associada (Birch, 1993 /2001; Hart, 1987).

Um dos mais antigos registros de defeito adquirido da visdao de cores é de
Robert Boyle (1688) que descreveu o caso de uma mulher que perdeu a visdo por um periodo e foi
gradualmente recuperando-a, mas com completa auséncia de percepcao de cores. Boyle descreveu que ela
era incapaz de distinguir pétalas de violetas de folhas verdes do entorno. Em 1897, Konig observou
defeitos da visdo de cores relacionados ao tabagismo. Em 1912, Kollner descreveu a evolucao das perdas
da visdo de cores sob o aspecto da teoria dos canais de oponéncia e classificou as perdas em defeitos do
eixo verde-vermelho e do eixo azul-amarelo. Muitas vezes, ainda hoje, suas regras sdo mal interpretadas e
associadas de forma reducionista a doencas da retina em caso de defeitos no eixo azul-amarelo e, doencas
do nervo 6ptico para os defeitos do eixo verde-vermelho (Birch, 1993/2001; Marré, 1973).

Uma das causas mais freqiientes de discromatopsia adquirida é o
amarelecimento do cristalino com o avanco da idade, que provoca a redugdo na absorcdo dos
comprimentos de onda curtos e, por conseguinte, um defeito do tipo tritan (Gualtieri, 2004; Hart, 1987).
Dentre as condigdes patolégicas que causam a alteragdo na visdo de cores estdao doencas como: a diabetes
mellitus tipo 1 e tipo 2, a esclerose multipla, a doenca de Parkinson, a distrofia muscular de Duchenne, a
neuropatia 6ptica hereditaria de Leber, as intoxicagdes medicamentosas como, por exemplo, as
produzidas por cloroquina e citrato de sildenafil (Viagra), as intoxicages por vapor de merctrio e por
metilmerctrio, entre outras (Feitosa-Santana et al., 2005).

Casos de acromatopsias adquiridas sdo raros e, quando verificados, sdo
conseqiiéncias - na maioria dos casos - de lesdes corticais. Estudos destes casos permitem o melhor
entendimento da neurofisiologia da visao de cores humana, na qual se verifica um papel importante da
drea V4 do cortex visual no processamento cromatico de ordem superior (Feitosa-Santana et al., 2007;

Milner & Goodale, 2005; Zeki, 1993).



As patogéneses das diversas deficiéncias adquiridas da visdo de cores ainda
nao sdo totalmente conhecidas e, atualmente, estdo sendo estudadas por diversos laboratérios de estudos

da visdo de cores, no Brasil e no mundo.
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Maturidade do Sistema Visual

Mirella Telles Salgueiro Barboni 1
Claudia Feitosa-Santana 1

Dora Fix Ventura 2

O aumento na expectativa de vida ampliou a prevaléncia de disfungdes do
sistema visual relacionadas ao avanco da idade. Com o aumento da longevidade, é importante saber como
essas alteragdes afetam as populagdes que continuam em plena atividade, mesmo em idades avangadas.

Durante toda a vida o cristalino - a lente natural do olho - reduz
gradativamente sua capacidade de acomodacado (focalizagdo) da imagem de objetos que se encontram
proximos, mas a partir da quarta ou quinta década de vida isso se torna um problema para a maioria das
pessoas e traz dificuldade na realizacdo de tarefas que exigem a visdo para perto. Essa condicdo é
denominada presbiopia e, normalmente, requer o uso de 6culos para perto (Atchison, 1995). Com o

avango da idade pode ocorrer opacificagdo do cristalino, a catarata, que é uma importante causa de
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cegueira. Entretanto, pode ser eliminada através de cirurgia (West, 2000). Em pessoas mais velhas ocorrem
freqientemente outras mudancas naturais, como a diminui¢do do didmetro pupilar (Ball, 2002), redugao
no numero de células da retina (Lovasik, Kergoat, Justino, & Kergoat, 2003), modificagdo da interagdo
centro-periferia nos neurénios visuais (Betts, Taylor, Sekuler, & Bennett, 2005) ou, ainda, patolégicas
como, por exemplo, a degeneracdo macular relacionada a idade (Fine, 2005) ou a retinopatia diabética
(Feitosa-Santana, 2005; Ismail & Whitaker, 1998). Estas mudancas causam redugdes em fungdes visuais
que podem influenciar as atividades do cotidiano.

