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INTRODUCAO

O homem deve saber que de nenhum outro lugar, mas apenas do encéfalo, vem a
alegria, o prazer, o riso e a diversdo, o pesar e o luto, o desalento e a lamentagdo.
E por meio dele, de uma maneira especial, nds adquirimos sabedoria e conheci-
mento, enxergamos e ouvimos, sabemos o que é justo e injusto, o que é bom e o que
é ruim, o que é doce e o que é insipido... E pelo mesmo orgdo nos tornamos loucos
e delirantes, e medos e terrores nos assombram... Todas essas coisas nos temos de
suportar quando o encéfalo ndo estd sadio... Nesse sentido, opino que é o encéfalo

quem exerce o maior poder no homem.
- Hipécrates, Da Doenga Sagrada (Século IV a.C.)

E da natureza humana sermos curiosos a respeito de como vemos e ouvimos,
do porqué de algumas coisas serem prazerosas, enquanto outras nos magoam,
do modo como nos movemos, raciocinamos, aprendemos, lembramos e esque-
cemos, da natureza da raiva e daloucura. A pesquisa em neurociéncias esta des-
vendando esses mistérios, e as conclusdes desses estudos sao o tema deste livro.

A palavra “neurociéncia” é jovem. A Society for Neuroscience*, uma asso-
ciagdo que congrega neurocientistas profissionais, foi fundada ha pouco tempo,
em 1970. O estudo do encéfalo**, entretanto, é tao antigo quanto a propria cién-
cia. Historicamente, os neurocientistas que se devotaram a compreensio do sis-
tema nervoso vieram de diferentes disciplinas cientificas: medicina, biologia,
psicologia, fisica, quimica e matematica. A revolu¢do nas neurociéncias ocorreu
quando esses cientistas perceberam que a melhor abordagem para a compreen-
sdo de como funciona o encéfalo vinha de um enfoque interdisciplinar, a com-
binagdo de abordagens tradicionais visando produzir uma nova sintese, uma
nova perspectiva. A maioria das pessoas envolvidas na investigagdo cientifica
do sistema nervoso considera-se, hoje, neurocientista. E claro que, enquanto o
curso que vocé esta fazendo pode estar mais ligado ao departamento de psico-
logia ou de biologia de sua universidade e pode chamar-se de “psicobiologia” ou
“neurobiologia’, pode apostar que o seu professor é um neurocientista.

A Society for Neuroscience é uma das maiores associagdes de cientistas e
também uma das que mais rapidamente crescem***. Longe de ser muito espe-
cializada, seu campo é tio amplo quanto o das ciéncias naturais, com o sis-
tema nervoso servindo de denominador comum. Compreender como funciona
o encéfalo requer conhecimento acerca de muitas coisas, desde a estrutura da
molécula de dgua até as propriedades elétricas e quimicas do encéfalo e a razdo
pela qual o cdo de Pavlov salivava quando uma campainha tocava. Este livro
estuda o encéfalo a partir dessa perspectiva, que é bastante ampla.

Comegaremos nosso estudo com um breve passeio pelas neurociéncias. O que
tém pensado os cientistas acerca do sistema nervoso ao longo dos anos? Quem
sdo os neurocientistas de hoje e como eles abordam o estudo do sistema nervoso?

AS ORIGENS DAS NEUROCIENCIAS

Vocé provavelmente ja sabe que o sistema nervoso — o encéfalo, a medula espi-
nhal e os nervos do corpo - é crucial para a vida e permite que vocé sinta, se
mova e pense. Como surgiu essa concepgao?

*N. de T. SfN - Sociedade para as Neurociéncias, sediada em Washington.

**N. de T. A expressdo brain significa, em inglés, “encéfalo” e compreende o cérebro propriamente dito
(o prosencéfalo), o mesencéfalo, o cerebelo e o tronco encefélico, ou seja, tudo o que fica ao abrigo da caixa
craniana (ver Figura 1.7). No Brasil, é comum traduzir-se brain por “cérebro’, o que esta errado; a unica
situagdo em que esse descuido terminoldgico ¢é toleravel da-se em textos de psicologia humana, uma vez que
as principais atividades mentais superiores tém sede no prosencéfalo (i.e., no “cérebro”).

***N. de T. No Brasil, existe a SBNeC - Sociedade Brasileira de Neurociéncias e Comportamento, que ¢ uma
das que mais crescem no rol das sociedades cientificas de biologia experimental (www.fesbe.org.br/sbnec).
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Ha evidéncias que sugerem que até mesmo nossos ancestrais pré-histdri-
cos compreendiam que o encéfalo era vital para a vida. Registros arqueoldgicos
incluem muitos cranios de hominideos, datando de um milhao de anos atras, ou
mais, e que apresentam sinais de traumatismo craniano fatal, provavelmente cau-
sado por outros hominideos. Ha cerca de 7 mil anos, as pessoas ja perfuravam os
cranios uns dos outros (um processo denominado trepanagdo), evidentemente
ndo com o objetivo de matar, mas de curar (Figura 1.1). Esses cranios mostram
sinais de cicatrizacdo pos-operatoria, indicando que esse procedimento teria sido
executado em individuos vivos e ndo em um ritual ocorrido pds-morte. Alguns
individuos aparentemente sobreviveram a multiplas cirurgias cranianas. Nao esta
claro o que os cirurgides dessas épocas esperavam conseguir, embora se tenha
especulado que esse procedimento poderia ser utilizado para tratar cefaleias ou
transtornos mentais, talvez oferecendo aos maus espiritos uma rota de escape.

Escritos recuperados de médicos do Egito antigo, datando de quase 5 mil
anos atras, indicam que eles ja estavam bastante cientes de muitos dos sintomas
de lesdes encefalicas. No entanto, também esta claro que, para eles, o coragio,
e ndo o encéfalo, era a sede do espirito e o repositorio de meméorias. De fato,
enquanto o resto do corpo era cuidadosamente preservado para a vida apos a
morte, o encéfalo do morto era removido pelas narinas e jogado fora. O ponto
de vista que sugeria ser o coragdo a sede da consciéncia e do pensamento per-
maneceu até a época de Hipocrates.

A Visao do Encéfalo na Grécia Antiga

Considere a nogdo de que as diferentes partes de seu corpo sio diferentes por-
que servem a diferentes propodsitos. As estruturas dos pés e das maos, por exem-
plo, sio muito diferentes, pois realizam fun¢ées distintas: podemos andar sobre
nossos pés e manipulamos objetos com nossas maos. Assim, parece haver uma
clara correlagdo entre estrutura e fungdo. Diferencas na aparéncia predizem dife-
rengas na fungéo.

O que podemos prever sobre a fun¢do da cabega observando sua estrutura?
Uma inspegéo rapida e poucos experimentos (p. ex., fechar os olhos) revelam
que a cabega é especializada para perceber o ambiente com os olhos e ouvidos,
o nariz e a lingua. Mesmo uma dissec¢do grosseira pode tragar os nervos a par-
tir desses Orgdos através do cranio, até entrarem no encéfalo. O que vocé pode
concluir do encéfalo a partir dessas observa¢des?

Se sua resposta é que o encéfalo é o 6rgao das sensagoes, entdo vocé chegou a
mesma conclusio de muitos eruditos gregos do século IV a.C. O mais influente
deles foi Hipdcrates (460-379 a.C.), o pai da medicina ocidental, que acreditava
que o encéfalo ndo apenas estava envolvido nas sensacdes, mas que seria a sede
da inteligéncia.

Entretanto, essa visdo ndo era universalmente aceita. O famoso filésofo
grego Aristoteles (384-322 a.C.) ateve-se firmemente a crenga de que o coragdo
era o centro do intelecto. Qual func¢éo Aristoteles reservava para o encéfalo? Ele
acreditava que o encéfalo era um radiador, cuja finalidade seria resfriar o san-
gue que se superaquecia com o coragdo que fervilhava. O temperamento racio-
nal dos seres humanos era entdo explicado pela grande capacidade de resfria-
mento do encéfalo.

