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sistema nervoso é dotado
de plasticidade. Não faz
muito tempo, ainda se acre-

ditava que nosso sistema nervoso
estaria praticamente formado já
ao nascimento. Completada a
mielinização por volta do segun-
do ano de vida, o cérebro permane-
ceria imutável, com o mesmo peso,
tamanho e o mesmo número de neu-
rônios, de sinapses ou de fibras.
Somente na década de 1960, pesqui-
sadores da Universidade de Ber-
keley (EUA) constataram que o sis-
tema nervoso se modifica quando
o organismo é exposto a um ambi-
ente rico em estimulação.

As mudanças de características
do encéfalo viriam a ser confirma-
das posteriormente, quando um
grupo de Harvard investigou o que

ocorreria no caso
inverso: o de pri-
vação sensorial,
como por exemplo,
em animais de la-
boratório manti-

dos com um dos olhos fechado por
alguns meses. “O mapa cerebral
muda em função da experiência”,
afirma a professora Elenice Apare-
cida Moraes Ferrari, do Departa-
mento de Fisiologia e Biofísica do Ins-
tituto de Biologia (IB) da Unicamp.

Esta plasticidade neural é o cam-
po onde se desenvolve a linha de
pesquisa coordenada pela profes-
sora, dentro do Laboratório de Sis-
temas Neurais e Comportamento
(LABSNeC). “Nosso foco é a análise
das bases neurais de aprendiza-
gem e memória. O sistema nervoso
está em contínua modificação devi-
do à contínua interação com o ambi-
ente, o que é essencial para que o orga-
nismo se comunique, se adapte e
atue com eficiência nesse ambiente”.

Elenice Ferrari lembra que o co-
nhecimento sobre a plasticidade
neural  abriu um enorme campo de
estudos, com investigações em vá-
rios níveis, do molar ao molecular.
“A base de tudo é a comunicação
entre os neurônios – as sinapses. Se
a ativação de um neurônio for in-
tensa e duradoura, isto vai resul-
tar em alterações nas sinapses e na
estrutura e função dos neurônios,
com aumento de tamanho do neu-
rônio, do número de dendritos, de
proteínas expressas intracelular-
mente, além de outras alterações”.

Segundo a pesquisadora, o que o
ocorre a partir da comunicação en-
tre neurônios, na verdade, é a ativa-
ção de uma maquinaria celular que
envolve vias intracelulares, trans-
crição gênica e síntese de novas pro-
teínas, que são as responsáveis pe-
las mudanças plásticas. “As nossas
pesquisas concentram-se no hipo-
campo, região do cérebro sabida-
mente envolvida com a memória”.

Bom modelo – Pode parecer es-
tranho, mas o modelo experimen-
tal adotado neste laboratório é o

pombo, quando outros pesquisa-
dores habitualmente trabalham
com ratos e camundongos. “Há u-
ma razão histórica para isso, pois
o pombo tem sido bom modelo a-
nimal para estudos comporta-
mentais na psicologia e do sistema
visual na neurofisiologia”.

Elenice Ferrari informa sobre inú-
meros trabalhos com pombos rela-
cionados ao condicionamento ope-
rante, desde que o psicólogo Burrhus
F. Skinner, introdutor dos estudos
do comportamento operante, re-
correu à ave em seus experimentos.

“O pombo é capaz de aprendiza-
gens complexas e, em nosso labo-
ratório, ele é condicionado a bicar
um disco na parede para receber o
alimento, discriminar cores e pa-
drões de estímulos e até a formar
conceitos. Além disso, possui um
sistema visual bastante acurado
para vôo e navegação espacial”,
justifica a pesquisadora.

O importante, na opinião de Ele-
nice, é que o trabalho com aves, além
de trazer novas informações, permi-
te corroborar resultados obtidos em
experimentos com roedores – mais
utilizados devido à maior proximi-
dade filogenética com os humanos.

Do ponto de vista anatômico, pa-
rece difícil comparar o hipocampo
de mamíferos com o das aves. Nos
primeiros, a estrutura é localizada
mais profundamente, com camadas
celulares dobradas e com aparência
encurvada, ao passo que no pombo
a estrutura é plana e triangular e po-
sicionada na parte dorsal do cérebro.
“Um e outro, no entanto, conser-

vam as mesmas funções”, assegura.

Os trabalhos – Uma das pesqui-
sas conduzidas por Elenice Ferrari
visa avaliar os processos celulares
envolvidos na aprendizagem es-
pacial e no condicionamento de me-
do do animal. “No hipocampo de
mamíferos há um circuito que tem
o glutamato como neurotransmis-
sor principal. Determinados fár-
macos interferem diretamente nas
sinapses, bloqueando a transmis-
são glutamatérgica e prejudicando
o aprendizado e a memória. Verifi-
camos a existência e a importância
deste circuito também no pombo”.

Elenice Ferrari explica que pes-
quisas sobre aprendizagem e me-
mória têm importantes aplicações
na indústria farmacêutica. Na Eu-
ropa e Estados Unidos, a indústria
financia laboratórios de estudos
comportamentais, fundamentais
para se conhecer os mecanismos
de ação de drogas no sistema ner-
voso central. “A análise dos efeitos
nas aves oferece mais uma referên-
cia a respeito desses mecanismos,
complementando o conhecimen-
to relativo aos  mamíferos”.

