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RESUMO

O objetivo principal deste trabalho foi investigar através de métodos psicofisicos os
componentes subcorticais e corticais das interacdes laterais envolvidas na percepgao
visual de sinais temporais. Foram analisadas as propriedades temporais e espaciais
dessas interagdes, além dos efeitos da idade e do glaucoma sobre as mesmas. Para isto
foram usados um estimulo referéncia e um estimulo teste. O estimulo referéncia foi
composto por um estimulo central e por um estimulo periférico. Enquanto que o
diametro do estimulo central foi fixado em 1° de campo visual, o didmetro do estimulo
periférico foi variado: 1.2°, 1.6°, 3° e 5°. O estimulo periférico oscilava no tempo
simultaneamente com o estimulo central (50% de contraste de Michelson em ambos os
estimulos). Aos participantes foi requerido que ajustassem a intensidade da oscilagdo
temporal percebida no centro do estimulo de referéncia a intensidade de oscilagdo do
estimulo teste, o qual era fisicamente idéntico ao centro do estimulo de referéncia, mas
sem nenhum estimulo periférico. Os estimulos foram apresentados em trés freqiiéncias
temporais: 3, 6 e 12 Hz. As medidas da oscilacdo temporal percebida no centro do
estimulo de referéncia foram repetidas em 13 diferencas de fase de modulacao entre os
estimulos central e periférico de referéncia: -180°, -150°, -120°, -90°, -60°, -30°, 0°,
30°, 60°, 90°, 120°, 150° e 180°. O centro e a periferia do estimulo de referéncia
puderam ser apresentados em condi¢cdes mondptica e dicOptica gracas a utilizagdo de
oculos (goggles) cujas lentes (LCD shutters) sao sincronizadas a taxa de varredura da
tela de um monitor CRT. Em condi¢des monopticas, as interagdes centro-periféricas
podem ocorrer em neurOnios subcorticais e corticais. Na condi¢do dicdptica, as
interacdes centro-periféricas ndo podem ocorrer na retina e no nicleo geniculado lateral,
conseqiientemente isolando o componente cortical dessas interagdes. A diferenca entre
os dados de medidas em condi¢des monoptica e dicOptica estima o componente
subcortical das interacdes laterais envolvidas na modulacdo da oscilacdo temporal
percebida no centro do estimulo de referéncia. Os participantes foram sujeitos jovens e
de mesma idade que os pacientes de glaucoma sem qualquer prejuizo neuro-
oftalmoldgico, sujeitos em risco de desenvolver glaucoma, pacientes com glaucoma pré-
perimétrico e pacientes com glaucoma perimétrico. A andlise dos dados foi feita através
do teste de Bartlett para igualdade de varidncias seguido da analise de variancia
(ANOVA) e do teste de multipla comparagdo de Dunnett, assim como do teste de
correlacdo de Pearson. Além disso, os dados psicofisicos foram confrontados com
diferentes modelos matematicos. Em geral, os resultados revelaram que: (1) ha
diferentes mecanismos subcorticais e corticais de interacdo lateral envolvidos na
percepcao de sinais temporais, (2) a amplitude da modulagdo das interagdes subcorticais
e corticais envolvidas na percepcdo de sinais temporais ¢ dependente da extensdo
espacial da estimulacdo periférica, (3) as interagdes laterais em condi¢cdes monopticas
sdo mais afetadas pela idade do que as interagdes laterais em condig¢des dicopticas, e (4)
a avaliacdo das interagdes laterais envolvidas na percepcao de sinais temporais pode
revelar alteracdes glaucomatosas em mecanismos subcorticais e corticais envolvidos na
percepcao de sinais temporais.

Palavras-chave: interagdes laterais, interagdes centro-periféricas, sinais temporais, visao
temporal, visdo espacial.



ABSTRACT

The aim of this work was to investigate the lateral interactions of subcortical and
cortical components involved in flicker perception using psychophysical methods. The
temporal and spatial properties of these interactions were analyzed, as well as the effects
of aging and glaucoma on them. Subjects matched the perceived flicker in a center of a
reference stimulus surrounded by a simultaneously flickering annulus (50% Michelson
contrast in both stimuli) by adjusting the modulation depth in a test stimulus physically
identical to this center stimulus but without the annulus. While the size of the center
stimulus was fixed at 1° visual field, four sizes of annulus stimulus outer diameter were
used: 1.2°, 1.6°, 3° and 5°. The temporal frequencies of stimuli modulation were 3, 6
and 12 Hz. Thirteen phase-differences between center and surround stimuli modulation
were used: -180°, - 150°, - 120°, - 90°, - 60°, - 30°, 0°, 30°, 60°, 90°, 120°, 150°, and
180°. Using LCD goggles synchronized to the frame rate of a CRT screen, the center
and annulus could be presented monoptically or dichoptically. In the monoptic
condition, center-surround interactions can have a subcortical and cortical origin. In the
dichoptic condition, center-surround interactions cannot occur in the retina and the LGN
and therefore isolates the cortical component. The difference between monoptic and
dichoptic data estimates the subcortical component of lateral interactions involved in the
perceived flicker in the center reference stimulus. Participants were young subjects and
subjects age-matched to glaucoma patients without any signature of neuro-
ophthalmologic impairments, subjects at risk factor to develop glaucoma, pre-perimetric
and perimetric glaucoma patients. Data analysis included Bartlett’s test for equal
variances followed by one-way ANOVA and Dunnett’s multiple comparison test, as
well as Pearson correlation test. In addition, psychophysical data were challenged by
different mathematical models. In general, results revealed that: (1) there are distinct
subcortical and cortical lateral interactions mechanisms involved in flicker perception,
(2) the modulation amplitude of the subcortical and cortical lateral interactions involved
in flicker perception is dependent of the extent of the surround stimulus, (3) monoptic
lateral interactions are more affected by aging than dichoptic lateral interactions, and (4)
the evaluation of center-surround interactions can reveal glaucomatous changes in
subcortical and cortical mechanisms involved in flicker perception.

Key-words: lateral interactions, center-surround interactions, temporal signals, temporal
vision, spatial vision.
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INTRODUCAO GERAL

A estrutura basica do sistema visual

A retina ¢ um processador de sinais eletromagnéticos, portadores da informagao
visual contida em uma cena iluminada. Detectados por células fotorreceptoras, tais
sinais eletromagnéticos sdo transformados em sinais quimicos de saida sindptica, os
quais iniciam uma seqiiéncia de eventos na circuitaria celular posterior. Filtrados através
de vias sindpticas paralelas, esses sinais sdo finalmente codificados em potenciais de
acdo por cerca de 12-15 diferentes tipos de células ganglionares retinianas, as quais
projetam seus axOnios a nucleos do talamo via nervo Optico (FIELD &
CHICHILNISKY, 2007).

Os nucleos geniculados laterais (NGLs) sdo duas estacdes talamicas de
processamento e redistribui¢do dos sinais que vao das células ganglionares retinianas
até as areas visuais do encéfalo. Localizados em ambos os lados do talamo, cada NGL
recebe projegdes axonais retinianas ipsilaterais e contralaterais, sendo os sinais de cada
olho segregados em camadas separadas. Além disso, esses nucleos recebem projecoes
axonais do cortex estriado (V1) e de outras estruturas encefalicas, havendo amplas
interacoes laterais entre esses varios sinais de entrada e os proprios elementos celulares
do NGL (WIESEL & HUBEL, 1966; KAPLAN et al., 1993).

As projecdes axonais dos neurdnios dos NGLs tém como alvo principal as
camadas 4 e 6 do cortex visual primario (V1). Enquanto que cerca de 10% das sinapses
em um NGL tém origem retiniana, 30% das sinapses em um NGL sdao formadas por
projegdes axonais de células da camada 6 de V1. As mesmas células da camada 6 de V1
também enviam a maior propor¢do de projecdes axonais excitatorias (cerca de 45%)
para a camada 4 de V1, se comparado com as proje¢des oriundas do NGL (cerca de 6—
9%) para esta mesma camada 4. Para além de V1, hd uma complexa hierarquia de areas
corticais envolvidas no processamento de sinais visuais, organizadas em diferentes
niveis de acordo com diferentes critérios anatomicos e fisiolégicos (FELLEMAN &

VAN ESSEN, 1991).
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Interacdes laterais no sistema visual e seu papel na percepc¢ao visual

Campos receptivos com antagonismo de resposta entre centro e periferia formam
a base para a codificacdo da informacao contida nos sinais visuais. Ao longo das vias
visuais, campos receptivos com resposta antagonica sdo encontrados em células
retinianas (bipolares, amacrinas e ganglionares), células do NGL (coniocelulares,
magnocelulares e parvocelulares), e células do cortex visual primario (HUBEL &
WIESEL, 1960, 1968; WIESEL & HUBEL, 1966). Nas regides corticais visuais a partir
de V1, as interagdes nos campos receptivos sao mais complexas.

Assim como a resposta fisioldgica a estimulagdo do centro do campo receptivo
de um neurénio pode ser alterada pela estimulagdo da periferia deste campo, a
percepcao em um estimulo visual central pode ser alterada pela presenca de um
estimulo periférico. Depois da publicacdo do trabalho seminal de Westheimer (1967),
varios estudos psicofisicos relatam a influéncia dessas interacdes laterais sobre a
percepcao de diferentes configuracdes de estimulos (EJIMA & TAKAHASHI, 1985;
DEVALOIS et al., 1986; EISNER, 1994, 1995; SINGER & D’ZMURA, 1994, 1995;
TAKEUCHI & DEVALOIS, 2000; XING & HEEGER, 2000).

Analise quantitativa das interacées laterais envolvidas na percepcao visual

A andlise do papel dessas interagdes antagdnicas na transformacdo do sinal
sensorial tem sido avaliada por diferentes abordagens matematicas. Um bom exemplo
disto ¢ o modelo da diferenga entre Gaussianas, aplicado inicialmente as células
ganglionares retinianas e as cé€lulas do NGL (RODIECK, 1965A,B; ENROTH-
CUGELL & ROBSON, 1966). A partir deste modelo ¢ possivel demonstrar que as
respostas geradas pela estimulacdo de centro e periferia dos campos receptivos sao
antagonicas nas freqiiéncias temporais baixas. Por exemplo, a resposta a estimulagdo do
centro € robusta quando esta estimulacdo ¢ modulada em contrafase com a estimulagdo
da periferia (ou seja, quando a estimulagdo da periferia apresentar uma diferenca de
180° em relagdo a estimulagdo do centro). Por outro lado, uma modula¢do em fase das
estimulacdes de centro e periferia leva a uma resposta a estimulagdo do centro menor
que a resposta originada pela estimulacdo isolada do centro. Além disso, este

antagonismo ¢ modificado nas freqii€ncias temporais altas devido a uma menor
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diferenca de laténcia entre as respostas a estimulagdo de centro e periferia (SMITH et
al., 1992; BENARDETE & KAPLAN, 1997a, 1999).