A Visao do Encéfalo durante o Império Romano

A figura mais importante na medicina romana foi o escritor e médico grego
Galeno (130-200 d.C.), que concordava com a ideia de Hipdcrates sobre o encé-
falo. Como médico dos gladiadores, ele provavelmente testemunhou as infeli-
zes consequéncias de lesdes cerebrais e da medula espinhal. Contudo, as opi-
nides de Galeno acerca do encéfalo foram certamente mais influenciadas por
suas muitas e cuidadosas dissec¢des de animais. A Figura 1.2 ilustra o encéfalo

A FIGURA 1.1

Evidéncia de cirurgia encefalica pré-
-histérica. Este cranio, de um homem
datando de mais de 7 mil anos atras,
foi aberto para cirurgia enquanto ele
ainda estava vivo. As setas indicam
dois locais da trepanagdo. (Fonte: Alt
et al., 1997, Fig. 1a.)

Cérebro Cerebelo

Visao lateral

Visao superior

A FIGURA 1.2

O encéfalo de uma ovelha. Observe a
localizagéo e a aparéncia do cérebro e
do cerebelo.
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Ventriculos

A FIGURA 1.3
O encéfalo dissecado de uma ove-
lha, mostrando os ventriculos.

de uma ovelha, um dos objetos de estudo preferidos de Galeno. Duas partes
principais sdo evidenciadas: o cérebro, na parte anterior, e o cerebelo, na parte
posterior. (A estrutura do encéfalo é descrita no Capitulo 7.) Do mesmo modo
pelo qual podemos deduzir a fungdo a partir da estrutura das mios e dos pés,
Galeno tentou deduzir a funcio a partir da estrutura do cérebro e do cerebelo.
Tocando o encéfalo recém-dissecado com o dedo, observa-se que o cerebelo é
bastante duro, ao passo que o cérebro é bastante suave. A partir dessa observa-
¢do, Galeno sugeriu que o cérebro deve receber sensagdes, enquanto o cerebelo
deve comandar os musculos. Por que ele propds essa distingdo? Ele entendia
que, para memdrias serem formadas, as sensagdes deveriam ser impressas no
encéfalo. Naturalmente, isso deveria ocorrer no cérebro, por ser mais macio.

Independentemente de qudo improvavel esse raciocinio possa ser, as dedu-
¢oes de Galeno nio estavam tdo longe da verdade. O cérebro estd, de fato, bastante
comprometido com as sensagdes e percepgdes, e o cerebelo é primariamente um
centro de controle motor. Além do mais, o cérebro é um repositério da memoria.
Veremos que esse ndo é o tnico exemplo na histdria das neurociéncias em que a
conclusdo geral estd correta, mas parte de um raciocinio erroneo.

Como o encéfalo recebe as sensacdes e movimenta os membros? Galeno abriu
um encéfalo e observou que o seu interior era oco (Figura 1.3). Nesses espagos
vazios, chamados de ventriculos (de modo similar as cAmaras do coragdo), exis-
tia um fluido. Para Galeno, essa descoberta ajustava-se perfeitamente a teoria de
que o corpo funcionava de acordo com o equilibrio entre quatro fluidos vitais, ou
humores. As sensagdes eram registradas e os movimentos iniciados pelo movi-
mento dos humores a partir dos — ou para os — ventriculos encefélicos, através
dos nervos, o que se acreditava serem tubulagdes ocas, como os vasos sanguineos.

A Visao do Encéfalo da Renascenca ao Século XIX

A visdo de Galeno a respeito do encéfalo prevaleceu por quase 1.500 anos.
Durante a Renascenca, o grande anatomista Andreas Vesalius (1514-1564) adi-
cionou mais detalhes a estrutura do encéfalo (Figura 1.4). Contudo, a teoria
ventricular da fungdo encefdlica permaneceu essencialmente sem questiona-
mentos. De fato, esse conceito foi refor¢ado no inicio do século XVII, quando
inventores franceses construiram aparelhos mecanicos controlados hidraulica-
mente. Esses aparelhos apoiavam a nogdo de que o encéfalo poderia ser seme-
lhante a uma maquina em sua fungio: o fluido bombeado para fora dos ventri-
culos através dos nervos poderia literalmente “bombear” e causar o movimento
dos membros. Afinal de contas, os muasculos ndo “incham” quando se contraem?

Um grande defensor dessa “teoria da mecénica de fluidos” para o funcio-
namento encefélico foi o matemadtico e filésofo francés René Descartes (1596-
-1650). Embora ele acreditasse que essa teoria poderia explicar o encéfalo e o

» FIGURA 1.4

Ventriculos encefalicos de um ser huma-
no desenhados na Renascenca. Este de-
senho foi extraido de De humani corporis
fabrica, de Vesalius (1543). O individuo pro-
vavelmente era um criminoso decapitado.
Criacéo cuidadosamente desenvolvida para
uma ilustracdo correta da anatomia dos
ventriculos. (Fonte: Finger, 1994, Fig. 2.8.)
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4 FIGURA 1.5

O encéfalo, de acordo com Descartes.
Este desenho apareceu em uma publicagéo
de Descartes, em 1662. Esse autor acredita-
va que nervos ocos originarios dos olhos se
projetavam para os ventriculos encefélicos.
A mente influenciaria a resposta motora, con-
trolando a glandula pineal (H), que trabalharia
como uma valvula, controlando o movimento
dos principios vitais animais através dos ner-
vos, que inflariam os musculos. (Fonte: Finger,
1994, Fig. 2.16.)

comportamento de outros animais, Descartes também pensava que ela ndo
poderia explicar todo o espectro do comportamento humano. Ele considerava
que, diferente de outros animais, as pessoas possuiam intelecto e uma alma
dada por Deus. Assim, Descartes propds que os mecanismos encefalicos con-
trolariam apenas a parte do comportamento humano que é semelhante ao de
outros animais. Capacidades mentais exclusivamente humanas existiriam fora
do encéfalo, na “mente”*. Descartes acreditava que a mente era uma entidade
espiritual que recebia sensagdes e comandava os movimentos, comunicando-se
com a maquinaria do encéfalo por meio da glandula pineal (Figura 1.5). Hoje,
algumas pessoas ainda acreditam que existe um “problema mente-cérebro’, e
que de alguma maneira a mente humana é distinta do cérebro**. Contudo, como
veremos na Parte III, as modernas pesquisas em neurociéncias apoiam uma
conclusio diferente: a mente tem uma base fisica, que é o encéfalo.

Felizmente, durante os séculos XVII e XVIII, outros cientistas romperam
com o foco tradicional dos ventriculos e comegaram a examinar a substancia
encefdlica mais cuidadosamente. Eles observaram, por exemplo, dois tipos de
tecido encefélico: a substdncia cinzenta e a substancia branca (Figura 1.6). Qual
relacdo estrutura-fungio foi, entdo, proposta? A substincia branca, que tinha
continuidade com os nervos do corpo, foi corretamente indicada como con-
tendo as fibras que levam e trazem a informacio para a substincia cinzenta.

No final do século XVIII, o sistema nervoso havia sido completamente dis-
secado e sua anatomia geral descrita em detalhes. Reconheceu-se que o sistema
nervoso tinha uma divisdo central, consistindo no encéfalo e na medula espi-
nhal, e uma divisdo periférica, que consistia na rede de nervos que percorrem o
corpo (Figura 1.7). Um importante avan¢o na neuroanatomia veio com a obser-
vagao de que o mesmo padréo geral de elevagdes (chamadas de giros) e depres-
soes (chamadas de sulcos e fissuras) pode ser identificado na superficie do encé-
falo de todos os individuos (Figura 1.8). Esse padrio, que permite a divisdo do
cérebro em lobos, conduziu a especula¢io de que diferentes fungdes poderiam
estar localizadas nos diferentes giros do encéfalo. O cendrio estava armado para
a era da localizacgéo cerebral.

*N. de T. Esta posi¢ao é chamada de dualismo cartesiano.

**N. de T. O “problema mente-corpo’, que os autores descartam de forma muito simplificada, é um tema
relevante na filosofia atual, sendo estudado pela area conhecida como Filosofia da Mente. Se bem ¢ verdade
que grande parte do mistério em torno da natureza material da mente - consistindo principalmente em
dificuldades de natureza linguistica - j4 foi respondido pelo avango da ciéncia (inclusive pelas chamadas
Neurociéncias Cognitivas), alguns temas, como consciéncia, imaginagao e pensamento abstrato/matemati-
co/l6gico, continuam sendo de dificil “tradugao” na forma de experimentos cientificos palpaveis, e, por isso,
nem sempre sua abordagem cientifica é feita com o devido rigor.