A sensibilidade ao contraste espacial é a habilidade de perceber diferencas
entre um objeto e o meio circunvizinho (Campos-Filho, 2005). Devido as mudancgas dpticas e neurais, a
fungdo de sensibilidade ao contraste sofre reducdo durante o envelhecimento natural das estruturas
visuais (Pardhan, 2004). A prevaléncia de tombos em idosos pode estar associada a redugdo na
sensibilidade ao contaste. Grande parte da populagio idosa demonstra dificuldades para o
reconhecimento de faces em ambientes de baixa iluminacdo e, muitas vezes, necessitam do dobro de
contraste para detectar e discriminar faces (Ball, 2002).

Entretanto, a acuidade visual medida em exames oftalmolégicos de rotina,
que se encontra dentro dos limites normais em grande parte da populacdo idosa, possui relacdo
extremamente fraca com acidentes de transito. A boa acuidade visual pode auxiliar quando o veiculo esta
se movimentando lentamente, e influencia menos quando dirigimos em velocidade normal (Burg, 1971).
A avaliagdo do campo visual em pessoas com idade mais avangada pode ser um melhor indicador para os
riscos de acidentes automobilisticos, uma vez que o desempenho para dirigir um veiculo esta relacionada
com a boa utilizacdo de todo o campo de visdo (Johnson & Keltner, 1986). Mudancas do sistema visual
relacionadas ao avango da idade devem ser pensadas globalmente, respondendo as necessidades dessa
populacio que se torna naturalmente prejudicada devido a reducdo nas funcdes visuais. E importante
estar atento a diferentes tipos de iluminagao e contraste necessérios para que o idoso possa promover suas

atividades com independéncia e diminuir fatores de riscos de acidentes.



Com o0 aumento no interesse em pesquisas sobre o envelhecimento
sensorial, poderemos obter mais informagdes sobre as conseqiiéncias das redugdes visuais na vida de
pessoas com idade avancada (Horowitz, 2004). Dessa forma, mais recursos poderdo ser tteis para um

melhor aproveitamento visual nas tarefas didrias dos idosos.
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Do Foéton a Consciéncia

Marcus Vinicius C. Baldo 1

Ao nos emocionarmos com um sol poente ou um antigo retrato, uma cadeia
de eventos vincula os fé6tons que bombardeiam a nossa retina a percepcao visual que evoca memorias e
emocdes. Em nossa tentativa de compreender esses processos, os incluimos em abordagens que vdo da
biofisica a fisiologia sensorial, e daf a fisiologia da percepgao. Cada um desses niveis de abordagem possui
seus pressupostos e seus modelos proprios, e uma atitude reducionista enfrenta os mesmos obstaculos
que aqueles encontrados em outros ramos da ciéncia, tais como na fisica, por exemplo.

Essa empreitada rumo ao entendimento dos mecanismos sensoriais e
perceptivos fica ainda mais &rdua quando incluimos, em nossa descrigdo, qualquer aspecto que resvale no
conceito de consciéncia. O préprio termo “percepcao consciente” torna-se redundante, se considerarmos
que qualquer percepcdo é, em si mesma e necessariamente, consciente. Por isso, o estudo dos processos
perceptivos é, forcosamente, também o estudo de aspectos inerentes ao processo consciente. E entdo a
pergunta que se coloca de maneira quase imediata é “quais sdo os ingredientes necessarios e suficientes

dos quais emerge a consciéncia?”.
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O estudo da fisiologia sensorial ja nos mostra que as varias caracteristicas
visuais de um objeto (forma, cor e movimento, por exemplo) sdo processadas em &reas distintas do cortex
visual. De alguma forma essas caracteristicas se fundem em um percepto tinico, por meio de processos
desconhecidos cuja esséncia é denominada “problema da fusdo” (binding problem).

Embora ainda estejamos longe de resolver esse problema, alguns de seus
componentes podem ser parcialmente inferidos. Por exemplo, muito provavelmente a percepgdo (e,
portanto, a consciéncia) requer mecanismos de memoria de curto-prazo que funde, em um percepto
unitario, uma sucessdao temporal de eventos sensoriais. Esse processo, por sua vez, depende de vias
neurais pro-alimentadas (feedforward) e também de vias de retro-alimentagdo (feedback), cuja atividade
pode levar a uma sincronizagdo da atividade neural dispersa por diferentes areas corticais, o que, segundo
muitos autores (embora de forma ndo consensual), ¢ um ingrediente basico do processo consciente. Uma
atividade neural sincronizada estaria na base da competicdo de multiplos estimulos sensoriais por um
processamento mais refinado, operagdo esta que é, em muitas instancias, associada a atengao.