Outra importante abordagem para a andlise do papel das interagdes de campo
receptivo na tradugdo da cena visual ¢ fornecida pela teoria computacional de David
Marr (1982). De acordo com Marr, como o mundo fisico impde uma grande variedade
espago-temporal de escalas de intensidade luminosa em uma imagem, uma das funcdes
das interacdes centro-periféricas nas células da retina e do NGL ¢ atuar como filtro de
intensidade dos sinais visuais. Baseado nisto, Marr propds que os campos receptivos
atuam como o filtro (V’G)T, onde V* é o operador Laplaciano (6/0x> + 6/0y*) ¢ G é a
distribuicdo Gaussiana bi-dimensional de I, a intensidade do sinal estimulador. Este
filtro-modelo prevé de modo confiavel as respostas de células ON e OFF a estimulagao
de seus campos receptivos (RODIECK & STONE, 1965a,b; DREHER &
SANDERSON, 1973). Por exemplo, ao receber sinais de entrada, este filtro-modelo
pode gerar dinamicamente um grande valor positivo em uma area do campo (centro
ON) e, passando por uma area de valor nulo (entre centro e periferia), gerar um grande
valor negativo em outra area deste campo (periferia OFF). E vice-versa (centro OFF,
periferia ON). Portanto, ao associar o comportamento antagdnico dos campos receptivos
a um filtro de intensidade de sinal, Marr demonstrou a vantagem deste mecanismo
antagonico para o registro eficiente de mudangas de intensidade de sinal, independente

da orientacdo espago-temporal dos mesmos (MARR, 1982).

Analise quantitativa de componentes corticais e subcorticais das interacoes

laterais envolvidas na percepc¢io visual de sinais temporais

Mais recentemente, o trabalho de colaboragdo entre grupos de pesquisa do Brasil
e da Alemanha (Brasil: Laboratério de Neurofisiologia Eduardo Oswaldo Cruz do
Instituto de Ciéncias Biologicas da Universidade Federal do Pard, chefiado pelo Prof.
Dr. Luiz Carlos de Lima Silveira; Alemanha: Laboratorio de Fisiologia Retiniana da
Clinica de Olhos da Friedrich-Alexander Universitidt Erlangen-Niirnberg, chefiado pelo
Prof. Dr. Jan Kremers) tem revelado ao longo da ultima década importantes aspectos
fisioldgicos e psicofisicos sobre a influéncia das interag¢des laterais no processamento de
sinais temporais (KILAVIK et al., 2003; KREMERS et al., 2004; KOZYREYV et al.,
2007; KREMERS & RIMMELE, 2007). Neste trabalho sdo apresentados resultados de
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extensos experimentos psicofisicos, aplicados com o objetivo principal de fornecer
novas perspectivas sobre o papel das interagdes laterais nos componentes subcorticais e
corticais para o processamento e percepc¢ao visual de sinais temporais. Neste sentido, os
dados experimentais obtidos a partir dos testes psicofisicos aqui descritos sao
confrontados com diferentes modelos matematicos. Através desta abordagem ¢ possivel
analisar a contribuicdo de cada componente das interacdes laterais envolvido na
transformagdo dos sinais sensoriais, além de permitir a previsdo de como possiveis
alteragdes em cada um desses componentes pode comprometer a percepgao visual.

Parte dos resultados aqui descritos foi apresentada anteriormente em forma de
resumo (TEIXEIRA & KREMERS, 2009; TEIXEIRA et al., 2010). Artigos com os
resultados descritos em cada um dos quatro capitulos deste trabalho estdo em fase final

de preparacao.
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Capitulo 1

INTERACOES LATERAIS NA PERCEPCAO VISUAL DE SINAIS
TEMPORAIS: COMPONENTES CORTICAIS E SUBCORTICAIS

Flicker. n I luz bruxuleante. 2 bruxuleio, tremulacdo, centelha. 3 meneio,
movimento rdpido, ligeiro, vacilagdo. * vi 1 bruxulear, tremeluzir, chamejar. 2
adejar, bater as asas, tremular, vacilar, vibrar, palpitar, flutuar.

Flickering. adj 1 bruxuleante, tremeluzente. 2 adejante. 3 trémulo, vacilante,
oscilante, vibrante.

Dicionario Michaelis on line - 2010

Oscilagdo. s.f. Movimento de um corpo que passa e torna a passar
alternativamente pelas mesmas posigoes. / Movimento de vaivém. / Fig. Estado
de incerteza. / Eletricidade. Passagem, através de um circuito, de correntes que
alternativa e periodicamente mudam de sentido e intensidade. // Oscilag¢do de
alta freqiiéncia, a oscilagado elétrica de freqiiéncia superior a vinte quilociclos. //
Oscilagdo continua, a oscila¢do produzida por uma valvula eletrénica de um
circuito oscilador.

Dicionario Aurélio Buarque de Hollanda on line - 2010

INTRODUCAO

A oscilagdo temporal percebida (OTP) em um estimulo central, circundado por
um estimulo periférico com oscilagdo temporal simultanea, ndo depende somente da
modulacdo fisica da luminancia no estimulo central, mas também depende da fase
relativa de modulacdo entre o estimulo central e o periférico (KREMERS et al., 2004;
KOZYREYV et al., 2007; KREMERS & RIMMELE, 2007). A OTP no estimulo central ¢
forte quando o centro e a periferia s3o modulados em contra-fase, e é fraca quando os

estimulos sdo modulados em fase.
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Importantes semelhangas entre a OTP no estimulo central de referéncia
modulada por um estimulo periférico e as respostas das células do NGL de primatas a
um estimulo centro-periférico foram encontradas na ultima década. Por exemplo, a
amplitude das respostas das células do NGL depende igualmente das propriedades de
modulagdo entre um estimulo central e um estimulo periférico se as propriedades
espaciais dos estimulos central e periférico estiverem ajustadas ao centro e a periferia,
respectivamente, dos campos receptivos classicos destas células (KILAVIK et al., 2003;
KREMERS et al., 2004; KOZYREYV et al., 2007). De acordo com o antagonismo entre
o centro e a periferia dos campos receptivos, a resposta das células depende igualmente
da diferenca de fase entre os estimulos central e periférico (Figura 1).

Além disso, o antagonismo entre as respostas do centro e da periferia dos
campos receptivos das células do NGL ¢ influenciado pela freqliéncia temporal da
estimulagdo da mesma maneira que as interacdes envolvidas na OTP no estimulo central
(KREMERS et al., 2004). Mais recentemente, um modelo ligando as respostas de um
grupo de células do NGL a um estimulo centro-periférico a percep¢ao visual do mesmo
estimulo também foi descrito (KOZYREV et al., 2007). Portanto, baseado nesses dados
tem sido proposto que a base fisiologica da OTP no estimulo central modulado por um
estimulo periférico reside em interagdes laterais em estruturas subcorticais.

Embora as semelhangas entre a fisiologia subcortical e a percepgdo visual sejam
expressivas, como mencionado acima, ainda faltava uma prova mais conclusiva de que
as duas estdo relacionadas. Recentemente, outras evidéncias da importancia das
interacdes laterais em estruturas subcorticais para a OTP em um estimulo central
modulado por um estimulo periférico foram obtidas através da comparacdo das
interacoes laterais provocadas por duas condi¢des de teste (D’ANTONA et al., 2010).
Na primeira condi¢do, ambos os estimulos central e periférico foram apresentados
somente para um dos olhos (condicdo mondptica). Neste caso, as interacdes laterais
podem ocorrer na retina, no NGL e no cortex (Figura 2, esquerda). Quando os dois
estimulos, central e periférico, sdo apresentados para olhos diferentes (condigdo
dicoptica), as interagdes laterais s6 podem ocorrer no cortex, ja que os sinais oriundos
de olhos diferentes s6 convergem no cortex visual (Figura 2, direita). Os resultados dos
testes nestas condigdes revelaram que a OTP depende mais fortemente da fase relativa
entre os estimulos central e periférico quando os dois estimulos sdo apresentados na

condi¢do
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monoptica (D’ANTONA et al., 2010). Em nossa interpretagdo, esses resultados indicam
que a contribuicdo das interacdes laterais subcorticais para a OTP monoptica ¢ maior do
que a contribui¢do das interacdes laterais corticais.

Neste capitulo, serdo mostradas novas evidéncias experimentais e analiticas em
favor da maior contribui¢ao das interacdes centro-periféricas subcorticais para a OTP
monoptica, através da comparagdo de resultados de testes em condi¢gdes monopticas e
dicopticas realizados com metodologia e iluminancia retiniana média diferente da usada
por D’Antona e colaboradores (2010). Parte dos resultados aqui descritos foi

apresentada em forma de resumo anteriormente (TEIXEIRA & KREMERS, 2009).

METODOS

Participantes

Trés individuos com idades de 36 (CT), 50 (JK) e 32 (GP) anos participaram dos
testes aqui descritos. Todos passaram por uma extensa bateria de testes oftalmologicos,
incluindo Teste de Acuidade Visual com Optotipos de Snellen, Tonometria de
Aplanagdo de Goldmann, Biomicroscopia do Segmento Anterior, Autorefracdo,
Perimetria Automatizada, e Tomografia Retiniana. Nenhum sinal de qualquer desordem
retiniana, oftalmologica ou neuro-oftalmologica foi detectado. Suas pupilas ndo foram

dilatadas farmacologicamente.

Estimulos visuais

Os estimulos foram gerados por um software (VisionWorks™ 4.0 for Windows),
apresentados em um monitor EIZO L360 controlado por uma placa grafica Matrox
Millenium G550. Dois estimulos diferentes (estimulo de referéncia e estimulo teste)
foram apresentados simultaneamente (Figura 2).

O estimulo de referéncia foi composto por um estimulo central e por um
estimulo periférico, ambos espacialmente homogéneos. Os didmetros dos estimulos
central e periférico foram de 1° e 3° de campo visual. Entre os estimulos central e

periférico havia um pequeno espago anelar (0.1°), o qual foi incluido a fim de permitir a
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separacao perceptiva entre os estimulos central e periférico de referéncia. A distancia
entre a borda do estimulo teste e a borda externa do estimulo periférico de referéncia na
tela do monitor foi de 9 cm.

Os estimulos central e periférico de referéncia apresentaram a mesma luminan
2
cia média (45 cd/m ) e as mesmas cromaticidades (luminancia média de 10, 30, e 5

2
cd/m dos fosforos vermelho, verde e azul, respectivamente, resultando em um branco).
Os estimulos foram observados através de 6culos (goggles) cujas lentes (LCD shutters)

transmitem cerca de 20 % da luz (NuVision 60GX, NuVision Technologies Inc.).

2
Assim, a luminancia média foi de 9 cd/m .

A luminancia de ambos os estimulos central e periférico foi senoidalmente
modulada em funcdo do tempo. A intensidade da modulagdo ao redor da luminancia
média nos estimulos central e periférico foi de 50% de contraste de Michelson. Este
nivel de contraste relativamente alto foi escolhido para se obter dados psicofisicos
confidveis em todas as condicdes de estimulagdo. Como ja descrito anteriormente
(KREMERS et al., 2004), a satura¢do de contraste ndo tem nenhum efeito significativo
sobre os propositos deste trabalho. As medidas da OTP foram feitas em trés freqiiéncias
temporais (3, 6, ¢ 12 Hz).