Substancia Substancia
cinzenta branca

"2

A FIGURA 1.6

Substancia branca e substancia cin-
zenta. O encéfalo humano foi secciona-
do para revelar os dois tipos de tecido.
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» FIGURA 1.7 =g
Subdivisdo anatémica basica do sistema nervoso. O sis- i .
tema nervoso consiste em duas divisdes, o sistema nervoso
central (SNC) e o sistema nervoso periférico (SNP). O SNC
consiste no encéfalo e na medula espinhal. As trés partes
principais do encéfalo sdo: o cérebro, o cerebelo e o tronco
encefalico. O SNP consiste em nervos e células nervosas que
se situam fora do encéfalo e da medula espinhal.

Cérebro

Cerebelo ~Encéfalo
Tronco
encefalico

Medula
espinhal

Sistema
nervoso
periférico

Sulco Lobo

central parieta|
Lobo
frontal
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occipital
B

Fissura
de Sylvius

Lobo temporal Cerebelo

A FIGURA 1.8

Os lobos do cérebro. Observe a pro-
funda fissura de Sylvius, dividindo o
lobo frontal do lobo temporal, e o sulco
central, dividindo o lobo frontal do lobo
parietal. O lobo occipital situa-se na
parte posterior do cérebro. Essas mar-
cas podem ser encontradas em todos
0s cérebros de seres humanos.

A Visao do Sistema Nervoso no Século XIX

Revisaremos como o sistema nervoso era compreendido no final do século XVIII:

® Lesdo no encéfalo pode causar desorganizagio das sensagdes, dos movi-
mentos e dos pensamentos, podendo levar a morte.
O encéfalo se comunica com o corpo através dos nervos.
O encéfalo apresenta diferentes partes identificaveis e que provavelmente
executam diferentes fung¢oes.

® O encéfalo opera como uma maquina e segue as leis da natureza.

Durante os cem anos que se seguiram, aprendemos mais sobre as funcdes do
encéfalo do que foi aprendido em todos os periodos anteriores da histdria. Esse tra-
balho propiciou a sélida fundamentagdo sobre a qual se baseiam as neurociéncias
atuais. Agora, veremos quatro ideias-chave que surgiram durante o século XIX.
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Nervos como Fios. Em 1751, Benjamin Franklin publicou um panfleto inti-
tulado Experimentos e Observagoes em Eletricidade, que levou a uma nova com-
preensdo dos fendmenos elétricos. Na virada do século, o cientista italiano Luigi
Galvani e o bidlogo alemio Emil du Bois-Reymond haviam mostrado que os
musculos podiam ser movimentados quando os nervos eram estimulados ele-
tricamente, e que o proprio encéfalo podia gerar eletricidade. Essas descobertas
finalmente derrubaram a nogio de que os nervos se comunicam com o encéfalo
pelo movimento de fluidos. O novo conceito era de que os nervos eram como
“fios” que conduzem sinais elétricos do e para o encéfalo.

O problema nio resolvido era se os sinais responsaveis pelo movimento nos
musculos utilizavam os mesmos “fios” que registravam a sensagio na pele. Uma
comunica¢io bidirecional por meio dos fios era sugerida pela observagio de
que, quando um nervo do corpo é cortado, geralmente existe a perda simulta-
nea da sensibilidade e do movimento na regido afetada. Entretanto, também se
sabia que em cada nervo do corpo ha muitos filamentos finos, ou fibras nervo-
sas, cada um deles podendo servir como um “fio” individual, carregando infor-
macdo em diferentes sentidos.

Essa questéo foi respondida por volta de 1810, por um médico escocés, Charles
Bell, e um fisiologista francés, Francois Magendie. Um fato anatémico curioso
é que, logo antes de se ligarem a medula espinhal, as fibras dividem-se em duas
ramifica¢des, ou raizes. A raiz dorsal entra na por¢io posterior da medula espi-
nhal e a raiz ventral entra na medula mais anteriormente (Figura 1.9). Bell tes-
tou a possibilidade de que essas duas raizes espinhais carregassem informacoes
em diferentes sentidos, cortando cada raiz separadamente e observando as con-
sequéncias em animais experimentais. Ele observou que, cortando somente as
raizes ventrais, havia paralisia muscular. Posteriormente, Magendie demonstrou
que as raizes dorsais levavam informacdes sensoriais para a medula espinhal. Bell
e Magendie concluiram que, em cada nervo, existia uma mistura de muitos “fios”,
alguns deles carregando informagéo para o encéfalo e para a medula espinhal, e

Medula
espinhal

Raizes ventrais

Raizes
dorsais

Nervo Musculo Pele

4 FIGURA 1.9
Nervos espinhais e raizes nervosas
espinhais. Trinta e um pares de nervos
deixam a medula espinhal para iner-
var a pele e os musculos. A secgdo de
um nervo espinhal promove a perda da
sensagado e dos movimentos na regido
afetada do corpo. As fibras sensoriais
| que chegam (em vermelho) e as fibras
W motoras que saem (em azul) se dividem
em raizes espinhais nos pontos em que
0s nervos se ligam a medula espinhal.
Bell e Magendie observaram que as
raizes ventrais contém somente fibras
motoras, e as raizes dorsais contém
apenas fibras sensoriais.

nervosas
(axonios)

Vértebra
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A FIGURA1.10

Um mapa frenolégico. De acordo
com Gall e seus seguidores, diferen-
tes tragos do comportamento humano
estariam relacionados com o tamanho
de diferentes partes do cranio. (Fonte:
Clarke e O’Malley, 1968, Fig. 118.)

A FIGURA 1.11
Paul Broca (1824-1880). Estudan-
do cuidadosamente o encéfalo de um
homem que perdera a capacidade de
falar depois de uma lesdo cerebral
(ver Figura 1.12), Broca convenceu-
-se de que diferentes fungdes podiam
estar localizadas em diferentes partes
do cérebro. (Fonte: Clarke e O’'Malley,
1968, Fig. 121.)

outros levando informagéo para os musculos. Em cada fibra motora ou senso-
rial, a transmissdo se dava exclusivamente em um unico sentido. Os dois tipos de
fibras aparecem unidos na maior parte da extensdo do feixe, mas estdo anatomi-
camente segregados quando entram ou saem da medula espinhal.

Localizacao de Funcoes Especificas em Diferentes Partes do Encé-
falo. Se diferentes func¢oes estdo localizadas em diferentes raizes espinhais,
entdo diferentes fun¢des também poderiam estar localizadas em diferentes
regides do encéfalo. Em 1811, Bell propds que a origem das fibras motoras era
o cerebelo, e o destino das fibras sensoriais era o cérebro.

Como se poderia testar essa proposta? Uma maneira seria usar a mesma estra-
tégia que Bell e Magendie utilizaram para identificar as fungdes das raizes espi-
nhais: destruir essas partes do encéfalo e testar a ocorréncia de déficits motores
e sensoriais. Essa abordagem, na qual partes do encéfalo sdo sistematicamente
destruidas para determinar sua funcéo, é denominada método de ablagdo experi-
mental. Em 1823, o estimado fisiologista francés Marie-Jean-Pierre Flourens uti-
lizou esse método em diferentes animais (sobretudo em passaros) para mostrar
que o cerebelo realmente tem um papel na coordenagio dos movimentos. Ele
também concluiu que o cérebro estava envolvido na percepgio sensorial, como
Bell e Galeno ja haviam sugerido. Diferentemente de seus antecessores, porém,
Flourens apoiou suas conclusdes em um sélido embasamento experimental.

E o que dizer a respeito das circunvolugdes na superficie do encéfalo? Teriam
elas também diferentes fungdes? Essa ideia era irresistivel para um jovem estudante
de medicina austriaco, chamado Franz Joseph Gall. Acreditando que as saliéncias
na superficie do cranio refletiam circunvolugdes na superficie do encéfalo, Gall
propods, em 1809, que a propensdo a certos tragos de personalidade, como a gene-
rosidade, a discri¢ao ou a destrutividade, podia estar relacionada com as dimen-
soes da cabeca (Figura 1.10). Para sustentar sua alegagao, Gall e seus seguidores
coletaram e mediram cuidadosamente o cranio de centenas de pessoas, represen-
tando uma grande variedade de tipos de personalidades, desde os muito talento-
sos até criminosos psicopatas. Essa nova “ciéncia’, que relacionava a estrutura da
cabeca com tracos de personalidade, foi chamada de frenologia. Embora as alega-
¢oes dos frenologistas nunca tenham sido levadas a sério pela comunidade cien-
tifica, eles realmente tomaram a imaginacao popular da época. De fato, um livro-
-texto de frenologia, publicado em 1827, vendeu mais de 100 mil copias.