Outro aspecto das pesquisas no
LABSNeC é a organização tempo-
ral da aprendizagem. Sabe-se que,
assim como nossas funções fisio-
lógicas, bioquímicas, genéticas e
comportamentais, a nossa capa-
cidade de aprendizagem varia ao
longo do dia. “Há oscilações da
pressão arterial, temperatura, li-
beração de hormônios, expressão
de proteínas ao longo do período
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também apresentam variações na
aprendizagem, como se observa
quando se estuda seu condiciona-
mento durante o dia e à noite. “Que-
remos conhecer os mecanismos
subjacentes a esta diferença. Des-
vendar o sistema temporizador do
organismo é tarefa complicada,
mas tentamos montar o mosaico”,
afirma a pesquisadora.

Confirmação – O grupo do IB
vem confirmando os resultados da
literatura, como os relativos à ati-
vação de genes de expressão ime-
diata que ocorre no hipocampo
durante a formação e evocação de
memórias contextuais. Resultados
desse tipo mostram bem como a
experiência modifica os neurônios.

Nos pombos, como nos mamífe-
ros, esses genes se expressam dife-
rencialmente nas regiões do hipo-
campo. “Eles não são ativados i-
gualmente em todo o hipocampo.
Notamos uma regionalização, o
que pode evidenciar a organização
dos circuitos neurais envolvidos.
É o que pretendemos investigar”.

Há estudos em que o animal é trei-
nado em aprendizagem espacial
para localizar o alimento em deter-
minada área. Um deles visou rela-
cionar a memória de curta e de lon-
ga duração à distribuição de neu-
rônios hipocampais que tivessem
a ativação da enzima de síntese neu-
ronal do óxido nítrico (nNOS), um
neurotransmissor  envolvido no
fortalecimento de sinapses.

Esta marcação dos neurônios é
feita por meio da imunohistoquí-
mica, técnica que utiliza anticorpos
para reconhecer proteínas especí-
ficas e um sistema de detecção que
resulta em marcação colorida, ob-
servada ao microscópio.

Nesse experimento, constatou-
se que também a enzima nNOS no
hipocampo tem uma ativação re-
gionalizada. No entanto, os pes-
quisadores se surpreenderam com
o número relativamente pequeno
de neurônios que expressaram a
imunorreação.

“Isso nos fez pensar em quantos
neurônios são realmente necessá-
rios para executar uma tarefa ou
guardar uma informação na me-
mória. É um aspecto interessante
da organização cerebral que de-
verá ser melhor compreendido”,
observa Elenice.

Em seus trabalhos, a professora
tem suporte financeiro do CNPq e da
Fapepsp e, nas análises celulares e
moleculares, ela conta com a colabo-
ração do professor Francesco Lan-
gone, colega de departamento tam-
bém da área de neurociência, e dos
professores Luiz R.G. Britto, do ICB-
USP, e Claudio Toledo, da Universi-
dade Cidade de São Paulo (Unicid).

“A plasticidade neural, além de
ter se tornado um tema atualís-
simo, vem incentivando a inter-
disciplinaridade na neurociência.
É preciso juntar conhecimentos de
diferentes áreas para entender um
problema que antes estaria restri-
to à psicologia ou à neurofisiolo-
gia”, conclui a docente.

Em seu laboratório no
Departamento de Fisiologia e
Biofísica, a professora Elenice
Ferrari explica o funcionamento
dos equipamentos utilizados
para testes comportamentais nos
animais. “O objetivo é entender
como funciona o sistema
nervoso e o que determina as
mudanças de comportamento”.

Em pequenas caixas

envidraçadas, o pombo recebe
estimulação sonora. Ao lado, uma
câmera e um computador
equipado com um programa
especial para análise
comportamental.

“Se o animal não vivenciou
nenhuma experiência traumática
anterior associada ao som, logo
vai se habituar a ele. Do
contrário, demonstrará

comportamento aversivo, com
respostas como de imobilidade
tensa, congelamento ou
vigilância, ou tentando até fugir”,
ilustra a professora.

Para experimentos sobre
aprendizagem espacial, há uma
arena com comedouros cobertos
de areia e apenas um deles
contendo alimento. A cada vez, o
animal é liberado em um ponto

diferente do chamado labirinto
seco, devendo se localizar no
espaço para escolher o
comedouro correto e se alimentar.
“É uma aprendizagem também
relacionada com o hipocampo”.

Quando usada sem os
comedouros, a arena tem o chão
demarcado por círculos e raios,
caracterizando uma situação de
campo aberto usada para

Os labirintos do laboratório
medidas de locomoção e de nível
de ansiedade. Colocado no
pequeno círculo central, um
roedor logo correrá para a
proximidade das bordas,
comportamento relacionado ao
perigo de ficar exposto ao
predador no ambiente natural. “É
um teste amplamente validado
para análise de drogas
ansiolíticas e ansiogênicas”.
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