O estimulo teste consistiu de um tUnico estimulo com tamanho, freqiiéncia
temporal, luminancia média e cromaticidade média iguais as do estimulo central de
referéncia. O contraste do estimulo teste foi ajustado pelo individuo testado até a OTP
no estimulo teste e no estimulo central de referéncia ser consideradas como iguais pelo
mesmo (veja em Procedimentos).

Os estimulos foram observados através de oculos (goggles) cujas lentes (LCD
shutters) sdo sincronizadas com a taxa de varredura do monitor, de modo que os
estimulos puderam ser apresentados seletivamente para um ou para ambos os olhos.
Quando os estimulos foram apresentados para somente um dos olhos, ao outro olho era
apresentada uma luz ndo-modulada em fun¢do do tempo cuja luminancia era igual a
luminancia média de fundo. Ambos os estimulos teste e central de referéncia sempre
foram apresentados para o olho esquerdo. As medidas da OTP no estimulo central de
referéncia foram feitas em duas condi¢des: uma na qual o estimulo periférico também
foi apresentado para o olho esquerdo (condicdo mondptica), € outra na qual o estimulo

periférico foi apresentado para o olho direito (condigdo dicoptica) (Figura 2).
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Procedimentos

Ambos os estimulos foram observados centralmente nas condi¢gdes mondptica e
dicoptica, sendo sua apresentacdo pelo tempo que o individuo testado achasse
necessario. Os participantes puderam fazer movimentos oculares e de cabeca
livremente. Aos individuos testados foi requerido que indicassem apertando um botao
num teclado de computador se a OTP no estimulo teste era mais forte ou mais fraca do
que a OTP no estimulo central de referéncia. Um método de escolha forcada com duas
alternativas foi utilizado para ajustar a OTP no estimulo teste a OTP no estimulo central
de referéncia. Durante cada tentativa, o contraste do estimulo de referéncia sempre
esteve em 50 %, enquanto que o contraste do estimulo teste variava de acordo com as
respostas de ajuste de percepcao dos individuos testados. O contraste no estimulo teste
era diminuido quando o individuo indicava que a OTP no estimulo teste era mais forte
do que a OTP no estimulo central de referéncia, e era aumentado quando a OTP no
estimulo teste ndo era mais forte do que a OTP no estimulo central de referéncia. Duas
escadas de ajuste de contraste do estimulo teste foram usadas seqiliencialmente, uma
comecando em 0% de contraste ¢ outra em 100% de contraste. O contraste no estimulo
teste foi inicialmente ajustado em escala de 10 %, sendo aumentado na escada que
iniciava em 0 % de contraste, ¢ sendo diminuido na escada que iniciava em 100 % de
contraste. Apds uma alteracdo na resposta (de uma fraca OTP para uma forte OTP no
estimulo teste, ou vice-versa), o sentido do ajuste de contraste era revertido e a escala de
ajuste era diminuida. Seqiliencialmente, as escalas de ajuste de contraste usadas foram
10%, 5%, 3%, 2%, e 1%. Na escala final de 1 % de contraste, duas reversoes adicionais
no sentido de ajuste eram obtidas, apds as quais a tentativa era finalizada e era assumido
que a OTP no estimulo teste havia sido ajustada a OTP no estimulo central de
referéncia. Deste modo, em cada tentativa duas medidas independentes da OTP no
estimulo central de referéncia eram obtidas (uma de cada escada de ajuste de contraste).
Uma unica tentativa sempre foi completada em uma tunica sessdo. Cada tentativa foi
repetida trés vezes. A média e o desvio padrio de seis estimativas de ajuste da OTP
dessas trés tentativas foram calculados.

As medidas foram repetidas em 13 diferencas de fase de modulacdo entre os
estimulos central de referéncia e o estimulo periférico: -180°, -150°, -120°, -90°, -60°, -
30°, 0°, 30°, 60°, 90°, 120°, 150° e 180° (Figura 3). Por defini¢do, diferencas de fase

negativas indicam que o estimulo periférico seguia o estimulo central de referéncia.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

As Figuras 4-6 mostram a média (£ desvio padrdo) do ajuste da OTP no
estimulo central de referéncia em fun¢ao da diferenga de fase entre os estimulos central
de referéncia e o estimulo periférico para trés individuos testados. A OTP no estimulo
central de referéncia foi medida em trés freqiiéncias temporais (3, 6 ¢ 12 Hz) e em
condicdes mondptica e dicoptica de apresentacdo dos estimulos. Além disso, a
contribuicdo das interagdes laterais subcorticais para a OTP (ou seja, a diferenca entre
as OTPs no estimulo central de referéncia nas condi¢gdes mondptica e dicoptica de teste)
também foi estimada. A OTP no estimulo central de referéncia depende fortemente da
diferenca de fase entre os estimulos central de referéncia e o estimulo periférico. A
modulagdo da OTP pela fase relativa ¢ uma quantificagcdo da forca das interagdes
laterais. A OTP no estimulo central de referéncia diferiu entre apresentacdes monopticas
e dicopticas em todas as freqiiéncias temporais, sendo geralmente modulada mais
fortemente quando o estimulo central de referéncia e o estimulo periférico foram
apresentados na condigdo monoptica. Como mencionado anteriormente, a modulagao da
OTP no estimulo central de referéncia em condi¢cdo dicoptica provavelmente ocorre no
cortex. A modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia em condi¢do monoptica
pode ocorrer em sitios corticais ou subcorticais. Deste modo, esses resultados indicam
que o aumento na modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia em condigdo
monoptica tem uma grande contribui¢do oriunda de sitios subcorticais, se comparado
com a modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia em condi¢ao dicoptica.

Em 3 Hz, a diferenca entre as interacdes laterais em condi¢cdes monoptica e
dicoptica ¢ menor do que em freqiiéncias temporais mais altas, indicando que as
interacdes envolvidas na OTP no estimulo central de referéncia em condigdo mondptica
resultam de um bom equilibrio entre seus componentes subcorticais e corticais. Por
outro lado, enquanto em todas as freqiiéncias temporais testadas a modulagdo da OTP
no estimulo central de referéncia permanece relativamente constante em condi¢ao
dicoptica, a modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia aumenta com a
freqiiéncia temporal em condigdo monoptica, sugerindo que o componente subcortical

ganha uma substancial influéncia sobre as intera¢des laterais envolvidas na OTP no esti-
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-mulo central de referéncia em condi¢do monoptica. A modulacdo da OTP no estimulo
central de referéncia e, conseqiientemente, a influéncia das interagdes laterais do
componente subcortical, ambas sdo maximas em 6 Hz. Além disso, houve uma faixa de
diferencas de fase entre os estimulos central e periférico, em torno de + 30°, na qual a
OTP no estimulo central de referéncia foi praticamente nula em condi¢do mondptica.
Isto ndo foi observado em condig¢des dicOpticas de teste.

Kremers et al. (2004) descreveram anteriormente que, se o contraste de
estimulagdo for mantido constante, as respostas dos neurdnios do NGL a um estimulo
similar ao de referéncia usado neste trabalho podem ser descritas pela adi¢ao linear de
vetores das respostas seletivas ao estimulos central e periférico. E este modelo de adi¢do
vetorial também descreve adequadamente a modulagdao da OTP no estimulo central de
referéncia. As curvas nas Figuras 4-6 sdo ajustes deste modelo aos dados psicofisicos. A

descricdo matematica do modelo € a seguinte:

OTP =R + R? —2R, x Ry x cos(S - P) (Equagio 1)

, onde Rc e Rg sao estimativas da OTP devido a estimulacdo individual dos estimulos
central de referéncia e periférico, respectivamente. Rs quantifica a modulagdo da OTP e,
deste modo, a interagdo lateral. S ¢ a fase do estimulo periférico em relagdo a fase do
estimulo central de referéncia. P ¢ a fase relativa entre os estimulos central de referéncia
e periférico quando a OTP no estimulo central de referéncia ¢ minima. Esta equagao foi
ajustada aos dados através do uso da rotina Solver do Microsoft©Excel 2007. Todos os
dados puderam ser descritos satisfatoriamente por este modelo.

Com o ajuste do modelo aos dados, tornou-se possivel estimar trés parametros
livres: R e R¢(expressados em % de contraste de Michelson) e a fase P (expressada em
graus). Em fun¢do da freqliéncia temporal, a amplitude de R¢ foi maior na condigdo
dicoptica do que na condigdo mondptica em todos os casos. Enquanto a amplitude de R¢
na condicdo dicoptica € relativamente constante, a amplitude de Rc na condigdo
monoptica, assim como a amplitude de R¢ no estimado componente subcortical, ambas
diminuem em fun¢do da freqiiéncia temporal (Figura 7, alto). Isto sugere que o
parametro R¢ das respostas mondpticas e das estimadas respostas subcorticais estdo bem

sintonizados.
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A amplitude do parametro Rg também foi analisada em fun¢do da freqiiéncia
temporal (Figura 7, meio). Em todos os casos, a amplitude de Ry foi maior na condi¢ao
monoptica do que na dicoptica, o que sugere uma interagdo subcortical adicional em
todas as condi¢des. O valor positivo da amplitude de Ry na condi¢do dicoptica indica
que as interagdes laterais corticais desempenham um papel na OTP no estimulo central
de referéncia. Entretanto, enquanto que a amplitude de Ry na condicao dicoptica diminui
em funcdo da freqiiéncia temporal, tanto a amplitude de Ry na condigdo mondptica
quanto a amplitude de Rg das estimadas respostas subcorticais, ambas em geral
mostraram uma caracteristica passa-banda, ou seja, com valor maximo em 6 Hz. Mais
além, para dois dos trés sujeitos testados (JK e GP), quando os estimulos central e
periférico foram modulados em 6 e 12 Hz, a amplitude de Ry das estimadas respostas
subcorticais se sobrepos a amplitude de Rg na condicao dicoptica.

Dos dados ajustados pela Equagao (1) pode-se concluir que a diferenga entre a
OTP no estimulo central de referéncia em condi¢do monoptica e a OTP no estimulo
central de referéncia em condicdo dicOptica foi especialmente maior quando o estimulo
central de referéncia e o estimulo periférico modularam aproximadamente em fase
(Figuras 4-6). A Figura 7 (embaixo) mostra as estimativas da fase P (ou seja, quando a
OTP no estimulo central de referéncia foi minima) em fungdo da freqiiéncia temporal.
Em condi¢des mondpticas, a minima OTP no estimulo central de referéncia geralmente
ocorreu em diferengas de fase positivas (ou em diferencas de fase cada vez mais
positivas) entre o estimulo central de referéncia e o estimulo periférico. Isto indica que,
quando a OTP no estimulo central de referéncia ¢ minima, o estimulo periférico estd em
fase adiantada em relagdo ao estimulo central de referéncia, e a resposta fisiologica ao
estimulo periférico esta em fase atrasada em relagdo a resposta ao estimulo central de
referéncia. Enquanto que este padrdo de deslocamento da minima OTP no estimulo
central de referéncia ndo foi observado na condicdo dicOptica, onde P geralmente
mostrou uma caracteristica passa-banda, a minima resposta do estimado componente
subcortical da OTP no estimulo central de referéncia também ocorre em diferencas de
fase positivas (ou em diferencas de fase cada vez mais positivas) entre o estimulo
central de referéncia e o estimulo periférico.