De qualquer forma, uma compreensdo mais profunda da percepgdo exige
que a observemos de uma perspectiva mais ampla, onde se incluam suas intera¢des com as agdes de um
organismo. O nosso repertério cognitivo é o resultado de um processo de co-evolucao com os repertérios
motor e comportamental. Portanto, entender a percepcao - e a consciéncia - é entender, em esséncia, como

ela é utilizada.
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O Cambridge Colour Test (Mollon & Reffin, 1989, 2000; Regan, Reffin, &
Mollon, 1994) permite testar a visdo de cores medindo limiares de discriminagdo cromatica. O teste

apresenta, na tela de um monitor, um mosaico de pequenos circulos, variados aleatoriamente em tamanho
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e luminancia - pardmetros que, juntos, compdem o chamado ruido espacial e de luminédncia - de forma a
eliminar a possibilidade de artefatos de borda e de luminancia. Uma parcela dos circulos, definidos com
valores de cromaticidade diferentes dos do fundo do mosaico, formam um alvo na forma de um “C”. O
sujeito é instruido a indicar a orientacdo da abertura do “C” (esquerda, direita, superior ou inferior) que
varia de uma apresentagdo para outra. No inicio do teste, o alvo é apresentado com méaximo contraste em
relagdo ao fundo e, no decorrer da sessdo, a diferenca cromética entre o alvo e o fundo é aumentada ou
diminuida durante o teste, de acordo com o desempenho do sujeito, o que permite a determinagdo dos
limiares de discriminacgdo de cores.

O trabalho aqui relatado visa criar condigdes favoraveis para a avaliacdo
psicofisica da visdo de cores em bebés e criancas e, posteriormente, em sujeitos ndo-verbais ou com
compreensdo limitada de instru¢des como, por exemplo, pessoas portadoras de necessidades especiais ou
primatas ndo-humanos. Para esses sujeitos, a tarefa de indicar a abertura de um C colorido, como na
versao comercial do Cambridge Colour Test, pode ser pouco intuitiva e de dificil compreensao. Com essa
finalidade, procedimentos de treino operante e a técnica do olhar preferencial (observagdo da diregdo do
olhar) estdo sendo implementados paralelamente ao desenvolvimento de uma versdo adaptada do
Cambridge Colour Test.

As principais modificacdes realizadas para a aplicacdo em bebés e criancas
foram: 1. O tamanho maximo dos circulos que compdem o ruido foi reduzido, sua quantidade aumentada
e a distdncia minima entre eles reduzida, o que resulta em arranjo relativamente mais homogéneo; 2. O
alvo foi redefinido para assumir a forma aproximada de um quadrado, apresentado em qualquer uma das
quatro posi¢des em que antes era apresentada a abertura do C (esquerda, direita, superior ou inferior). A
resposta requerida ao sujeito passou a ser a identificacdo do alvo na tela do monitor, ficando a cargo do
experimentador emular a resposta do participante na caixa de resposta; 3. Os pardmetros de definicdo da
duracdo das tentativas foram alterados de modo a permitir que cada tentativa permaneca em vigor por

tempo indeterminado; 4. Tratamento semelhante foi dado ao controle da duragdo do intervalo entre



tentativas (IET), permitindo a programagdo de IETs mais duradouros (e.g., para que o participante possa
manipular a recompensa).

Testes preliminares foram realizados em 4 sujeitos até o momento. Criancas
de 3 anos (n=2) e 5 anos (n=1) de idade foram acomodadas diante da tela do monitor e receberam
instrugdes verbais para indicar a drea colorida (com um toque na tela do monitor), com reforco positivo no
caso de acertos. Para a crianca de 1 ano de idade, foi utilizado o procedimento do olhar preferencial. Os
resultados mostraram limiares compativeis com os resultados obtidos em adultos testados com o teste
original, o que demonstra que o programa desenvolvido até o momento tem boa aplicabilidade e
reproduz os resultados dos dados normativos (Ventura, Silveira, Rodrigues, Gualtieri, Souza, Bonci, &

Costa, 2003).
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Eletrorretinograma Multifocal

Mirella Gualtieri 1

Dora Fix Ventura 2

Desenvolvida por Sutter e colaboradores (Sutter & Tran, 1992) a técnica de
eletrorretinograma multifocal (mfERG) ao invés de fornecer um sinal de onda composto que reflete a
atividade média de toda a retina, como outros tipos de eletrorretinograma, permite o mapeamento e
registro da atividade de multiplas areas da retina. As respostas do mfERG sao eliciadas pela apresentacao
de uma matriz com multiplos hexdgonos (a quantidade de elementos pode variar de 2 a 512) (Figura 1). A
apresentacdo dos estimulos componentes da matriz é coordenada por uma seqiiéncia binaria e pseudo-

aleatoria chamada seqtiéncia m.
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Figura 1. Exemplo de estimulo utilizado no
mfERG. Hexdgonos pretos estido apagados e
hexagonos brancos estdo acesos - instante T.