Um dos criticos mais acirrados da frenologia foi Flourens, o mesmo homem
que havia demonstrado experimentalmente que o cerebelo e o cérebro reali-
zavam diferentes fung¢des. Suas criticas eram bem fundamentadas. Para come-
¢ar, o formato do crinio nio se correlaciona com o formato do encéfalo. Além
disso, Flourens realizou ablagdes experimentais, mostrando que determinados
tragos ndo estdo isolados em porgdes do cérebro especificadas pela frenologia.
Flourens também defendia, contudo, que todas as regides do cérebro partici-
pam igualmente de todas as fung¢des cerebrais, uma conclusdo que posterior-
mente se mostrou erronea.

A pessoa a quem ¢é geralmente atribuido o mérito de influenciar a opinido da
comunidade cientifica em relagdo ao estabelecimento da localizacao das funcoes
cerebrais foi 0 neurologista francés Paul Broca (Figura 1.11). Broca foi apresen-
tado a um paciente que compreendia a linguagem, mas era incapaz de falar. Apds
a morte do paciente, em 1861, Broca examinou cuidadosamente o encéfalo deste
e encontrou uma lesdo no lobo frontal esquerdo (Figura 1.12). Com base nesse
caso e em muitos outros casos semelhantes, Broca concluiu que essa regiao do
cérebro humano era especificamente responsavel pela producéo da fala.

Experimentos consistentes realizados a seguir ofereceram suporte a ideia da
localizagdo das fun¢des cerebrais em animais. Os fisiologistas alemaes Gustav
Fritsch e Eduard Hitzig mostraram, em 1870, que a aplicagdo de uma pequena
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corrente elétrica em uma regido circunscrita da superficie cerebral exposta de
um cdo podia promover movimentos especificos. O neurologista escocés David
Ferrier repetiu esse experimento com macacos. Em 1881, ele mostrou que a
remogdo dessa mesma regido do cérebro causava paralisia muscular. Da mesma
forma, o fisiologista alemdo Hermann Munk, utilizando o método da ablagao
experimental, apresentou evidéncias de que o lobo occipital do cérebro estava
envolvido especificamente na visdo.

Como veremos na Parte II deste livro, hoje sabemos que existe uma clara
divisdo de trabalho no cérebro, com diferentes partes realizando fungdes bem
distintas. O mapa atual da divisdo de fun¢des cerebrais rivaliza mesmo com o
mais elaborado dos mapas produzidos pelos frenologistas. A grande diferenca
¢é que, ao contrario dos frenologistas, os cientistas de hoje exigem evidéncias
experimentais solidas antes de atribuir uma fun¢io a uma por¢ao do encéfalo.
Ainda assim, Gall parece ter tido, em parte, uma ideia geral correta. E natu-
ral nos questionarmos por que Flourens, o pioneiro da localizacdo das fun-
¢Oes cerebrais, foi levado a crer que o cérebro agia como um todo e nao podia
ser subdividido. Esse talentoso experimentalista pode ter perdido a ocasido de
observar a localizagdo cerebral por muitas diferentes razdes, mas parece claro
que uma das razdes era seu desdenho visceral por Gall e pela frenologia. Ele nao
podia concordar nem remotamente com Gall, a quem considerava um lunatico.
Isso nos recorda que a ciéncia, para o melhor ou para o pior, era e ainda é um
tema sujeito tanto aos dons quanto as fraquezas da natureza humana.

A Evolucao do Sistema Nervoso. Em 1859, o bidlogo inglés Charles Darwin
(Figura 1.13) publicou A Origem das Espécies. Esse trabalho seminal articula
uma teoria da evolugdo: cada espécie de organismo evoluiu de um ancestral
comum. De acordo com essa teoria, as diferengas entre espécies surgem por um
processo que Darwin denominou sele¢do natural. Como resultado do meca-
nismo de reprodugio, os tracos fisicos dos filhos algumas vezes sao diferentes
dos tragos de seus pais. Se esses tragos assegurarem uma vantagem para a sobre-
vivéncia, a propria prole apresentara maior probabilidade de sobreviver e repro-
duzir, assim aumentando as chances de que os tracos vantajosos sejam passa-
dos para as proximas geragdes. Ao longo de varias geragdes, esse processo levou
ao desenvolvimento de tragos que distinguem as espécies hoje: nadadeiras nas
focas, patas nos cies, maos nos guaxinins, e assim por diante. Essa simples com-
preenséo revolucionou a biologia. Hoje, evidéncias cientificas em muitos cam-
pos, da antropologia a genética molecular, apoiam de forma esmagadora a teo-
ria da evolugio pela sele¢do natural.

Darwin incluiu o comportamento entre os tragcos herdados que poderiam
evoluir. Por exemplo, ele observou que muitas espécies de mamiferos apresen-
tam as mesmas rea¢cdes quando amedrontadas: aumento das pupilas dos olhos,
aumento dos batimentos cardiacos, piloeregdo. Isso é verdadeiro para o ser
humano assim como para o cio. Para Darwin, as similaridades nesse padrao
de resposta indicavam que essas diferentes espécies evoluiram de um ancestral
comum, que possuia 0 mesmo traco de comportamento, o qual era vantajoso,
presumivelmente porque facilitava a fuga de predadores. Como o comporta-
mento reflete a atividade do sistema nervoso, podemos inferir que os mecanis-
mos encefélicos que formam a base dessa reagdo de medo devem ser similares,
se ndo idénticos, entre as espécies.

A ideia de que o sistema nervoso de diferentes espécies evoluiu de ances-
trais comuns e que, portanto, pode apresentar mecanismos comuns é o racional
para relacionar os resultados em experimentos em animais com os realizados
em seres humanos. Por exemplo, muitos dos detalhes da condugdo do impulso
elétrico ao longo de fibras nervosas foram descobertos primeiro na lula, mas
hoje se sabe que se aplicam igualmente para seres humanos. Grande parte dos

Sulco central

A FIGURA 1.12

O encéfalo que convenceu Broca da
localizagcdo de funcées no cérebro.
Esse é o encéfalo preservado de um
paciente que perdeu a capacidade de
falar antes de morrer, em 1861. A le-
sdo que produziu esse déficit esta in-
dicada no circulo. (Fonte: Corsi, 1991,
Fig. lll, 4.)

| .
A FIGURA1.13
Charles Darwin (1809-1882). Darwin
propds a Teoria da Evolugao, explican-
do que as espécies evoluem por um
processo de selegdo natural. (Fonte:
Arquivo Bettman.)
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(a) Encéfalo de macaco

3cm

(b) Encéfalo de rato

Diferentes especializacoes encefalicas em macacos e ratos. (a) O encéfalo de um macaco
rhesus possui um senso de visdo bastante evoluido. A regido no quadro em destaque recebe
informagdes dos olhos. Quando essa regido é seccionada e corada para que se possa visuali-
zar o tecido metabolicamente ativo, um mosaico de “bolhas” aparece. Os neurbnios dentro das
bolhas sdo especializados para a andlise de cores no mundo visual. (b) O encéfalo de um rato
possui um senso tatil altamente evoluido na face. A regi&o no quadro em destaque recebe in-
formagao das vibrissas. Quando essa regido é seccionada e corada para mostrar a localizagdo
dos neurdnios, um mosaico de “barris” aparece. Cada barril € especializado em receber sinais
de uma Unica vibrissa na face do rato. (As fotomicrografias sdo cortesia do Dr. S.H.C. Hendry.)

neurocientistas atuais usa modelos animais para examinar processos que eles
querem compreender em seres humanos. Por exemplo, os ratos mostram claros
sinais de dependéncia quimica se lhes for dada a chance de autoadministrarem
cocaina repetidamente. Como consequéncia, ratos sio excelentes modelos para
estudos que visam compreender como as drogas psicoativas exercem seus efei-
tos sobre o sistema nervoso.

Em contrapartida, muitos tragos comportamentais sdo altamente especiali-
zados para o ambiente (ou nicho) que uma espécie ocupa. Por exemplo, maca-
cos que saltam de galho em galho tém um sentido de visdo muito apurado, ao
passo que ratos andando furtivamente em tineis subterraneos tém uma visdo
fraca, mas um tato altamente desenvolvido por meio de suas vibrissas. Essas
adaptagoes se refletem na estrutura e nas funcdes do encéfalo de cada espécie.
Comparando as especializagdes dos encéfalos de diferentes espécies, os neuro-
cientistas foram capazes de identificar quais partes do encéfalo eram responsa-
veis pelas diferentes fun¢des comportamentais. Exemplos em macacos e ratos
sdo mostrados na Figura 1.14.