E importante notar que, quando o valor da amplitude de Rs é muito pequeno
(menor que 10% de contraste), o que pode ocorrer principalmente em freqiiéncias
temporais altas, o valor de P ndo pode ser usado, ja que um deslocamento de fase na

interacdo periférica ndo pode ocorrer se ndo hd interagdo periférica. Por essa razdo, as
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estimativas de P para o sujeito JK na condi¢do dicoptica em 12 Hz foram descartadas
desta analise (veja a estimativa de Ry em 12 Hz para o sujeito JK na Figura 7).

Portanto, quatro importantes observagdes podem ser feitas a partir dos dados
aqui mostrados: primeiro, os resultados indicam que existem distintas interagdes laterais
em sitios subcorticais e corticais influenciando a percepcdo de sinais temporais;
segundo, as interacdes subcorticais sdo mais dependentes da fase relativa entre os sinais
centrais e periféricos; terceiro, as interacdes laterais dos componentes subcorticais e
corticais sdo diferentemente influenciadas pela freqiiéncia temporal dos sinais; e
finalmente, as interagdes laterais dos componentes subcorticais e corticais podem ser
isoladas por uma abordagem psicofisica.

Varias semelhangas entre a OTP no estimulo central de referéncia em condigao
monoptica e as respostas das células do NGL ao mesmo tipo de estimulagdo centro-
periférica foram relatadas anteriormente (KREMERS et al., 2004). Os argumentos que
sustentam essas semelhangas incluem: (1) a amplitude das respostas das células do NGL
ao estimulo central e a amplitude da OTP no estimulo central de referéncia, ambas sao
moduladas pela diferenga de fase entre os estimulos central e periférico; (2) a
modulagdo das respostas das células do NGL e da OTP a um estimulo centro-periférico,
ambas podem ser descritas com base no mesmo modelo de adicdo linear de vetores; (3)
as amplitudes das respostas ao estimulo central estimadas dos dados fisioldgicos e
psicofisicos, ambas diminuem com o aumento da freqiiéncia temporal; e, finalmente, (4)
o estimulo periférico tem que ser apresentado em fase adiantada a do estimulo central
para que as respostas das células do NGL sejam minimas e para que a OTP no estimulo
central de referéncia seja minima, indicando que a resposta fisiologica da periferia do
campo receptivo das células do NGL ao estimulo periférico e a resposta psicofisica ao
estimulo periférico, ambas sdo atrasadas em relacdo a respostas fisioldgica e psicofisica,
respectivamente, ao estimulo central.

Mais além, a caracteristica de filtro passa-banda da amplitude de Rs na condigdo
monoptica e da amplitude de Ry da estimada resposta subcortical pode ser vista como o
resultado do sinal de saida de diferentes filtros temporais previstos para as células
ganglionares da retina de primatas (BENARDETE & KAPLAN, 1997a,b, 1999) e para
as células do NGL (GIELEN et al., 1981). E interessante notar que os mecanismos
lineares do centro e da periferia dos campos receptivos das células do NGL tém

freqiiéncia temporal 6tima em torno de 7 Hz (GIELEN et al., 1981), o que estd em
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acordo com a caracteristica passa-banda de Rs da resposta subcortical estimada, cujo
pico esta em 6 Hz.

E importante notar que a OTP no estimulo central de referéncia esta baseada nas
respostas de um grupo de células, incluindo aquelas cujo tamanho dos campos
receptivos ndo se ajustam ao tamanho do estimulo referéncia. De acordo com esta idéia,
Kozyrev et al. (2007) sugeriram uma via de sinal relativamente simples, baseada nas
respostas de um grupo de células do NGL seguida de um detector cortical de amplitude
de sinal espago-temporal, a qual € capaz de explicar os dados psicofisicos em detalhes.
Neste modelo, as diferencas nas amplitudes das respostas das células individuais do
grupo de células estimuladas aumentam com o aumento das diferencas de fase entre os
estimulos central e periférico. Se a diferenca de fase entre os estimulos central e
periférico € zero, entdo a estimulagdo ¢ de campo total e todas as células respondem de
modo similar. Quando a diferengca de fase entre os estimulos central e periférico ¢
grande, algumas células respondem vigorosamente enquanto outras respondem
minimamente. Entretanto, até agora ndo havia uma relagdo tdo forte entre os dados
psicofisicos e as interagdes subcorticais.

Neste trabalho, medidas da OTP no estimulo central de referéncia modulado em
diferentes fases relativas com o estimulo periférico, apresentados em condigdes
monodptica e dicoptica, permitiram a estimativa da contribuicdo das interagdes
subcorticais para a OTP no estimulo central de referéncia. Como os dados psicofisicos
ndo podem ser completamente explicados somente pelas interagcdes corticais, € a
contribui¢do das estimadas respostas subcorticais mostrou-se bem sintonizada aos dados
psicofisicos em condi¢cdo mondptica (a qual, por sua vez, foi demonstrada anteriormente
como bem sintonizada aos dados fisiolégicos das células do NGL [KREMERS et al.,
2004]), tudo indica que a percepcdo de sinais temporais no estimulo central de
referéncia, modulado em diferentes fases com um estimulo periférico, pode ser
amplamente atribuida as interagdes laterais nos sitios subcorticais do sistema visual.

Viarios fendmenos envolvendo a influéncia de um estimulo periférico sobre a
percepcao de uma caracteristica do estimulo central foram descritos anteriormente
(DEVALOIS et al., 1986; ROSSI & PARADISO, 1996; ROSSI et al., 1996; ROSSI &
PARADISO, 1996, 1999; EISNER 1994, 1995; EJIMA & TAKAHASHI, 1985;
CANNON & FULLENKAMP, 1991, 1993; POLAT & SAGI 1993; SINGER &
D’ZMURA, 1994, 1995; TAKEUCHI & DEVALOIS, 2000; XING & HEEGER, 2000),

mas nenhum trabalho focou sobre as contribuigdes de diferentes sitios neuronais e suas
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interacdes laterais para a percepgao de sinais temporais. Até onde se sabe, este ¢ um dos
primeiros estudos mostrando que a fase relativa entre um estimulo central e outro
periférico influencia diferentemente as interagdes laterais subcorticais e corticais e sua
contribuicao para a OTP no estimulo central (D’ANTONA et al., 2010).

Diferentemente da conclusdao de que a OTP no estimulo central de referéncia ¢
principalmente influenciada por interagdes laterais subcorticais, D’Antona et al. (2010)
apresentaram uma interpretacdo diferente baseada em resultados similares, porém
obtidos com uma metodologia e iluminancia retiniana média diferentes. Eles
argumentam que o efeito perceptivo das interacdes laterais observado deve ocorrer
principalmente devido a uma representagdo cortical. Esta hipotese ¢ baseada
principalmente em duas outras hipdteses. Primeiro, a OTP no estimulo central de
referéncia seria reduzida (ou mesmo anulada) quando este ¢ modulado em fase com o
estimulo periférico provavelmente porque o centro e a periferia do estimulo seriam
segmentados como um s& objeto por mecanismos corticais de disparidade de
profundidade, e ndo devido a interagdes laterais de supressdo de sinal (D'ANTONA,
SHEVELL, 2007). Porém, se este mecanismo cortical explicasse a OTP no estimulo
central, seria esperado que a segmentacdo de objetos no cortex fosse um mecanismo
independente do diametro do estimulo periférico. Entretanto, quando o estimulo central
¢ modulado em fase com um estimulo periférico cujo didmetro ¢ menor que 3°, a OTP
no estimulo central de referéncia ndo ¢ tdo reduzida quanto quando o diametro estimulo
periférico ¢ de 3°, o que s6 pode ser explicado pela extensdo espacial das interagdes
laterais (veja Capitulo 2), e ndo por mecanismos corticais de segmentacdo de objeto
(TEIXEIRA & KREMERS, 2009).

A segunda hipotese que sustenta o mecanismo cortical de segmentacdo de
objetos como responsavel pela reducdo da OTP no estimulo central de referéncia
quando este ¢ modulado em fase com o estimulo periférico ¢ que esta reducdo da OTP
no estimulo central também ocorre se os estimulos central e periférico forem separados
por contornos ilusérios, os quais ndo sao representados em sitios subcorticais do sistema
visual (VON DER HEYDT et al., 1984; MENDOLA et al., 1999; D'ANTONA,
SHEVELL, 2007). Entretanto, antes de assumir que mecanismos corticais responsaveis
pela representagdo de contornos ilusorios podem explicar a redu¢ao da OTP, ¢é preciso
saber se os sinais corticais relativos a representacdo dos contornos ilusdrios t€ém ou nao

acesso ao NGL, além de descobrir se esses sinais modulam ou ndo as respostas das
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células do NGL, ja que diversas vias cortico-talamicas de modulacao sao reconhecidas
(SILLITO et al., 2006; BRIGGS & USREY, 2007).

Finalmente, a influéncia de outros fatores sobre a modulagdo da OTP no
estimulo central (por exemplo, o deslocamento entre os estimulos e os campos
receptivos, a ecentricidade retiniana, o tamanho dos estimulos central e periférico, as
diferengas entre as interacdes nas vias magnocelular, parvocelular e coniocelular, etc.)
pode desempenhar papel importante e também deve ser levada em consideragdo.
Também ¢ importante saber como o cortex processa as respostas de grupos celulares

subcorticais envolvidos em interacdes laterais como as aqui descritas.
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Capitulo 2

INTERACOES LATERAIS NA PERCEPCAO VISUAL DE SINAIS
TEMPORAIS: EXTENSAO ESPACIAL DOS COMPONENTES
SUBCORTICAIS E CORTICAIS

INTRODUCAO

No Capitulo 1, os resultados indicam que as interagdes laterais em sitios
subcorticais e corticais apresentam propriedades temporais que influenciam a percepgao
de sinais temporais de modo distinto. Além disso, os resultados sustentam que as
semelhangas entre (1) as respostas das células do nucleo geniculado lateral (NGL) a um
estimulo centro-periférico, e (ii) a oscilagdo temporal percebida (OTP) em um estimulo
central modulado simultaneamente com um estimulo periférico, compdem um forte
indicador da grande contribui¢do que as interagdes subcorticais ddo para a percepcao do
estimulo central (KREMERS et al., 2004; KOZYREV et al., 2007, KREMERS &
RIMMELE, 2007).

Por outro lado, a modulagdo da amplitude das respostas das células do NGL de
primatas também depende de as propriedades espaciais dos estimulos central e
periférico estarem respectivamente ajustadas ao centro e a periferia dos campos
receptivos classicos destas células (KILAVIK et al., 2003; KREMERS et al., 2004).
Esta propriedade espacial dos campos receptivos das células do LGN levanta uma
questdo interessante: serd que a extensdo espacial da modula¢do da OTP no estimulo
central também depende do diametro do estimulo periférico assim como o antagonismo
entre o centro e a periferia dos campos receptivos das células do NGL ¢ modulado pela
extensao espacial de sua periferia?