A combinagdo de uma configuracdo particular de estimulos e de uma
ferramenta matematica potente que caracteriza o mfERG permite a andlise de multiplas areas da retina em
periodo curto de tempo e principalmente de forma a evidenciar intera¢cdes temporais e espaciais que

ocorrem na retina em resposta a um estimulo luminoso.
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Figura 2. Exemplo de um mapa de
respostas obtido com mfERG. Seta indica
posicao do nervo 6ptico.



Como resultado, temos um mapa topogréfico das respostas locais da retina,
abrangendo a drea de estimulacao, que é de aproximadamente 50 graus (Figura 2).

Usando o recurso de localizacdo topografica da resposta da retina, a técnica
do mfERG permite gerar um mapa tridimensional quantitativo da atividade da retina, mostrando mais
claramente quais os pontos em que ha redugdo da resposta. A Figura 3 mostra exemplos de mapas com

resposta normal e alterada por retinopatia diabética.
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Figura 3. Mapa de densidade de resposta da retina
(nV/grau?). Superior, resposta de sujeito controle e,
inferior, paciente com retinopatia diabética.



A identificacdo de componentes na resposta que revelam interagdes
temporais, relacionadas a processos de adaptagdo e interagbes espaciais, relacionadas ao efeito de areas
vizinhas na resposta de uma area particular, deve-se também a forma de extracdo de um sinal multifocal.
As respostas obtidas no mfERG sdo extraidas em kernels. No mfERG, kernels sdo agrupamentos de sinais
extraidos a partir do conjunto total de respostas registras durante o exame. A extracdo dos kernels é feita
segundo regras que podem envolver um ou mais estados observados na area da qual se deseja analisar.
De acordo com o nimero de estados considerados para a extragdo de um sinal mudamos a ordem do
kernel observado. Assim, por meio do mfERG podem ser analisadas respostas de primeira, segunda,
terceira ou enésima ordem. (para detalhes, Sutter, 1991; Sutter, 2000; Sutter, 2001).

Ao analisar efeitos de alta ordem nas respostas do mfERG entra-se no
dominio da ndo-linearidade. Como conseqiiéncia disto tem-se um imenso campo de possiveis estados,
efeitos e respostas a serem considerados e, na medida do possivel, controlados.

Desta forma, é possivel indicar alguns desafios e ganhos que o uso do
mfERG pode trazer no campo das ciéncias visuais. Os principais estdo relacionados a identificagdo de:

- bases anatomicas de diversos processos fisiol6gicos revelados na resposta

eletrofisiolégica com a utilizacdo do mapeamento topografico das respostas

do mfERG em conjunto com informagdes morfoldgicas;

- variabilidade normal na topografia e dindmica das respostas nao-lineares

com a finalidade de se obter a reproducao dos dados;

- saber como os mecanismos de intera¢des na retina sdo alterados em casos

patolégicos.
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GTPases Rho na Retina de Vertebrados

Kelly Cristina Saito!

Dania Emi Hamassaki 2

As GTPases Rho (Ras homology) sdo proteinas de baixo peso molecular (20-
25kDa) que foram amplamente descritas em processos de organizacdo do citoesqueleto (Etienne-
Manneville & Hall, 2002; Govek et al., 2005). Estas proteinas ciclam entre os estados ativo e inativo,
através da ligacdo de um GTP ou GDP, respectivamente. Esta troca é realizada por intermédio dos fatores
de troca de nucleotideo de guanina (GEFs) que ativam essas GTPases, enquanto que proteinas ativadoras
da atividade GTPasica de Rho (GAPs) e inibidores da dissociagdo dos nucleotideos de guanina (GDIs)
inibem a troca de GDP por GTP (van Aelst & D’Souza-Schorey, 1997; Takai et al., 2001; Hoffman et al.,
2000; Schmidt & Hall, 2002; Bos et al., 2007). Uma vez ligada ao GTP, as GTPases Rho podem ativar uma
série de efetores intracelulares, tais como: ROCK, PAK, NFkB e ciclinas (van Aelst & D"Souza-Schorey,

1997; Coleman & Olson, 2002; Govek et al., 2005). Os principais membros pertencentes a esta familia sao:
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RhoA, RhoB, Racl e Cdc42, sendo responséveis por desencadear diversos processos celulares, como por
exemplo regulacdo da transcrigdo génica, ciclo celular, apoptose e sobrevivéncia (Aznar & Lacal, 2001;
Boettner & Aelst, 2002).