O Neurdnio: A Unidade Funcional Béasica do Encéfalo. O refinamento
do microscépio no inicio do século XIX proporcionou aos cientistas sua pri-
meira oportunidade de examinar tecidos animais em magnificagdes maiores.
Em 1839, o zodlogo alemio Theodor Schwann propos aquilo que viria a ser
conhecido como teoria celular: todos os tecidos sdo compostos por unidades
microscépicas, denominadas células.

Embora as células no encéfalo tenham sido identificadas e descritas, na
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época ainda havia controvérsia e era discutido se a “célula nervosa” individual
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era de fato a unidade bésica para a fungdo encefélica. As células nervosas comu-
mente tém um determinado nimero de projegdes ou processos finos, que se
estendem a partir de um corpo celular central (Figura 1.15). Inicialmente, os
cientistas ndo eram capazes de decidir se os processos de células diferentes se
fundiam, como fazem os vasos sanguineos no sistema circulatério. Se eles se
fundissem, o termo “rede nervosa” de células neurais conectadas poderia repre-
sentar a unidade elementar da fungéo encefélica.

O Capitulo 2 apresenta uma breve histéria de como essa questdo foi resol-
vida. E suficiente dizer que, por volta de 1900, a célula nervosa individual, hoje
chamada de neurdnio, foi reconhecida como a unidade funcional basica do sis-
tema nervoso.

AS NEUROCIENCIAS HOJE

A historia moderna das neurociéncias ainda estd sendo escrita, e suas desco-
bertas, até aqui, formam a base deste livro. Serdo discutidas as descobertas mais
recentes nos proximos capitulos. Antes, porém, veremos como a pesquisa em
neurociéncias é conduzida atualmente e a razdo pela qual ela é tdo importante
para a sociedade.

Niveis de Analise

A histéria demonstrou claramente que compreender como o encéfalo funciona
¢ um grande desafio. Para reduzir a complexidade do problema, os neurocien-
tistas o fragmentaram em pedagos menores para uma analise sistemadtica expe-
rimental. Isso é denominado abordagem reducionista. O tamanho da unidade
de estudo define aquilo que é frequentemente denominado nivel de andlise.
Em ordem ascendente de complexidade, esses niveis sio: molecular, celular, de
sistemas, comportamental e cognitivo.

Neurociéncias Moleculares. O encéfalo tem sido considerado a mais com-
plexa por¢do de matéria no universo. A matéria encefalica consiste em uma
fantastica variedade de moléculas, muitas das quais sdo exclusivas do sistema
nervoso. Essas diferentes moléculas tém diferentes papéis, os quais sdo cruciais
para a fun¢do do encéfalo: mensageiros que permitem aos neurdnios comuni-
carem-se uns com os outros, sentinelas que controlam quais materiais podem
entrar ou sair dos neurdnios, guias que direcionam o crescimento neuronal,
arquivistas de experiéncias passadas. O estudo do encéfalo nesse nivel mais ele-
mentar é realizado pelas neurociéncias moleculares.

Neurociéncias Celulares. O préximo nivel de analise é constituido pelas
neurociéncias celulares, que abordam o estudo de como todas essas moléculas
trabalham em conjunto para conferir aos neurénios* suas propriedades espe-
ciais. Entre as perguntas formuladas nesse nivel temos: quantos diferentes tipos
de neur6nios existem e como eles diferem em suas fun¢des? Como os neurdnios
influenciam outros neurénios? Como os neurdnios se interconectam durante
o desenvolvimento fetal? Como os neurdnios realizam as suas computagdes?

Neurociéncias de Sistemas. Constelagdes de neurdnios formam circuitos
complexos que realizam uma fun¢édo em comum, como a visdo ou 0 movimento
voluntdrio. Assim, podemos falar no “sistema visual” e no “sistema motor”, cada
um possuindo seus proprios circuitos dentro do encéfalo. Nesse nivel de and-
lise, chamado de neurociéncias de sistemas, os neurocientistas estudam como
diferentes circuitos neurais analisam a informacéo sensorial, formam percep-
¢des do mundo externo, tomam decisdes e executam movimentos.

*N. de T. E as células gliais, que, junto com os neurdnios, sio as duas principais classes celulares no encéfalo
(ver Capitulo 2).

Neurociéncias: Passado, Presente e Futuro _

Um desenho antigo de uma célu-
la nervosa. Publicado em 1865, este
desenho do anatomista alemao Otto
Deiters mostra uma célula nervosa, ou
neurdnio, e suas muitas projegdes, de-
nominadas neuritos. Por um tempo,
acreditou-se que os neuritos de diferen-
tes neurdnios podiam se fundir, como os
vasos sanguineos do sistema circulaté-
rio. Agora, sabemos que 0s neuronios
sé@o entidades distintas, que se comu-
nicam utilizando sinais quimicos e elé-
tricos. (Fonte: Clarke e O’Malley, 1968,
Fig. 16.)
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Neurociéncias Comportamentais. Como os sistemas neurais trabalham
juntos para produzir comportamentos integrados? Por exemplo, existem dife-
rentes sistemas para executar diferentes formas de memoria? Onde, no encé-
falo, agem as drogas que alteram a mente e qual é a contribui¢do normal desses
sistemas para a regulacdo do humor e do comportamento? Quais sistemas neu-
rais sdo responsaveis pelos comportamentos especificos de cada género? Onde
sao criados os sonhos e o que eles revelam? Essas sdo questdes estudadas pelas
neurociéncias comportamentais.

Neurociéncias Cognitivas. Talvez o maior desafio das neurociéncias seja a
compreensio dos mecanismos neurais responsaveis pelos niveis mais elevados
de atividade mental humana, como a consciéncia, a imaginagéo e a linguagem.
Pesquisas nesse nivel, chamadas de neurociéncias cognitivas, estudam como a
atividade do encéfalo cria a mente.

Os Neurocientistas

“Neurocientista” é uma designagdo que soa tdo impressionante quanto “cientista
espacial”. No entanto, todos nos, como vocé, ja fomos estudantes um dia. Por
algum motivo - talvez porque quiséssemos saber a razdo pela qual nossa visdo era
fraca, ou porque algum familiar tenha perdido a fala apds um acidente vascular
encefélico (AVE) —, comegamos a compartilhar de um desejo de saber como fun-
ciona o encéfalo. Talvez vocé também venha a compartilhar conosco esse desejo.

Ser um neurocientista é muito gratificante, mas nao é algo facil de alcan-
¢ar; sdo necessarios muitos anos de treinamento. Pode-se comecar ajudando a
realizar pesquisas em um laboratério de pesquisa durante ou apds a faculdade
e, entdo, seguir para a pos-graduacgdo e obter um titulo de mestre ou doutor
(ou ambos). Em geral, isso ¢ seguido por anos de pds-doutorado, nos quais se
aprendem novas técnicas ou maneiras de pensar, sob a supervisiao de um neuro-
cientista estabelecido. Por fim, o “jovem” neurocientista estd pronto para iniciar
seu trabalho em uma universidade, instituto ou hospital.

De maneira geral, a pesquisa em neurociéncias (assim como os neurocientistas)
pode ser dividida em trés tipos: clinica, experimental* e tedrica. A pesquisa clinica
¢ principalmente conduzida por médicos. As principais especialidades médicas
dedicadas ao sistema nervoso humano sio: a neurologia, a psiquiatria, a neuro-
cirurgia e a neuropatologia (Tabela 1.1). Muitos dos que conduzem as pesquisas
clinicas continuam a tradi¢do de Broca, tentando deduzir as fungdes das vérias
regides do encéfalo a partir dos efeitos comportamentais de lesdes. Outros condu-
zem estudos para verificar os riscos e os beneficios de novos tipos de tratamento.

Apesar do ¢bvio valor da pesquisa clinica, os fundamentos de todos os tra-
tamentos médicos do sistema nervoso foram, e continuam sendo, baseados nas

*N. de T. Respectivamente referindo-se s ciéncias aplicada (“clinica”) e basica (“experimental”).