Recentemente foi demonstrado que a extensdo espacial das interagdes laterais
envolvidas na OTP no estimulo central esta relacionada ao tamanho da periferia dos
campos receptivos dos neuronios subcorticais (KREMERS & RIMMELE, 2007).
Entretanto, como esta demonstragdo foi baseada apenas em condi¢des mondpticas de
apresentacdo do estimulo centro-periférico, ndo foi possivel separar as interagdes
laterais subcorticais das corticais, e entdo avaliar suas propriedades espaciais. Portanto,

ainda faltava uma prova mais conclusiva da relagdo existente entre a extensdo espacial
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das interagdes subcorticais ¢ a extensao das interacdes envolvidas na OTP no estimulo
central.

Neste Capitulo, sdo descritos os resultados de medidas da OTP no estimulo
central em condigdes monopticas e dicOpticas, nas quais a extensdo espacial das
interacdes laterais ¢ avaliada através da mudanga no didmetro do estimulo periférico. Os
resultados sustentam as evidéncias de que as interacdes laterais envolvidas na OTP no
estimulo central de referéncia t€ém uma grande contribui¢do das interagdes laterais dos
sitios subcorticais. Parte dos resultados aqui descritos foi apresentada anteriormente em

forma de resumo (TEIXEIRA & KREMERS, 2009).

METODOS

Participantes

Os trés individuos que participaram dos testes descritos no Capitulo 1 mais um
individuo completamente desconhecedor dos propositos deste trabalho (AR, 33 anos)
participaram dos testes descritos neste Capitulo. Todos passaram por uma extensa
bateria de testes oftalmoldgicos. Nenhum sinal de qualquer desordem retiniana,
oftalmolégica ou neuro-oftalmolédgica foi detectado. Suas pupilas ndo foram dilatadas

farmacologicamente.

Estimulos visuais

Todos os estimulos utilizados nos testes aqui descritos foram gerados e
apresentados aos sujeitos como descrito no Capitulo 1. O diametro do estimulo central
de referéncia foi fixado em 1° de campo visual. Circundando o estimulo central de
referéncia, foram utilizados estimulos periféricos com quatro diametros: 1.2°, 1.6°, 3° e

5° de campo visual.
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Procedimentos

Os procedimentos adotados nos testes aqui descritos sdo idénticos aos descritos
no Capitulo 1. Quando indicado, as medidas da OTP no estimulo central foram feitas
somente em duas condicdes de estimulagdo: quando o estimulo central de referéncia foi
modulado em fase (0°) ou em contra-fase (180°) com o estimulo periférico (ver

Capitulo 1, Figura 2).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A Figura 1 mostra a média (= desvio padrao) do ajuste da OTP no estimulo
central de referéncia em fungdo da diferenca de fase entre os estimulos central de
referéncia e o estimulo periférico para o sujeito CT. A OTP no estimulo central de
referéncia foi medida em trés freqiiéncias temporais (3, 6 e 12 Hz), com diferentes
diametros do estimulo periférico, e em condigdes monoptica e dicdptica de apresentagao
dos estimulos. Além disso, a contribuicdo das interacdes laterais subcorticais para a
OTP no estimulo central de referéncia (ou seja, a diferenca entre as OTPs na condi¢do
monoptica e dicoptica) também foi estimada.

Claramente, a OTP no estimulo central de referéncia medida em condig¢des
monopticas ¢ modulada pela diferenca de fase entre os estimulos central de referéncia e
periférico em todas as freqiiéncias temporais, sendo esta modulagdo maior quando o
estimulo periférico apresenta didmetros maiores (Figura 1). Em todas as freqiiéncias
temporais, a modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia, medida em condigdes
dicopticas, ou aumenta levemente ou ¢ relativamente constante em funcdo do didmetro
do estimulo periférico. Em comparagdo, um grande aumento na modulagdo da OTP no
estimulo central de referéncia, medida em condi¢cdes mondpticas, pode ser observado
em func¢do do didmetro do estimulo periférico, em todas as freqiiéncias temporais. A
maior diferenca entre a modulagdo da OTP no estimulo central medida em condi¢des
monopticas e a modulagdo da OTP no estimulo central medida em condi¢des dicoptica
ocorre em 6 Hz. A OTP no estimulo central, medida em condi¢cdes mondpticas,
apresentou uma modulacdo fraca ou quase nula quando o didmetro do estimulo

periférico foi de 1.2° de campo visual. Porém, apresentou uma forte modulacdo quando

o didmetro do estimulo periférico aumentou para 1.6° de campo visual, indicando que
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um leve aumento no didmetro do estimulo periférico resulta em um forte efeito sobre a
modulacdo da OTP no estimulo central medida em condigdes monopticas. Entretanto,
pode ser observado que um aumento adicional no diametro do estimulo periférico para
3° de campo visual, ou mais, resulta em um efeito proporcionalmente mais fraco.

Como a modulacdo da OTP no estimulo central, medida em condigdes
dicopticas, ¢ relativamente constante independente da freqiiéncia temporal e do
diametro do estimulo periférico (Figura 1), provavelmente o aumento na modulagdo da
OTP no estimulo central, medida em condi¢do monoptica, possui uma grande
contribuicao das interagdes laterais nos sitios subcorticais da via visual. Em acordo com
esta evidéncia, o estimado componente subcortical da OTP no estimulo central
apresentou uma modula¢do que aumenta gradualmente com o aumento do diametro do
estimulo periférico, sendo esta modulacdo maior em 6 Hz, e com o didmetro do
estimulo periférico em 3° de campo visual (Figura 1). Deste modo, isto sugere que a
extensdo espacial das interacdes laterais dos sitios subcorticais tem uma substancial
influéncia sobre a modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia medida na
condi¢do monoptica.

Mais além, exclusivamente na condi¢do mondptica houve uma faixa de
diferencas de fase relativa entre os estimulos central de referéncia e periférico (= 30°) na
qual a OTP no estimulo central foi praticamente nula. Isto ndo foi observado em
condi¢des mondpticas de teste quando o diametro do estimulo periférico foi menor que
3° de campo visual, e nem em condig¢des dicOpticas de teste.

A Figura 2 mostra a média (£ desvio padrdo) do ajuste da OTP no estimulo
central de referéncia em fungdo da diferenca de fase entre os estimulos central de
referéncia e o estimulo periférico para os sujeitos JK e GP. A OTP no estimulo central
de referéncia foi medida em 3 Hz, com diferentes didmetros do estimulo periférico, e
em condi¢des monoptica e dicoptica de apresentagcdo dos estimulos. Novamente pode
ser observado que a modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia, medida em
condicdes dicoOpticas, ¢ relativamente constante em fun¢do do didmetro do estimulo
periférico. Por outro lado, a modulagio da OTP no estimulo central de referéncia,
medida em condigdes mondpticas, € seu estimado componente subcortical, sdo
fortemente modulados nos maiores didmetros do estimulo periférico.

As curvas nas Figuras 1 e 2 sdo ajustes da Equacao (1) aos dados. A descri¢ao

detalhada do significado dos parametros desta equagao esta no Capitulo 1:
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OTP =[R2+ R — 2R x Ry x cos(S - P) (Equagao 1)

Na Figura 3, a amplitude de R¢ é mostrada em fun¢do do didmetro do estimulo
periférico. Para o sujeito CT, a amplitude de Rc diminui em fun¢do do didmetro do
estimulo periférico, sendo esta diminuicao de amplitude maior quando R¢ foi estimado
em condi¢do monoptica do que quando estimado em condi¢do dicoptica, em todas as
freqliéncias temporais (Figura 3, alto). Também pode ser observado que, enquanto que a
amplitude de R estimada em condi¢cdo monoptica diminui em fun¢do do didmetro do
estimulo periférico, a amplitude de R estimada em condi¢cdo dicOptica permanece
relativamente constante até o didmetro do estimulo periférico de 3° de campo visual e
entdo diminui. Em comparacao, a amplitude de R¢ no estimado componente subcortical
diminui até o didmetro do estimulo periférico de 3° de campo visual e entdo permanece
relativamente constante. Na Figura 3 (embaixo), a amplitude de Rc ¢ mostrada em
funcdo do didmetro do estimulo periférico para trés sujeitos, em 3 Hz. Em todas as
condi¢des, a amplitude de R¢ estimada em condigdes mondpticas e a amplitude de R¢
no estimado componente subcortical, ambas diminuem até o didmetro do estimulo
periférico de 3° de campo visual e entdo permanecem relativamente constantes. Por
outro lado, a amplitude de R¢ estimado em condigdes dicopticas, em geral, permanece
relativamente constante até o didmetro do estimulo periférico de 3° de campo visual e
entdo diminui. Esses dados indicam que a amplitude de R¢ estimada em condigdes
monopticas depende do equilibrio entre dois mecanismos distintos que provavelmente
guiam a OTP no estimulo central de referéncia.

Na Figura 4, a fase P da minima OTP no estimulo central de referéncia ¢
mostrada em func¢do do didmetro do estimulo periférico. Os valores de P ndo podem ser
confiavelmente estimados quando os valores de amplitude de Rg sdo pequenos, porque a
modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia ¢ muito pequena.
Conseqiientemente, quando o diametro do estimulo periférico foi de 1.2° e quando a
amplitude da modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia foi menor que 10 %
(contraste de Michelson), os valores de P foram desconsiderados. Para o sujeito CT
(Figura 4, alto), a minima OTP no estimulo central de referéncia, medida em condig¢des
monopticas, se desloca para fases mais positivas com o aumento do didmetro do

estimulo periférico em 3 e 6 Hz, mas ¢ relativamente constante em 12 Hz. Por outro
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lado, enquanto que a minima OTP no estimulo central de referéncia, medida em
condicdes dicopticas, se desloca para fases menos positivas com o aumento do didmetro
do estimulo periférico em todas as freqiiéncias temporais, a minima resposta do
estimado componente subcortical da OTP se desloca para fases mais positivas com o
aumento do diametro do estimulo periférico em 6 e 12 Hz.

Na Figura 4 (embaixo), a fase P da minima OTP no estimulo central de
referéncia ¢ mostrada em funcdo do didmetro do estimulo periférico para trés sujeitos,
em 3 Hz. Em geral, a minima OTP no estimulo central de referéncia, medida em
condigdes monopticas, se desloca para fases mais positivas em funcdo do didmetro do
estimulo periférico para todos os sujeitos. Por outro lado, enquanto que a minima OTP
no estimulo central de referéncia, medida em condi¢des dicOpticas, ou se desloca para
fases menos positivas, ou encontra-se em fases negativas em funcdo do didmetro do
estimulo periférico, a minima resposta do estimado componente subcortical da OTP no
estimulo central de referéncia se desloca para fases mais positivas com o aumento do
diametro do estimulo periférico (exceto para o sujeito CT).