As GTPases Rho atuam na retina de diferentes espécies, tais como nos
fotorreceptores de cefalépodes, onde elas participam da organizagdo do tamanho dos rabdémeros
(equivalente ao segmento externo dos fotorreceptores de humanos) e auxiliam na movimentagdo de
proteinas durante a adaptacdo claro/escuro (Miller et al, 2005). Em Drosophila, a morfogése de
fotorreceptores pode ser promovida por Cdc42 (Schneenberg, et al., 2003) e nos animais mutantes de
rodopsina, os fotorreceptores resistem a degeneracdo, apds a expressdo da forma contitutivamente ativa,
Dracl (semelhante a Racl) (Colley, 2000).

O papel desempenhado por estas GTPases Rho ainda é pouco conhecido na
retina de vertebrados. Em bovinos, Balasubramanian and Slepak (2003) demonstraram a presenca de Racl
associada as membranas dos segmentos externos de fotorreceptores e sendo ativada pela luz, sugerindo a
existéncia de uma nova via de ativagdo pela rodopsina. Em nosso laboratério, a expressdao de RhoA, RhoB,
Racl e Cdc42 foi observada na retina de camundongos (Belmonte, 2005) e de pintos (Santos-Bredariol et
al., 2002) durante os estagios iniciais de desenvolvimento , o que sugere uma possivel correlacdo com a
diferenciacdo neuronal e possivel sinaptogénese (Malosio et al., 1997; Belmonte, 2005; Santos-Bredariol et
al., 2002).

A expressdao de RhoB ¢é transitéria durante o desenvolvimento, sendo
observada predominantemente nas células gliais de Miiller de animais adultos (Santos-Bredariol et al.,
2006). Em cultura purificada de células de Miiller a utilizacdo de acido lisofosfatidico (LPA, ativador de
GTPases) e Toxina A (bloqueador de GTPases) demonstrou um papel potencial desempenhado por RhoB
na manutengdo da morfologia das células de Miiller, fundamental para a formagdo e preservagdo da

organizagao retiniana.



Além da interagdo com o citoesqueleto, essas GTPases podem ser relevantes
em alguns processos neurodegenerativos, como os que ocorrem nos modelos animais de retinose
pigmentar. Nesses modelos, a GTPase Racl foi ativada durante o processo de apoptose dos
fotorreceptores e isso parece envolver os efetores PAK3 e PAK4 (Belmonte et al., 2006). Entretanto, o
papel especifico de Racl e seus efetores ainda esta sendo estudado em nosso laboratério.

Em outros tipos de degeneracdo, como p.ex. na excitotoxicidade induzida
por NMDA, foi observada a participacdo de RhoA; a utilizagdo do fasudil (bloqueador de ROCK)
promove a redugdo dessa lesdo (Kitaoka et al., 2004). Resultados adicionais sugerem que a utilizagdo do
bloqueador de ROCK pode ser um tratamento promissor para o glaucoma (Rao & Epstein, 2007), pois sua
acgdo pode promover ainda a regeneracdo dos axonios de células ganglionares presentes no nervo 6ptico
da retina de gatos (Sagawa et al., 2007).

Desse modo, a investigagdo sobre o papel das GTPases Rho na retina, assim
como dos efetores e vias de sinalizagdo envolvidas nos processos de desenvolvimento, diferenciacdo,
sobrevivéncia e morte neuronal se torna crucial para que, futuramente, algumas dessas proteinas possam

ser alvos para o tratamento de diversas patologias retinianas.
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Doencas da Retina
Anatomia, Propedéutica e Perspectivas Terapéuticas

Francisco Max Damico !

A retina é a camada mais interna do olho, responsavel pela transformagao
das ondas luminosas em impulsos nervosos. E composta por 10 camadas, que contém 3 tipos celulares
principais: fotorreceptores (cones e bastonetes), células bipolares e células ganglionares. Essas ultimas
compdem a camada mais interna e cujos ax6nios formam o nervo Optico. As outras células sdo
responsaveis pelo suporte metabdlico, amplificagdo e inibicdo dos impulsos nervosos, e sustentagdo da
retina.

A févea é a parte central da retina, a regido que produz as mais nitidas
imagens. A f6vea é uma regido de grande consumo de oxigénio e metabolismo, e por isso é mais sujeita as
doencas distroficas e degenerativas.