TABELA 1.1 Especialidades Médicas Associadas ao Sistema

Nervoso

Especialista Descricao

Neurologista Um médico treinado para diagnosticar e tratar de doencas
do sistema nervoso

Psiquiatra Um médico treinado para diagnosticar e tratar transtornos
do humor e do comportamento

Neurocirurgiao Um médico treinado para realizar cirurgia em encéfalo e
medula espinhal

Neuropatologista Um médico ou outro profissional treinado para reconhecer as

alteracdes no tecido nervoso que resultam de patologias




CAPITULO 1 Neurociéncias: Passado, Presente e Futuro _

TABELA 1.2 Tipos de Neurocientistas Experimentais

Tipo Descricao

Neurobidlogo do Analisa o desenvolvimento e a maturagédo do encéfalo
desenvolvimento

Neurobidlogo Usa o material genético dos neurdnios para compreender
molecular a estrutura e a fungdo das moléculas no encéfalo

Neuroanatomista Estuda a estrutura do sistema nervoso

Neuroquimico Estuda a quimica do sistema nervoso

Neuroetdlogo Estuda as bases neurais de comportamentos animais

especificos de cada espécie no seu habitat natural
Neurofarmacologista Examina os efeitos de farmacos sobre o sistema nervoso
Neurofisiologista Mede a atividade elétrica do sistema nervoso

Psicobidlogo (Psicélogo  Estuda as bases biolégicas do comportamento
biolégico, Psicélogo
fisiologico)

Psicofisico Avalia quantitativamente as capacidades de percepg¢ao

neurociéncias experimentais (ou bdsicas), as quais podem ser realizadas por
médicos ou doutores em ciéncias, ndo necessariamente formados em medicina.
As abordagens experimentais utilizadas para se estudar o encéfalo sdo tio amplas
que incluem quase qualquer metodologia concebivel. As neurociéncias sdo alta-
mente interdisciplinares; expertise em uma determinada metodologia, contudo,
pode diferenciar um neurocientista de outro. Desse modo, ha neuroanatomistas,
que usam microscopios sofisticados para tragar conexdes no encéfalo; neurofisio-
logistas, que utilizam eletrodos para avaliar a atividade elétrica no encéfalo; neu-
rofarmacologistas, que utilizam farmacos para estudar a quimica da fungio ence-
falica; neurobiclogos moleculares, que sondam o material genético dos neurdnios,
buscando informagdes acerca da estrutura das moléculas no encéfalo; e assim por
diante. A Tabela 1.2 lista alguns dos tipos de neurocientistas experimentais.

A neurociéncia teérica é uma disciplina relativamente jovem, na qual os
pesquisadores utilizam ferramentas matemadticas e computacionais para com-
preender o encéfalo em todos os niveis de analise. Na tradi¢io da fisica, os neu-
rocientistas tedricos tentam extrair um sentido das vastas quantidades de dados
gerados pelos cientistas experimentalistas, com o objetivo de ajudar a focar os
experimentos em questdes de maior relevancia e estabelecer os principios mate-
maticos da organizagdo do sistema nervoso.

O Processo Cientifico

Neurocientistas de todas as disciplinas se esforcam para estabelecer fatos a res-
peito do sistema nervoso. Independentemente do nivel de andlise que esco-
lham, eles trabalham de acordo com o método cientifico, que consiste em qua-
tro etapas essenciais: observagio, replicacdo, interpretacgdo e verificagéo.

Observacao. As observagoes sdo geralmente realizadas durante experimen-
tos desenhados para testar determinada hipdtese. Bell, por exemplo, hipote-
tizou que as raizes ventrais continham as fibras nervosas que controlavam os
musculos. Para testar essa ideia, ele realizou o experimento no qual seccionou
essas fibras e observou se resultava alguma paralisia muscular ou nao. Outros
tipos de observagdo derivam de um atento olhar ao mundo a nosso redor, ou da
introspecgdo, ou de casos clinicos de seres humanos. Por exemplo, as observa-
¢des cuidadosas de Broca o levaram a correlacionar uma lesdo no lobo frontal
esquerdo com a perda da capacidade de falar.

Replicacao. Qualquer observagio, seja experimental ou clinica, deve ser repli-
cada. Replica¢do simplesmente quer dizer repetir o experimento em diferentes
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individuos ou fazer observa¢do similar em diferentes pacientes, tantas vezes
quantas forem necessarias para se descartar a possibilidade de que o fato obser-
vado tenha ocorrido apenas por acaso.

Interpretacao. Uma vez que o cientista acredite que a observagio é correta, ele
ainterpreta. A interpretacdo depende do estado de conhecimento (ou ignorancia)
naquele momento histérico e das no¢des pré-concebidas que o cientista tenha.
As interpretagdes, portanto, nem sempre resistem ao teste do tempo. Por exemplo,
no momento em que fez sua observagao, Flourens nao sabia que o cérebro de um
passaro era fundamentalmente diferente do de um mamifero. Assim, ele concluiu
erroneamente, a partir de ablagdes experimentais em passaros, que nio existia a
localizagdo de certas fun¢des no cérebro de mamiferos. Além disso, como dis-
semos antes, seu profundo desprezo por Gall certamente influenciou essa inter-
pretacdo. A questdo é que a interpretagdo correta frequentemente nao ¢ feita até
muito tempo depois das observagdes originais. De fato, grandes avancos as vezes
ocorrem quando antigas observagoes sdo reinterpretadas sob uma nova luz.

Verificagao. A ultima etapa do processo cientifico é a verificagdo. Essa etapa
¢ distinta da replicagdo que o pesquisador original realizou. A verificagdo
significa que a observagdo é suficientemente robusta para que qualquer cien-
tista competente, ao seguir precisamente os protocolos do observador original,
podera reproduzi-la. Em geral, uma verificagdo bem-sucedida significa que a
observagdo é aceita como fato. Entretanto, nem todas as observagdes podem
ser verificadas, algumas vezes, devido a imprecisdes no artigo original ou a
uma replicagio insuficiente. Contudo, geralmente insucessos na verificagido se
devem ao fato de que inimeras varidveis adicionais, como a temperatura ou a
hora do dia, contribuiram para o resultado original. Assim, o processo de veri-
ficagdo, se afirmativo, estabelece novos fatos cientificos e, se negativo, sugere
novas interpretagdes para a observacdo original.

Ocasionalmente, lemos na imprensa leiga o relato de algum caso de “fraude
cientifica” Os pesquisadores precisam competir duramente por fundos de pes-
quisa limitados e sofrem consideravel pressdo para “publicar ou morrer”. Por
conveniéncia, uns poucos pesquisadores publicaram “observagdes” que, de fato,
nunca foram feitas. Esses casos de fraude, porém, sdo raros, gracas a propria
natureza do método cientifico. Em pouco tempo, outros cientistas percebem
que sdo incapazes de verificar a observagdo fraudulenta e questionam como ela
pode ter sido feita. O fato de este livro ter sido preenchido com tanto conhe-
cimento acerca do sistema nervoso testemunha o valor do processo cientifico.

O Uso de Animais na Pesquisa em Neurociéncias

A maijor parte do que sabemos sobre o sistema nervoso vem de experimen-
tos realizados com animais. Na maioria dos casos, os animais sdo mortos para
que o encéfalo possa ser examinado pela neuroanatomia, neurofisiologia e/ou
neuroquimica. O fato de que os animais sdo sacrificados para o conhecimento
humano levanta questdes a respeito da ética da pesquisa com animais.

Os Animais. Inicialmente, coloquemos o assunto em perspectiva historica.
Ao longo da histdria, os seres humanos consideraram os animais e os seus pro-
dutos como fontes renovaveis de recursos que podem ser utilizados para ali-
mento, vestimenta, transporte, recrea¢do, esporte e companhia. Os animais
utilizados para pesquisa, educagao e testes foram sempre uma pequena fragdo
daqueles utilizados para outros propositos. Nos Estados Unidos, por exemplo, o
nimero de animais utilizados em todos os tipos de pesquisa biomédica é muito
pequeno, se comparado ao nimero de animais mortos para servirem de ali-
mento. O nimero usado especificamente para a pesquisa em neurociéncias, por
sua vez, ¢ muito menor.
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Experimentos em neurociéncias sdo conduzidos utilizando varias espécies
diferentes, desde caramujos até macacos. Em geral, a escolha da espécie é ditada
pela questdo sob investigagdo, o nivel de analise e o grau em que o conheci-
mento a ser gerado pode ser relacionado com seres humanos. Via de regra,
quanto mais bésico for o processo sob investigagdo, mais distante podera ser o
animal escolhido em sua relagao evolutiva com seres humanos. Assim, experi-
mentos que buscam compreender a base molecular da condu¢iao do impulso
nervoso podem ser realizados em uma espécie tdo distinta de nds quanto a lula.
Por outro lado, compreender as bases neurais do movimento e dos disturbios de
percep¢ao em seres humanos requer experimentos em espécies mais proximas
de nds, como o macaco. Hoje, mais da metade dos animais utilizados para pes-
quisa nas neurociéncias sao roedores — ratos ou camundongos —, criados espe-
cificamente para esse proposito.