Esses resultados indicam que, com o aumento do didmetro do estimulo
periférico, este tem que ser apresentado em fase adiantada a do estimulo central de
referéncia para que ocorra uma minima OTP em condi¢gdes mondpticas, em todas as
freqiiéncias temporais (ou seja, a resposta ao estimulo periférico € atrasada em relagdo a
resposta ao estimulo central de referéncia, na condigdo monoptica). Além disso, esses
dados indicam que as respostas aos estimulos central e periférico do estimado
componente subcortical da OTP estdo mais sintonizadas (em fase) com as respostas aos
estimulos central e periférico observadas em condigdes mondpticas, do que as respostas
observadas em condi¢des dicopticas.

A amplitude da modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia (MOTP)
pode ser definida como a diferenca entre os valores maximo e minimo nos dados das
Figuras 1 e 2. Na Figura 5 (alto), a MOTP ¢ mostrada em funcdo do didmetro do
estimulo periférico para o sujeito CT, em todas as freqliéncias temporais. Na Figura 5
(embaixo), a MOTP ¢ mostrada em funcao do diametro do estimulo periférico para trés
sujeitos, em 3 Hz. Pode ser observado que a amplitude da MOTP em condigdes
monopticas ¢ maior do que em condigdes dicopticas, em todas as freqiiéncias temporais
e para todos os sujeitos. Isto indica um papel para as respostas do estimado componente
subcortical na amplitude da MOTP no estimulo central de referéncia em condic¢des

monopticas.
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Em 3 e 6 Hz, a amplitude da MOTP no estimulo central de referéncia aumenta em
funcdo do didmetro do estimulo periférico e alcanga um platdé quando o didmetro do
estimulo periférico ¢ cerca de 2° de campo visual (exceto para o sujeito JK, cuja
amplitude da MOTP no estimulo central de referéncia, em condigdes dicopticas, €
relativamente constante em 3Hz). Em 12 Hz, a amplitude da MOTP no estimulo central
de referéncia € relativamente constante em fun¢do do diametro do estimulo periférico,
em todas as condicdes de teste, para o sujeito CT. Em geral, a amplitude da MOTP no
estimulo central de referéncia ¢ cerca de o dobro da amplitude de Rs.

As curvas na Figura 5 sdo ajustes da Equagao (2) aos dados, onde A4 representa o
platd da amplitude da MOTP no estimulo central de referéncia (expressado em % de
contraste) ¢ ¢ ¢ a constante espacial da amplitude da MOTP (expressada em graus
radianos). Esta equagdo pode se ajustar aos dados quando o campo receptivo do
mecanismo fisiologico subjacente a resposta psicofisica apresenta um perfil Gaussiano

(Kremers, Rimmele, 2007):

_ 2
MOTP = A(l - exp(%j} (Equaciio 2)
(o2

Em 3 Hz, os valores de 4 foram maiores na condicdo mondptica para todos os
sujeitos e os valores de ¢ foram < 0.5° (Tabela 1). Para o sujeito CT, os valores de 4
foram maiores na condi¢gdo mondptica e os valores de ¢ foram < 0.5° em todas as

freqiiéncias temporais (Tabela 2).

Tabela 1. Valores do platd (4) e da constante espacial (o) da amplitude da MOTP estimados pela
Equag@o (2) para trés sujeitos (3 Hz).

Mondptico Dicoptico Mondptico - Dicdptico
Sujeitos A o 4 o A o
CT 0.34 0.14 0.28 0.13 0.11 le-07
JK 0.53 0.10 0.25 5e-07 0.33 le-01
GP 0.45 0.12 0.25 0.16 0.26 0.07

A é expressado como % de contraste e o ¢ expresso em graus radianos.
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Tabela 2. Valores do platd (4) e da constante espacial (o) da MOTP para o sujeito CT estimados pela
Equagdo (2).

Monoptico Dicoptico Monoptico - Dicoptico
Freqiiéncia
temporal A o A o A o
3 Hz 0.34 0.14 0.28 0.13 0.11 le-07
6 Hz 0.34 0.16 0.22 0.14 0.16 0.12
12 Hz 0.23 0.05 0.16 0.07 0.14 2e-07

A ¢ expressado como % de contraste e o ¢ expresso em graus radianos.

Além disso, foram estimadas as respostas aos estimulos central (r.) e periférico
() de um mecanismo linear, com campos receptivos centro-periféricos. Para isto foram
utilizados modelos simples (Equacdes 3 e 4), onde 0° e 180° sdo as OTPs no estimulo
central de referéncia quando este ¢ modulado em fase e em contra-fase,

respectivamente, com o estimulo periférico:

v, = (18%44)") (Equagao 3)
r, = M (Equagao 4)

Isto foi feito objetivando uma condi¢do de teste a qual permitisse uma medida
rapida e confidvel dos componentes das interacdes laterais envolvidas na OTP no
estimulo central de referéncia. A andlise de Bland-Altman foi usada para avaliar se as
estimativas de 7. e r, pelas Equagdes 3 e 4, respectivamente, e as estimativas de R¢ e Rs
pela Equacdo 1, podem ser correlacionadas e estar em concordancia umas com as outras
(BLAND & ALTMAN, 1986). A Figura 6 mostra que as estimativas feitas pelas
Equacdes 1, 3 e 4 estdo bem correlacionadas e em acordo umas com as outras, em 3 Hz.
O mesmo foi encontrado para 6 e 12 Hz (dados ndo mostrados).

Na Figura 7, a amplitude de 7. ¢ mostrada em fun¢do do diametro do estimulo
periférico em todas as freqiiéncias temporais para quatro sujeitos. Em geral, a amplitude
de r. em condi¢des monopticas, e a amplitude de r. do componente subcortical, ambas
diminuem até o diametro do estimulo periférico de 3° de campo visual, e entdo
permanecem relativamente constantes. Em comparagdo, a amplitude de . em condigdes

dicopticas permanece relativamente constante, independente do diametro do estimulo
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periférico e da freqiiéncia temporal. Como descrito anteriormente (ver Figura 3), esses
dados também indicam que a amplitude da resposta ao estimulo central depende do
equilibrio entre dois mecanismos distintos que provavelmente guiam a OTP no estimulo
central de referéncia.

Como os estimulos central e periférico foram modulados apenas em fase e em
contrafase nesta condi¢do de teste, a amplitude da modulacdo da OTP no estimulo
central de referéncia pode ser definida como a diferenca entre os valores de OTP no
estimulo central de referéncia quando este ¢ modulado em contrafase com o estimulo
periférico e os valores de OTP no estimulo central de referéncia quando este ¢
modulado em fase com o estimulo periférico (MOTP-.;50°). Na Figura 8, a amplitude da
MOTP(-.1300 € mostrada em funcao do didmetro do estimulo periférico para quatro
sujeitos, em trés freqiiéncias temporais. No geral, a amplitude da MOTPye_jg0c em
condi¢des mondpticas € maior do que em condig¢des dicopticas, em todas as freqii€ncias
temporais. Assim, um papel para o estimado componente subcortical na amplitude da
MOTP(-.1300 em condigdes monopticas ¢ esperado. Em 3 e 6 Hz, a amplitude da
MOTP-.130- geralmente aumenta com o aumento do didmetro do estimulo periférico e
alcanca um platd quando este didmetro ¢ cerca de 2°. Em 12 Hz, a amplitude da
MOTPe_180- € geralmente constante em fun¢do do didmetro do estimulo periférico. Note
que, para o sujeito AR, em 12 Hz a amplitude da MOTPye.;30- em condigdes dicOpticas €
maior do que a amplitude de MOTPgy_j300 em condigdes monopticas. Portanto, a
amplitude da modulacdo do componente subcortical da OTPge_jg¢- no estimulo central de
referéncia ndo pode ser confiavelmente estimada, sendo descartada desta analise.

As curvas na Figura 8 sdo ajustes da Equagdo (2) aos dados (KREMERS &
RIMMELE, 2007). Em geral, os valores de 4 sdo maiores na condi¢gdo mondptica e os
valores de ¢ sdo < 0.5° em todas as condi¢des de teste e para todos os sujeitos (Tabela
3). Note que, como a amplitude da modulacdo do componente subcortical da OTPge.;gp
no estimulo central de referéncia foi desconsiderada em 12 Hz para o sujeito AR, os
valores de 4 e de ¢ também foram descartados nesta freqiiéncia temporal para este

sujeito.
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Tabela 3. Valores do platé (4) e da constante espacial (o) da MOTPe_150c para quatro sujeitos, em trés

freqiiéncias temporais, estimados pela Equagdo (2).

3 Hz 6 Hz 12 Hz
Sujeitos CT JK GP AR CT JK GP AR CT JK GP AR
A Monoptico  0.25 0.43 0.36 0.59 034 050 036  0.60 0.23 0.29 0.19 0.26
A Dicoptico 0.21 0.19 0.21 0.54 0.19 026 015 051 0.12 0.02 0.10 0.34
A Monoptico  0.04 0.24 0.16 0.06 0.16 023 021 0.09 0.11 0.26 0.09 -
— Dicoptico
o Mondptico  0.18 0.09 0.11 0.16 0.16 0.16 012 0.13 0.07 le-07 0.08 6e-09
o Dicoptico 0.19 3e-07 0.17 0.17 0.16 0.19 0.16 0.13 0.11 0.10 0.09 0.12

6 Mondptico 0.17 le-01 le-07 2e-07 0.16 0.12 0.08 0.12 8e-07 5e-08 0.07 -

— Dicoptico

A ¢é expressado como % de contraste e o ¢ expressado em graus radianos.

Portanto, trés importantes observacdes podem ser feitas a partir dos dados aqui
mostrados: primeiro, os resultados confirmam que existem distintas interagdes laterais
em sitios subcorticais e corticais influenciando a percepcdo de sinais temporais;
segundo, as interagdes laterais dos componentes subcorticais e corticais sdo
diferentemente influenciadas pela extensao espacial dos sinais periféricos; e finalmente,
a extensdo espacial das interagdes laterais dos componentes subcorticais e corticais pode
ser estudada por uma abordagem psicofisica.

Anteriormente, Kelly (1969) mostrou que a amplitude da resposta ao estimulo
central diminui em funcdo da freqiiéncia temporal das interagdes laterais, em condi¢des
monopticas. Entretanto, os dados de Kelly foram obtidos com os estimulos central e
periférico sendo modulados apenas em contrafase, ¢ com um Unico didmetro de
estimulo periférico. Conseqiientemente, ndo foi possivel avaliar em seu trabalho a
extensdo espacial dessas interagdes em funcdo da freqliéncia temporal, assim como
avaliar a influéncia das diferencas de fase da modulagdo entre os estimulos central e
periférico sobre a OTP no estimulo central de referéncia. Recentemente, Kremers et al.
(2004, 2007) mostraram a mesma diminui¢cdo na amplitude da resposta ao centro em
fungdo da freqiiéncia temporal das interacdes laterais. Embora no trabalho de 2007,
Kremers e Rimmele tenham usado estimulos periféricos de diferentes didmetros e com
os estimulos central e periférico sendo modulados em varias diferencas de fase, seus
dados foram obtidos somente através de medidas monopticas. Conseqiientemente, nao
foi possivel separar as interagdes subcorticais e corticais envolvidas na OTP no estimulo

central de referéncia, e estudar suas propriedades espaciais e temporais.
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Neste trabalho, os resultados mostram que, em condigdes mondpticas, a
amplitude da modula¢do da OTP no estimulo central de referéncia aumenta em fungao
do didmetro do estimulo periférico em todas as freqiiéncias temporais. Por outro lado,
em condicdes dicopticas, a amplitude da modulagdo da OTP no estimulo central de
referéncia € relativamente constante em todas as freqiiéncias temporais, 0 que sugere
um papel para o componente subcortical na amplitude da modulagdo da OTP no
estimulo central de referéncia em condi¢des monopticas (Figuras 5 e 14). Até onde se
sabe, este € o primeiro estudo que mostra as propriedades espaciais e temporais das
interacdes laterais subcorticais e corticais envolvidas na percepcao de sinais temporais,
separadas por uma abordagem psicofisica.