A propedéutica da retina é muito rica, permitindo avaliagdes morfoldgicas
e funcionais. A oftalmoscopia binocular indireta (OBI) é a visualizagdo da retina. Como o olho é o tnico
6rgdo no qual vasos sangiiineos podem ser visualizados diretamente, a OBI auxilia no diagnéstico e

acompanhamento do tratamento de doengas, como: diabetes melito, hipertensdo arterial, fen6menos
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trombo-embolicos e intoxicacdo por drogas. Além disso, é importante nas doencas primdrias do olho,
como: degeneracdo macular relacionada a idade (DMRI), descolamento de retina, distrofias e
degeneracdes retinianas.

A angiofluoresceinografia € um exame que permite avaliar a hemodindmica
da retina. A fluoresceina é injetada na veia periférica do antebraco e apds chegar aos vasos retinianos
auxiliam no diagnoéstico de areas de isquemia retiniana e neovascularizagdo, geralmente decorrentes de
retinopatia diabética, retinopatia hipertensiva, oclusdes vasculares e DMRI.

Um dos mais novos exames é a tomografia de coeréncia 6ptica (OCT)
(Costa et al., 2006). Através do laser de diodo, sdo produzidos cortes transversais de alta definicdo da
retina. O OCT é muito util no diagnoéstico de doencgas da macula e da interface vitreo-retiniana, e permite
estimar a espessura da retina e o volume da macula, dados muito tGteis na monitoracao do tratamento de
edema macular e DMRL

Nos dltimos anos, temos vivido a era do tratamento farmacolégico das
doencas da retina. A injegdo de medicamentos diretamente no vitreo é um procedimento seguro e permite
acesso rapido e prolongado de quantidades grandes de droga a retina. No entanto, o risco de toxicidade
retiniana deve ser considerado (Manzano, Peyman, Khan, & Kivilcim, 2006; Yu, Damico, Viola, D'Amico,
& Young, 2006). Todas as drogas sdo toxicas a retina dependendo da concentragdo injetada. Se o uso
clinico for guiado pelos estudos experimentais, as chances de complicagdes locais sdo muito minimizadas
(Chakravarthy et al., 2006).

Para minimizar os riscos do uso intravitreo de drogas, tém sido
desenvolvidos implantes de liberacdo lenta de drogas no vitreo. Os implantes ideais devem ser de fAcil
implantacdo, degradaveis enquanto a droga é liberada e de longa duragao (Damico, Young, & Oréfice,
2005).

Outras alternativas terapéuticas ainda estdo em fase de estudos

experimentais. O transplante de células do epitélio pigmentado da retina é muito promissor para doengas



degenerativas e distréficas (Liang, Yan, Ma, Zhang, & Wang, 2006; Treumer, Bunse, Klatt, & Roider, 2007),
assim como os implantes eletronicos substitutos da retina ou do nervo 6ptico. No entanto, varias
dificuldades ainda devem ser transpostas para que sejam utilizados em olhos humanos (Rodrigues &
Avila, 2004). Por fim, a terapia génica também tem grande potencial nas doengas da retina, mas ainda esta

longe de se tornar uma realidade.
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Sindromes Quiasmaticas:
Alteragdes Funcionais e Morfoldgicas

Mario Luiz Ribeiro Monteiro !

As sindromes quiasmaéticas estdo entre as causas mais importantes de perda
da fungdo visual por compressao da via 6ptica. O déficit visual geralmente é reversivel quando tratado
precocemente. Por outro lado, tais afecgdes podem também acarretar seqiielas em individuos
relativamente jovens com grande repercussao funcional. Com raras excecdes, o acometimento quiasmatico
é decorrente de tumores na regido selar e supraselar, incluindo: adenoma hipofisério, craniofaringioma,
meningioma, glioma, disgerminoma, aneurisma suparaselar, etc.

Do ponto de vista funcional, as compressdes quiasméticas se traduzem
quase sempre em perda lenta e progressiva da visdo. Podem acometer todas as fungdes visuais incluindo
acuidade visual, campo visual, visdao de cores e sensibilidade ao contraste. Na maioria dos casos a
acuidade visual de inicio se mostra preservada enquanto que o campo visual revela o caracteristico defeito
bitemporal, que permite suspeitar a lesdo. Em decorréncia disto, poucos sdo os estudos avaliando em
detalhes fungdes visuais como a visdo de cores e a sensibilidade ao contraste (Grochowicki, Vighetto,

Berquet, Khalfallah, et al., 1991). Em estudo realizado em 1994, avaliando apenas olhos com acuidade
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visual preservada, no entanto, observamos que a sensibilidade ao contraste pode ser um método ttil na
diferenciacdo entre pacientes com defeitos campimétricos sequelares daqueles causados por compressao
ativa da via 6ptica (Monteiro, 1994).