Bem-estar dos Animais. No mundo desenvolvido, a maioria dos adultos
instruidos se preocupa com o bem-estar dos animais. Os neurocientistas com-
partilham dessa preocupacao e trabalham para garantir que os animais sejam
bem tratados. A sociedade, contudo, nem sempre valorizou o bem-estar dos
animais, como se reflete em algumas das praticas cientificas do passado. Por
exemplo, nos seus experimentos do inicio do século XIX, Magendie utilizou
filhotes de cachorro sem anestesia (tendo sido posteriormente criticado por
essa pratica pelo seu rival cientifico, Bell). Felizmente, uma maior consciéncia
da importancia do bem-estar dos animais levou a melhorias significativas na
maneira como sio tratados os animais na pesquisa biomédica.

Hoje, os neurocientistas aceitam certas responsabilidades morais pelos ani-
mais experimentais:

1. Animais sdo utilizados somente para experimentos necessarios, que possibi-
litem avan¢os no conhecimento do sistema nervoso.

2. Todos os procedimentos necessarios para minimizar a dor e o estresse expe-
rimentados pelo animal (uso de anestésicos, analgésicos, etc.) sdo realizados.

3. Todas as possiveis alternativas ao uso de animais sdo consideradas.

O cumprimento desse codigo de ética é monitorado de diferentes manei-
ras. Primeiro, as propostas de pesquisa devem passar previamente por um crivo
realizado pelo Institutional Animal Care and Use Comitee (IACUC)*, o que é
obrigatorio por lei federal nos Estados Unidos**. Os membros dessa comissdo
incluem um veterinario, cientistas de outras disciplinas e representantes leigos
da comunidade. Apds passar pela revisdo do IACUC, as propostas sdo avalia-
das quanto ao mérito cientifico por um grupo de neurocientistas reconheci-
dos. Esse passo garante que somente aqueles projetos que valham a pena sejam
realizados. Entdo, quando os neurocientistas submetem suas observa¢des para
publicagdo em periddicos especializados, os artigos sdo cuidadosamente revisa-
dos por outros neurocientistas para avalia¢do tanto do mérito cientifico quanto
dos cuidados para com o bem-estar animal. Problemas com qualquer um des-
ses itens podem levar a rejeigdo do trabalho, o que, por sua vez, pode acarretar
a perda do financiamento para aquele projeto de pesquisa. Além desses proce-
dimentos de monitoramento, leis federais estabelecem normas estritas para os
cuidados e o acondicionamento de animais de laboratério.

Direitos dos Animais. A maioria das pessoas aceita a necessidade da expe-
rimentagdo em animais para o avan¢o do conhecimento, desde que seja reali-
zada de maneira cuidadosa e com o devido respeito ao bem-estar animal. Entre-
tanto, uma minoria ruidosa e bastante violenta quer a aboligdo total do uso de

*N. de T. No Brasil, Comissio de Etica no Uso de Animais de Experimentagio (CEUA).
**N. de T. No Brasil, a lei Arouca, de 8 de outubro de 2008, também estabelece essas mesmas obrigagoes.
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» FIGURA 1.16

Nossa divida para com a pesquisa
em animais. Este cartaz contra-argu-
menta as propostas de ativistas dos
direitos dos animais, conscientizando
o0 publico dos beneficios da pesqui-
sa em animais. (Fonte: Foundation for
Biomedical Research.)

animais para propositos humanos, incluindo a experimentagdo. Essas pessoas
apoiam uma posi¢ao filosdfica, frequentemente denominada direitos animais.
De acordo com esse modo de pensar, os animais tém os mesmos direitos legais
e morais que os seres humanos.

Se vocé ama os animais, é possivel que simpatize com esse ponto de vista.
Considere, porém, as seguintes questdes: vocé seria capaz de privar-se e a sua
familia de procedimentos médicos que foram desenvolvidos usando animais?
A morte de um camundongo é equivalente & morte de um ser humano? Ter
um animal de estimag¢do seria a mesma coisa que a escravidao? Comer carne
seria o equivalente moral do assassinato? Vocé acha que ¢ eticamente incorreto
matar um porco para salvar uma crianga? Controlar a populagdo de roedores
nos esgotos ou de baratas em sua casa equivale moralmente ao Holocausto?
Se a sua resposta é ndo para alguma destas questdes, entdo vocé ndo se encaixa
na filosofia dos direitos dos animais. Bem-estar animal - uma preocupagdo que
todas as pessoas responsaveis compartilham — nao deve ser confundido com
“direitos dos animais”.

Ativistas dos direitos dos animais tém combatido intensamente a pesquisa
com animais, algumas vezes com sucesso alarmante. Eles tém manipulado a
opinido publica com repetidas alegacdes de crueldade nos experimentos com
animais, que sdo distorcidas de forma grosseira ou simplesmente falsa. Vanda-
lismo tem sido praticado em laboratérios, destruindo anos de dados cientifi-
cos obtidos com muito trabalho e centenas de milhares de ddlares em equipa-
mentos (pagos pelos contribuintes). Com ameagas de violéncia, eles tém levado
muitos pesquisadores a abandonar a ciéncia.

Recentemente, uma técnica cirtrgica aperfeicoada em animais foi
utilizada para remover um tumor maligno do encéfalo de uma garotinha.
Perdemos alguns animais de laboratorio. Contudo, veja o que nos salvamos.
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TABELA 1.3 Alguns dos Principais Distirbios do Sistema Nervoso

Doenca

Descricao

Doenca de Alzheimer

Autismo

Paralisia cerebral
Depressao

Epilepsia

Esclerose multipla

Doenca de Parkinson
Esquizofrenia
Lesao espinhal

Acidente vascular
encefalico

Doenca degenerativa progressiva do encéfalo, caracterizada
por deméncia e sempre fatal

Um disturbio que surge no inicio da infancia, caracterizado
por prejuizos na comunicagao e nas interagdes sociais e
comportamentos restritivos e repetitivos

Um distarbio motor causado por lesdo cerebral antes,
durante ou logo apds o nascimento

Grave transtorno do humor, caracterizado por insbnia, perda
do apetite e sentimento de abatimento

Condicao caracterizada por disturbios periédicos da
atividade elétrica cerebral, que podem levar a convulsdes,
perda da consciéncia e distUrbios sensoriais

Doencga progressiva que afeta a condugéo nervosa,
caracterizada por episédios de fraqueza, perda de
coordenacao e disturbio da fala

Doencga progressiva do encéfalo que leva a dificuldade em
iniciar movimentos voluntarios

Grave transtorno psicotico, caracterizado por ilusdes,
alucinacdes e comportamento bizarro

Perda da sensibilidade e dos movimentos, devido a uma
leséo traumatica na medula espinhal

Perda da funcéo encefalica, causada por interrupgao do
suprimento sanguineo, geralmente levando a déficit

sensorial, motor ou cognitivo permanente

Felizmente, isso estd mudando. Gragas ao esfor¢o de um razodvel nimero de
pessoas, cientistas e ndo cientistas, essas falsas alegagdes dos extremistas tém sido
expostas, e os beneficios para a humanidade das pesquisas com animais tém sido
mostrados (Figura 1.16). Considerando-se o elevado custo, em termos de sofri-
mento humano, resultante de distdrbios do sistema nervoso, os neurocientistas
assumiram a posi¢do de que é nossa responsabilidade usar, de maneira sabia,
todos os recursos que a natureza proporciona, incluindo os animais, para obter o
conhecimento de como o encéfalo funciona na saude e na doenca.

O Custo da Ignorancia: Disturbios do Sistema Nervoso

A moderna pesquisa em neurociéncias é cara, mas o custo da ignorancia acerca
do funcionamento do encéfalo é muito maior. A Tabela 1.3 lista alguns dos dis-
tirbios que afetam o sistema nervoso. E provavel que sua familia tenha sofrido
o impacto de uma ou mais dessas doengas. Analisaremos algumas delas, a fim
de verificar seus efeitos sobre a sociedade.