Dados prévios mostram que para se obter uma minima resposta fisioldgica, a
estimulagdo da periferia do campo receptivo das células do NGL tem de ser adiantada
em fase da estimulagdo do centro do campo receptivo. Em outras palavras, para obter
um minima resposta fisiologica, a resposta da periferia do campo receptivo das células
do NGL ¢ atrasada em relacdo a resposta do centro do campo receptivo (KREMERS et
al., 2004). Neste trabalho, os dados psicofisicos mostram que somente em condigdes
monopticas a minima OTP no estimulo central de referéncia se desloca
sistematicamente para fases mais positivas em fun¢do do aumento do diametro do
estimulo periférico (ou seja, o valor de P aumenta) (Figura 6). Além disso, 0 mesmo ¢
geralmente encontrado para o estimado componente subcortical da OTP no estimulo
central de referéncia. Deste modo, esses dados reforgam a idéia de que os mecanismos
que guiam a OTP no estimulo central de referéncia em condi¢gdes monopticas, composta
por interacdes laterais subcorticais e corticais, provavelmente tém um importante
componente nas interagdes laterais subcorticais.

O aumento da amplitude da MOTP no estimulo central de referéncia em fungao
do didmetro do estimulo periférico (Figuras 7 e 15) apresenta constantes espaciais
(Tabelas 1-3) similares aos da periferia dos campos receptivos das células subcorticais
parafoveais, as quais sdo muito menores do que a extensdo espacial das conexdes
horizontais ¢ dos mecanismos de retroalimentagdo cortico-talamicos (CRONER &
KAPLAN, 1995; KREMERS & WEISS, 1997; SCENIAK et al., 1999; JONES et al.,
2000; ANGELUCCI et al., 2002; SOLOMON et al., 2002; KILAVIK et al., 2003). Isto
sustenta a hipdtese de que a MOTP no estimulo central de referéncia possui uma grande

contribuicdo das interagdes laterais subcorticais.
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Embora alguém possa argumentar que a periferia do estimulo psicofisico usado
neste trabalho pode ter didmetros similares aos dos campos receptivos cldssicos das
células do cortex visual primario, existem evidéncias fisiologicas na literatura indicando
que as interacdes nos campos receptivos classicos das células corticais também sofrem
uma importante contribui¢do de seus aferentes subcorticais, o que sustenta a hipotese
mencionada anteriormente (ANGELUCCI & SAINSBURY, 2006; SCENIAK et al.,
2006). Além disso, os baixos valores de constante espacial para a MOTP no estimulo
central de referéncia em condigdes dicopticas, mostrados neste trabalho (Tabelas 1-3),
podem ser explicados pelo nivel relativamente alto de contraste de luminancia dos
estimulos central de referéncia e periférico (fixado em 50% em todas as condi¢des de
teste), o que pode reduzir a extensdo espacial dos campos receptivos das células
corticais (LEVITT & LUND, 1997; KAPADIA et al., 1999; SCENIAK et al., 1999).

Outro argumento em favor da hipotese de que a MOTP no estimulo central de
referéncia apresenta uma grande contribui¢cdo das interagdes laterais subcorticais ¢ que
os mecanismos envolvidos na MOTP em estimulos de luminancia, como mostrado neste
trabalho, ndo sao semelhantes aos mecanismos corticais relacionados a inducao de
brilho. Embora em algumas tarefas a inducdo de brilho aparentemente possa ter
constantes espaciais de baixo valor, o brilho percebido ¢ bem conhecido como também
induzido por estimulos que estdo distantes do alvo em varios graus (ROSSI et al., 1996;
HONG & SHEVELL, 2004).

Entretanto, todos os argumentos em favor da hipdtese de a MOTP no estimulo
central de referéncia ter uma grande contribuig¢do das interagdes laterais subcorticais nao
descartam o fato de que mecanismos corticais precisam estar envolvidos na MOTP no
estimulo central de referéncia.

Finalmente, a separagdo psicofisica das interagdes subcorticais e corticais tem o
potencial de ser usada como ferramenta de avaliacdo clinica de prejuizos neurologicos
e/ou oftalmolédgicos, assim como permite outros estudos das propriedades basicas
dessas interacdes envolvidas na percepcao visual. A melhoria das condi¢des de teste na
medida psicofisica das interagdes laterais assim como o refinamento da estimativa de
seus componentes derivados da seletiva estimulagdo pelos estimulos central e periférico
ajudara a previsdo e/ou deteccao de potenciais alteragdes fisiologicas e patoldgicas na

modulacao da sensibilidade visual.
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Capitulo 3

INTERACOES LATERAIS NA PERCEPCAO VISUAL DE SINAIS
TEMPORAIS: EFEITOS RELACIONADOS A IDADE

INTRODUCAO

O envelhecimento prejudica o desempenho visual em varias atividades
(JACKSON & OWSLEY, 2003). A deterioragdo dos meios Opticos do olho humano ¢
um dos fatores responsaveis pelos efeitos do envelhecimento sobre a sensibilidade
visual, porém tais alteragdes ndo sao suficientes para explicar os prejuizos visuais
relacionados a idade (BALL & SEKULER, 1986; BENNETT et al., 1999; SEKULER et
al., 2000). Deste modo, o fraco desempenho de pessoas idosas em tarefas visuais
também pode estar relacionado a alteracdes nas propriedades fisiologicas dos neurdnios
do sistema visual. Uma das propriedades fisioldgicas que potencialmente pode ser
afetada pela idade ¢ a modulagdo da resposta dos neurdnios pelas interagdes centro-
periféricas em seus campos receptivos, a qual ¢ comumente encontrada em neurdnios da
retina, do nucleo geniculado lateral (NGL) e do cortex visual (HUBEL & WIESEL,
1960, 1968; WIESEL & HUBEL, 1966).

Neste Capitulo, foram avaliados através de métodos psicofisicos os efeitos da
idade sobre as interagdes laterais envolvidas na percep¢do de sinais temporais. Os
resultados indicam que a sensibilidade visual ¢ mais afetada quando as interagdes
laterais ocorrem em condi¢gdes monopticas do que quando estas ocorrem em condigdes

dicopticas.

METODOS

Participantes

Participaram deste trabalho sujeitos com idade abaixo de 40 anos (n = 7; 28-37

anos) e sujeitos com idade acima de 50 anos (n = 16; 51-60 anos). Nenhum sinal de
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qualquer desordem retiniana, oftalmologica ou neuro-oftalmologica foi detectado em

ambos os grupos. Suas pupilas ndo foram dilatadas farmacologicamente.

Estimulos visuais

Todos os estimulos utilizados nos testes aqui descritos foram gerados e
apresentados aos sujeitos como descrito no Capitulo 1. O diametro do estimulo central
de referéncia foi fixado em 1° de campo visual. O diametro do estimulo periférico foi

fixado em 3° de campo visual. A modulagdo temporal dos estimulos foi fixada em 6 Hz.

Procedimentos

As medidas da OTP no estimulo central de referéncia foram feitas somente em
duas condigdes de estimulagdo: quando o estimulo central de referéncia e o estimulo
periférico modularam em fase (0°) ou em contrafase (180°). Os procedimentos adotados
nos testes aqui descritos sdo idénticos aos descritos no Capitulo 1 (ver Capitulo 1,
Figura 2). Para a andlise dos efeitos da idade sobre a OTP no estimulo central de
referéncia, foi utilizado o teste de correlacdo de Pearson. Qualquer correlagdo so6 foi
considerada como relevante se as seguintes condigdes fossem simultaneamente
observadas: r < - 0.5; intervalo de confianca (95%) de » < 0.5 (valores absolutos); P <

0.05; e R*>0.4.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados mostram que, quando os estimulos central e periférico foram
modulados em fase, nenhum efeito da idade sobre a OTP no estimulo central de
referéncia pode ser claramente detectado. Entretanto, vale notar que, em condigdes
dicopticas de teste, a maioria dos sujeitos com idade > 50 anos apresentaram uma baixa
amplitude na OTP no estimulo central de referéncia, se comparado com a amplitude da

OTP no estimulo central de referéncia da maioria dos sujeitos com idade < 40 anos.
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Quando os estimulos central e periférico foram modulados em contrafase e
apresentados em condigdo monoptica, em média, a amplitude da OTP no estimulo
central de referéncia diminuiu em fun¢do da idade (r = -0.6478; intervalo de confianca
(95%) de = 0.5153; P = 0.0008; R* = 0.4196) (Figura 1, alto a direita). Por outro lado,
quando os estimulos foram modulados em contrafase e apresentados em condigdes
dicopticas, ndo foi encontrada nenhuma correlagdo estatisticamente significativa entre a
amplitude da OTP no estimulo central de referéncia e a idade dos participantes (Figura
1, meio). Entretanto, vale notar que, nessas mesmas condi¢cdes de teste, varios dos
sujeitos com idade > 50 anos apresentaram uma baixa amplitude na OTP no estimulo
central de referéncia, em comparacdo com sujeitos com idade < 40 anos. Nenhum efeito
claro da idade dos participantes sobre a estimativa da amplitude das interacdes
subcorticais envolvidas na OTP no estimulo central de referéncia foi encontrado (Figura
1, embaixo).

A Figura 2 mostra que, em condigdes monopticas de teste, ha uma tendéncia de
queda na amplitude da modula¢do da OTP no estimulo central de referéncia em funcao
da idade, embora esta ndo seja estatisticamente significativa, de acordo com os critérios
adotados neste trabalho. A mesma tendéncia foi encontrada na estimativa da amplitude
da modulacao das interacdes subcorticais envolvidas na OTP no estimulo central de
referéncia. Nenhum efeito claro da idade dos participantes sobre a amplitude da
modula¢do da OTP no estimulo central de referéncia foi encontrado em condigdes
dicopticas de teste.