Apesar da avaliagdo de campo visual ser amplamente utilizada no
diagnodstico e acompanhamento das sindromes quiasmaticas, poucos sdo os estudos avaliando-se os
métodos modernos de perimetria nestas condicoes. O perimetro de Goldmann é considerado o padrao de
exceléncia para estudo de pacientes neuroftalmolégicos. No entanto, o0 método mais utilizado atualmente
é a perimetria computadorizada, especialmente pela dificuldade de se encontrar na atualidade, médicos
ou técnicos bem treinados na realizacdo da perimetria manual. Em dois estudos recentes observamos
falhas na perimetria computadorizada tanto na identificacdo de lesdes quiasmaticas discretas como
avancadas quando comparada a perimetria manual (Monteiro & Pereira, 2003; Pereira & Monteiro, 2005).
Esses estudos mostram a necessidade de se desenvolver novos programas e estratégias para investigacao
de exame para afeccdes da via 6ptica que sdo diferentes do glaucoma. Da mesma forma, poucos sdo os
estudos que avaliam a perimetria de freqiiéncia duplicada nessas afec¢des (Monteiro, Cunha, & Moura,
2007; Thomas, Thomas, Muliyil, & George, 2001; Wall, Neahring, & Woodward, 2002).

Alteragoes estruturais no disco 6ptico e na camada de fibras nervosas
retiniana (CFNR) frequentemente acompanham o desenvolvimento de perda do campo visual em
pacientes com compressdo quiasmatica e indicam dano permanente da via visual anterior. Pacientes com
lesdes medianas do quiasma que afetam as fibras cruzadas com hemianopsia bitemporal, mas com campo
visual nasal preservado, geralmente demonstram alteragdes distintas na area peripapilar. Nesses casos, as
fibras cruzadas sdo perdidas com preservacdo das ndo cruzadas, que se originam na retina temporal e
penetram o disco éptico através dos feixes arqueados superiores e inferiores. Assim, a perda da CFNR
ocorre predominantemente nos setores nasal e temporal do disco 6ptico. Este padrao de perda é
identificado a oftalmoscopia como atrofia em banda (AB) do nervo 6ptico e da CFNR (Unsold & Hoyt,

1980) e é importante no diagndstico da compressao quiasmatica e ao se estimar as chances de melhora do



campo visual apdés a descompressdo da via éptica. Esse padrdo caracteristico de perda da CFNR pode
também ser utilizado como modelo para avaliar a capacidade de um instrumento em medir, de forma
acurada, a CFNR e, particularmente, nos setores nasal e temporal do disco 6ptico.

Utilizando pacientes com defeitos campimétricos sequelares e AB do nervo
6ptico, iniciamos uma linha de pesquisa que permitiu avaliar varias tecnologias de estimativa da perda
neural. Demonstramos que o polarimetro de varredura a laser (GDx com compensador fixo de cérnea)
falhou na identificagdo desse padrdo de perda neural (Monteiro, Medeiros, & Ostroscki, 2003; Leal,
Moura, & Monteiro, 2006). Recentemente, avaliamos a nova versdo do mesmo aparelho com compensador
variavel de cérnea (GDx VCC) que evidenciou melhora na performance do aparelho, embora ainda
deixando a desejar na avaliagdo do setor temporal (Monteiro & Moura, 2007). Por outro lado, a tomografia
de coeréncia 6ptica, mesmo na sua versdo inicial (OCT-1), apresentou desempenho muito melhor na
identificacdo do defeito (Kanamori, et al., 2005; Leal, Moura, & Monteiro, 2006; Monteiro, Leal, Rosa, &
Bronstein, 2004). Estudos posteriores mostraram desempenho ainda melhor quando se avalia a
sensibilidade e a especificidade pela area da curva ROC com a nova versdo do aparelho (Stratus OCT,
OCT-3) (Monteiro, Leal, Moura, Vessani, et al., 2007; Monteiro & Moura, 2007) . Essa nova versdo permite
também a avaliagdo da perda neural através da estimativa da espessura da macula. Em estudo recente,
mostramos que esta metodologia também pode também diferenciar pacientes com AB do nervo 6ptico de
individuos normais. Demonstramos, ainda, que vérios parametros maculares se correlacionam muito bem
com a gravidade da perda de campo visual no setor temporal destes pacientes (Moura, Medeiros, &
Monteiro, 2007). Estamos prosseguindo nessa linha de pesquisa para aprimorar as estratégias de avaliagdo
da CFNR e da espessura macular através do OCT e, assim, compard-lo com a avaliacdo através do

eletrorretinograma de padrdo reverso.
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Ressonancia Magnética Funcional:
Bases e Limitagdes para Aplicagdes Clinicas

Edson Amaro-Jr. !