A doenga de Alzheimer e a doenga de Parkinson sdo ambas caracteriza-
das por degeneracdo progressiva de determinados neurdénios no encéfalo.
A doenca de Parkinson, que resulta em um prejuizo incapacitante do movimento
voluntdrio, afeta atualmente mais de 500 mil norte-americanos*. A doenca de
Alzheimer leva a deméncia, um estado de confusio caracterizado pela perda
da capacidade de aprender novas informagdes e de recordar conhecimen-
tos previamente adquiridos. Estima-se que a deméncia afete 18% das pessoas
acima de 85 anos**. O numero de norte-americanos com deméncia totaliza
mais de 4 milhoes. De fato, é reconhecido, hoje, que a deméncia ndo é um des-

*Dados do National Institute of Neurological Disorders and Stroke, Estados Unidos “Parkinson’s Disease
Backgrounder”, 18 de outubro de 2004.

**Dados do Departamento de Saude e Servicos Humanos dos Estados Unidos, Agéncia Americana de Pes-
quisa e Qualidade em Satide Publica. “Aproximadamente 5% dos idosos relatam um ou mais disttrbios
cognitivos” Margo de 2011.
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fecho inevitavel do envelhecimento, como se acreditava anteriormente, mas um
sinal de uma doenga encefalica. A doenca de Alzheimer progride sem piedade,
roubando de suas vitimas primeiro suas mentes, depois o controle sobre as fun-
¢Oes bdsicas corporais e, por fim, suas vidas; a doenga é sempre fatal. Nos Esta-
dos Unidos, o custo anual para os cuidados de pessoas com deméncia é maior
que 100 bilhdes de ddlares, e continua crescendo a uma velocidade alarmante.

A depressdo e a esquizofrenia sdo transtornos do humor e do pensamento.
A depressdo é caracterizada por sentimentos esmagadores de derrota, baixa autoes-
tima e culpa. Mais de 30 milhdes de norte-americanos irdo, em algum momento de
suas vidas, experimentar um episddio de depressdo maior. A depressio é a princi-
pal causa de suicidio, com mais de 30 mil mortes a cada ano nos Estados Unidos*.

A esquizofrenia é um transtorno psicotico grave, caracterizado por delirios,
alucinagdes e comportamento anormal. Em geral, a doenga inicia no comego da
vida produtiva - adolescéncia e come¢o da vida adulta -, podendo persistir por
toda a vida. Mais de 2 milhées de norte-americanos sofrem de esquizofrenia.
O Instituto Nacional de Satde Mental dos Estados Unidos (NIMH) estima que
transtornos mentais, como a depressdo e a esquizofrenia, custam aos Estados
Unidos mais de 150 bilhdes de ddlares por ano.

O acidente vascular encefélico (AVE) é a quarta causa de morte nos Estados
Unidos. As vitimas de AVE que ndo vao ao 6bito, mais de meio milhdo de pessoas
a cada ano, tém grande probabilidade de ficarem permanentemente incapacita-
das. O custo anual do AVE nos Estados Unidos é de 54 bilhoes de ddlares**.

A dependéncia de alcool ou de drogas afeta quase todas as familias nos
Estados Unidos. O custo, em termos de tratamento, perda de saldrios e outras
consequéncias excedem os 600 bilhdes de délares por ano***.

Esses poucos exemplos ilustram apenas a superficie do problema. Mais
norte-americanos sio hospitalizados com distiirbios neurolégicos e transtor-
nos mentais do que com qualquer outro grupo importante de doengas, incluindo
doengas cardiacas e cancer.

Os custos econdmicos das disfun¢des encefalicas sdo enormes, mas perdem
importancia se comparados com o custo emocional que atinge as vitimas e suas
familias. A prevencdo e o tratamento das doengas mentais requerem a compre-
ensdo da func¢do normal do encéfalo, e esse conhecimento basico é o escopo
das neurociéncias. A pesquisa em neurociéncias ja contribuiu para o desenvol-
vimento de tratamentos efetivamente melhores para a doenca de Parkinson,
para a depressdo e para a esquizofrenia. Novas estratégias estio sendo testadas
para se recuperar neurdnios que estio morrendo em pacientes com a doenga
de Alzheimer e naqueles que sofreram AVE. Grande progresso tem sido alcan-
cado na compreensdo de como as drogas e o alcool afetam o encéfalo e como
levam a dependéncia. O material deste livro demonstra que se sabe muito sobre
a fungdo do encéfalo. No entanto, o que sabemos ¢ insignificante se comparado
aquilo que ainda temos de aprender.

CONSIDERAGOES FINAIS

As fundagdes historicas das neurociéncias foram lancadas por muitas pessoas, ao
longo de muitas geragdes. Hoje, homens e mulheres estdo trabalhando em todos
os niveis de andlise, utilizando todos os tipos de tecnologia para trazer alguma luz
ao estudo do encéfalo. Os frutos desse trabalho formam a base deste livro.

*Dados do Instituto Nacional de Satide Mental dos Estados Unidos. “Suicide in the U.S.: Statistics and Pre-
vention’, 27 de setembro de 2010.

**Associagdo Americana do Coragao. “Impact of Stroke (Stroke Statistics)”, 1 de maio de 2012.

***Dados dos Institutos Nacionais de Saide dos Estados Unidos, Instituto Nacional de Abuso de Drogas,
Estados Unidos. “DrugFacts: Understanding Drug Abuse and Addiction” Margo de 2011.
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O objetivo das neurociéncias é compreender como o sistema nervoso fun-
ciona. Muitas percepgdes importantes podem ser adquiridas a partir de um
“ponto de vista” externo ao cérebro e a propria cabeca. Uma vez que a atividade
cerebral se reflete no comportamento, registros comportamentais cuidadosos
nos informam acerca das capacidades e limita¢des da fun¢do encefalica. Mode-
los de computador que reproduzem as propriedades computacionais do encé-
falo podem ajudar a compreender como essas propriedades se desenvolveram.
Do escalpo, podemos medir ondas cerebrais que nos dizem algo a respeito da ati-
vidade elétrica de diferentes partes do encéfalo durante diversos estados compor-
tamentais. Novas técnicas computadorizadas de neuroimagem permitem aos pes-
quisadores examinarem a estrutura do encéfalo vivo, dentro do cranio. Utilizando
métodos ainda mais sofisticados de imagem, estamos comec¢ando a ver quais as
diferentes regides do encéfalo humano que se tornam ativas em diferentes condi-
¢oes. Entretanto, nenhum desses métodos nao invasivos, velhos ou novos, é capaz
de substituir experimentos com o tecido cerebral vivo. Nao podemos compreen-
der sinais detectados de modo remoto se ndo formos capazes de saber como eles
sdo gerados e o que significam. Para compreendermos como o encéfalo funciona,
precisamos abrir a cabega e examinar o que ha ali dentro - do ponto de vista da
neuroanatomia, da neurofisiologia e da neuroquimica.

O desenvolvimento atual das neurociéncias ¢ verdadeiramente fascinante e
gera grandes esperangas de que, em breve, tenhamos novos tratamentos para
uma grande parte dos distirbios do sistema nervoso, que debilitam e incapaci-
tam milhoes de pessoas todos os anos. Apesar dos progressos durante as ulti-
mas décadas e os séculos que as precederam, contudo, ainda existe um longo
caminho a percorrer antes que possamos compreender completamente como o
encéfalo realiza suas impressionantes faganhas. Isso, porém, é a parte divertida
de ser um neurocientista: uma vez que nossa ignorancia a respeito das fungoes
do encéfalo é tdo vasta, uma nova descoberta surpreendente nos espreita prati-
camente a cada volta do caminho.

Ell QUESTOES PARA REVISAO

O que sao os ventriculos encefélicos e quais fungdes foram atribuidas a eles ao longo dos anos?

Que experimento Bell realizou para demonstrar que os nervos do corpo contém uma mistura de fibras sensoriais e motoras?
Quais fungdes o experimento de Flourens sugeriu para o cérebro e o cerebelo?

Qual o significado do termo modelo animal?

Uma regido do cérebro é chamada de drea de Broca. Que fungdo vocé acha que esta regido realiza e por qué?

Quais sdo os diferentes niveis de anélise na pesquisa em neurociéncias? Quais questoes os pesquisadores tentam responder
em cada um desses niveis?
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Quais sdo as etapas do método cientifico? Descreva cada uma delas.
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