A ressondncia magnética funcional (RMf) é um método de imagem
relativamente ndo invasivo que permite a localizagdo da atividade cerebral, baseado na comparagdo de
imagens adquiridas durante diferentes estados comportamentais. O individuo desempenha determinada
tarefa enquanto sao adquiridas imagens consecutivas do cérebro, e as diferengas entre estas sdo imputadas a
variagoes de atividade cerebral relacionada a atividade de interesse. Os principios fisicos sdo dependentes da
técnica, pode-se produzir imagens sensiveis ao fluxo sanguineo regional cerebral, ao volume sanguineo
regional cerebral, ou a taxa metabdlica de oxigénio. Todas estas formas sdo avaliagdes indiretas da funcgdo
neuronal, baseadas na resposta hemodindmica. E destas, a técnica mais utilizada é chamada BOLD - blood
oxigenation level dependent, termo cunhado para designar as seqtiéncias de pulso sensiveis a susceptibilidade
magnética causada pela presenca de desoxi-hemoglobina. No local da atividade elétrica neuronal, ocorre
aumento de fluxo, volume e por consequinte, de oxigénio transportado pelo sangue. Porém, este
acoplamento neurovascular é desproporcional, com aumento da oxigenacado sangtiinea maior (cerca de 30%)

que o aumento do consumo de oxigénio (cerca de 5%). Assim, a concentracdo de desoxi-hemoglobina
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diminui, com conseqiiente aumento do sinal em imagens BOLD (dreas que aparecem mais brilhantes). Desta
maneira, a atividade cerebral é identificada pelas areas de maior sinal através de calculos estatisticos (o efeito
é de cercade 0,3a1,5 % em aparelhos de campo magnetico de 1,5 Teslas).

Para realizagdo de um estudo de RMf o instrumento (aparelho de
ressonancia magnetica) deve ser cuidadosamente ajustado, além do uso de programas necessarios para
aquisicdo das imagens BOLD e pds-processamento dos dados, e conhecimento das caracteristicas dos
individuos a serem submetidos ao exame . Comportamentos simples, como movimentacdo das mdos,
sensibilidade, estimulos visuais simples podem ser avaliados adequadamente. Porém ha dificuldades
para aplica¢Ges clinicas e na avaliacdo de processos cognitivos mais elaborados. Isto ocorre devido a
variacdo de resposta comportamental do paciente e conseqiiente menor reprodutibilidade, alem da alta
complexidade do experimento.

A variagdo inter-individual e intra-individual observada em testes
realizados para este fim mostra que ambas respondem por cerca de 70~80% da variagdo total de sinal
entre sessdes diferentes de RMf . Ou seja, uma mesma pessoa pode produzir resultados diferentes, a
depender, por exemplo, de estratégias mentais utilizadas. Por outro lado, quanto mais complexa for a
atividade realizada, maior a chance de que pessoas utilizem estratégias mentais diferentes. Ainda, a cito-
arquitetura cerebral é variada, e ndo representa as variagdes macroscopicas e existem diferencas
morfolégicas entre etnias diferentes, o que dificulta a caracterizacao da relacdo entre micro e macroscopia.
Uma pessoa que fala portugués e realiza uma tarefa de linguagem, possivelmente produzira atividade
cerebral detectada a RMf que pode apresentar padrdes diferentes de outra pessoa que fala inglés apenas
porque o cédigo de escrita é diferente. Por outro lado, desnecessario dizer que ha motivagdes culturais
diferentes para realizar determinada tarefa cognitiva, além do cédigo (lingua) de comunicacdo destas
tarefas - o significado da palavra ' lambada' ndo deve ter o mesmo sentido para um brasileiro e para um

chinés.
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Desta maneira, se torna necessdria a criagdo de bancos de dados para que
aplicagdes clinicas de RMf possam ser embasadas . Esperamos determinar o grau de variabilidade em
uma populacdo determinada, e assim criar critérios de interpretabilidade dos dados individuais. Este
desafio estd sendo tratado por diferentes grupos mundo a fora, esperamos em breve resultados de

esforcos locais.
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