Como mostrado no Capitulo 2, aqui também foram estimadas as amplitudes das
respostas seletivas aos estimulos central (r.) e periférico (r;) de um mecanismo linear

com campo receptivo centro-periférico (Equagoes 3 e 4):

v, = M (Equacao 3)
r,= QSL—OO) (Equacao 4)

’ 2
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A avaliagdo desse mecanismo linear revelou que, em média, a amplitude de .
diminuiu em funcdo da idade quando as interacdes laterais ocorrem em condigdes
monopticas (r = - 0.6848; intervalo de confianca (95%) de » = 0.4758; P = 0.0003; R’ =
0.4689). Apesar de ndo ser estatisticamente significativa de acordo com os critérios
adotados neste trabalho, uma tendéncia de queda na amplitude de r; também pode ser
observada nessas mesmas condi¢des de teste. Em condi¢des dicopticas de estimulacao,
uma tendéncia de queda na amplitude de . em fun¢do da idade dos participantes pode
ser observada, porém esta tendéncia ndo € estatisticamente significativa de acordo com
os critérios adotados neste trabalho. Ao estimar possiveis efeitos da idade sobre as
estimativas das amplitudes de 7. e 7, nas interagdes subcorticais envolvidas na OTP no
estimulo central de referéncia, uma leve tendéncia indicando queda na amplitude de r;
em funcdo da idade também pode ser observada, mas sem qualquer significado
estatistico de acordo com os critérios aqui adotados (Figura 3, embaixo).

Apesar de relevante para o entendimento de como a funcdo visual pode
fisiologicamente variar ao longo da vida, o efeito da idade sobre as interacdes laterais
envolvidas na percep¢do de sinais visuais ainda ndao foi adequadamente esclarecido.
Recentemente, resultados substancialmente opostos foram publicados por dois
diferentes grupos de pesquisa. Em seu trabalho, Betts et al. (2005) relatam que, em
comparagdo com sujeitos jovens, sujeitos idosos apresentam uma menor supressao no
contraste percebido em um estimulo central devido a presenca de um estimulo
periférico. Porém, os resultados de Karas e McKendrick (2009) afirmam o
diametralmente oposto, ou seja, que em comparacdo com sujeitos jovens, sujeitos
idosos apresentam uma maior supressao no contraste percebido em um estimulo central
devido a presenca de um estimulo periférico. O unico ponto de concordancia entre esses
trabalhos ¢ que ambos os grupos de pesquisa sustentam que as interacdes laterais
descritas em seus resultados t€ém sua base fisiologica em interacdes corticais.

Como a abordagem psicofisica adotada neste trabalho tem ajudado a esclarecer
como as interagdes laterais subcorticais e corticais contribuem para a percepcao visual
de sinais temporais, os mesmos métodos e procedimentos foram empregados a fim de
investigar possiveis efeitos da idade sobre as intera¢des laterais envolvidas na percepgao
visual de sinais temporais, principalmente no que diz respeito as interagdes de supressao
periférica, principal ponto em debate nos trabalhos acima mencionados.

Em conjunto, os resultados aqui apresentados ndo revelaram qualquer efeito

significativo da idade sobre as interagdes de supressdo periférica, como relatado no
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trabalho de Betts et al. (2005) e Karas e McKendrick (2009). Entretanto, em condig¢des
dicopticas de teste, a maioria dos sujeitos com idade > 50 anos apresentou uma baixa
amplitude na OTP no estimulo central de referéncia, se comparado com a amplitude na
OTP no estimulo central de referéncia da maioria dos sujeitos com idade < 40 anos
(Figura 1, no meio a esquerda). Portanto, a hipdtese defendida por Karas e McKendrick
(2009) de que sujeitos idosos apresentam uma maior supressdo periférica em sitios
corticais do que sujeitos mais jovens ndo deve ser descartada. Estudos desta natureza
com maior n amostral certamente mostrardo mais claramente quaisquer diferencas entre
as interagoes corticais de sujeitos de diferentes faixas etérias.

Os resultados aqui apresentados sugerem ainda que a medida em condigdes
monopticas das interagdes laterais envolvidas na percep¢do visual de sinais temporais
(Figura 1), a medida em condi¢gdes monopticas da amplitude da modulagcdo dessas
interagdes (Figura 2), e a estimativa dos componentes de resposta seletiva a estimulagdo
central e periférica envolvidos nessas interacdes monopticas (Figura 3), todos sdo
procedimentos aparentemente mais sensiveis para a medida de possiveis efeitos da
idade sobre os finos mecanismos de interagdo centro-periférica ao longo das vias
visuais. E a medida da amplitude da modulacdo das interacdes laterais envolvidas na
percepcao visual de sinais temporais, modulagdo esta baseada em mecanismos centro-
periféricos suppressivos e facilitatorios, talvez seja a medida mais relevante para o

entendimento de como o antagonismo dos campos receptivos pode ser alterado com a

idade.
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Capitulo 4

INTERACOES LATERAIS NA PERCEPCAO VISUAL DE SINAIS
TEMPORAIS: EFEITOS RELACIONADOS AO GLAUCOMA

INTRODUCAO

Em geral ¢ aceito que o glaucoma pode ser caracterizado pela triade pressao
intraocular (PIO) elevada, alteragdes morfoldgicas no disco optico, e defeitos de campo
visual. Entretanto, alguns estudos tém mostrado que danos glaucomatosos em células
ganglionares podem ocorrer independentes de uma elevagao na PIO (HEIJL et al., 2002;
KASS et al., 2002; WAX & TEZEL, 2002; COLEMAN & MIGLIOR, 2008; KWON et
al., 2009). Por outro lado, vérios estudos mostram que uma significativa perda de
células ganglionares retinianas com alteracdes morfologicas no disco Optico podem
preceder defeitos de campo visual (PEDERSON & ANDERSON, 1980; BALAZSI et
al., 1984; JONAS et al., 1989; QUIGLEY et al., 1989a, b, SOMMER et al., 1979, 1991;
TUULONEN et al., 1993; ZEYEN & CAPRIOLI, 1993; JONAS & DICHTL, 1997).

Conseqiientemente, varias abordagens tém sido wusadas buscando o
desenvolvimento de procedimentos de deteccdo de alteracdes glaucomatosas primarias
mais sensiveis do que os existentes hoje em dia. Em geral, medidas psicofisicas da
sensibilidade visual parecem ser mais adequadas para a detec¢do de alteracdes
glaucomatosas primarias do que medidas eletrofisiologicas, como a eletroretinografia
multifocal (HOOD et al., 2000) e o registro multifocal de potencias visuais provocados
(HOOD et al., 2003), sendo até mais sensiveis que medidas morfométricas da camada
de fibras nervosas retiniana, como a tomografia de varredura confocal a laser da cabeca
do nervo oOptico (MARDIN et al., 1999). Dentre os testes psicofisicos, a medida da
sensibilidade ao contraste temporal parece mais sensivel aos estdgios primdarios do
glaucoma do que a perimetria e a sensibilidade ao contraste espago-temporal (TYLER,
1981; STROUX et al., 2003).

Nos Capitulos 1 e 2 deste trabalho, foram mostrados distintos mecanismos
subcorticais e corticais de interacdes laterais envolvidos na percepcao visual de sinais
temporais. No Capitulo 3, foi demonstrado como esses distintos mecanismos podem ser

afetados pela idade. Neste Capitulo, foram avaliadas as interagdes laterais monopticas e
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dicopticas de pacientes com glaucoma para se investigar possiveis alteracdes funcionais
na via retino-cortical devido a esta doenga (WEBER et al., 2000; CRAWFORD et al.,
2000, 2001; DUNCAN et al., 2007; GUPTA et al, 2009; LAM et al., 2009).

Parte dos resultados aqui descritos foi apresentada anteriormente em forma de

resumo (TEIXEIRA et al., 2010).

METODOS

Participantes

Todos os sujeitos que participaram deste trabalho foram convocados através do
Registro de Glaucoma (Glaucoma Registry) da Clinica de Olhos da Friedrich-Alexander
Universidade de Erlangen-Nuremberg (Alemanha). O Registro de Glaucoma ¢ um
grande banco de dados atualizado constantemente pelo seguimento clinico,
oftalmoldgico e neurologico de mais de 2.000 pacientes de glaucoma e mais de 1.000
sujeitos em diversas condigdes, desde a completa auséncia de fatores relacionados ao
glaucoma até a presenga de fatores relacionados ao glaucoma, mas sem seu
desenvolvimento.

Todos os sujeitos que participaram deste trabalho estavam na mesma faixa
etaria. Os sujeitos testados foram separados em quatro grupos, o dos sujeitos sem
qualquer sinal de alteragdo oftalmoldgica e/ou neuroldgica (grupo normais), o dos
sujeitos em risco de desenvolver glaucoma por diversos fatores (grupo normais com
fator de risco [NFR] / hipertensos), o de pacientes com glaucoma pré-perimétrico e o de
pacientes com glaucoma perimétrico. De acordo com os propoésitos deste trabalho, os
sujeitos foram agrupados de acordo com o perfil clinico de seu olho esquerdo para
avaliacdes monopticas (Tabela 1). E para as avaliagdes dicopticas, os sujeitos foram
agrupados de acordo com o perfil clinico de pelo menos um de seus olhos (Tabela 2).
Nenhum participante apresentou alteracao de visdo de cor.

Este trabalho seguiu todas as diretrizes da Declaragdo de Helsinki e foi aprovado
pelo Comité de Etica da Friedrich-Alexander Universidade de Erlangen-Nuremberg
como parte dos procedimentos de seguimento clinico adotados pelo Registro de

Glaucoma daquela instituicao.
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Avaliacio oftalmologica

Todos os participantes deste trabalho passaram por uma extensa avaliagdo
oftalmolodgica, incluindo teste de acuidade visual, refratometria, fundoscopia,
tonometria, perimetria de campo visual, e tomografia retiniana. Todos os participantes
estavam devidamente corrigidos para acuidade visual durante a execucdo dos testes.
Sujeitos com erro refrativo midpico excedendo —8 dioptrias foram excluidos devido a
possiveis alteracdes morfoldgicas no disco Optico.

Um campo visual com defeitos glaucomatosos foi definido, através de medidas
feitas em um perimetro Octopus, como resultados de campo Gl com as seguintes
caracteristicas: (1) pelo menos trés pontos de teste adjacentes apresentando um desvio >
5 dB para mais e para menos € com um ponto com desvio > 10 dB para menos, (2) pelo
menos dois pontos de teste adjacentes com desvio > 10 dB, (3) pelo menos trés pontos
de teste adjacentes com desvio > 5 dB no meridiano nasal horizontal, e (4) um desvio
médio de campo visual > 2 dB (JONAS & DICHTL, 1997; MARDIN et al., 1999).
Sujeitos com defeito de campo visual central ou paracentral foram excluidos desta
investigacao.

Uma aparéncia anormal da cabega do nervo dptico foi definida pela presenca de
forma anormal da rima neuroretiniana, assim como pela presenca de nds e perda
localizada ou difusa da camada de fibras nervosas retiniana (CFNR). Misturadas com
fotos de cabega de nervo Optico de mais de 500 outros individuos normais e pacientes
com dano glaucomatoso ou nao-glaucomatoso do nervo dptico, as fotos do disco Optico
foram avaliadas de modo mascarado por dois examinadores muito experientes sem
qualquer conhecimento prévio dos dados de campo visual ou das medidas de PIO.

Para cada olho, trés imagens tomograficas de 10° retinianos foram obtidas por
varredura confocal a laser em um tomdgrafo de retina Heidelberg (Heidelberg Retina
Tomograph [HRT], Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany, software 2.01). A
borda de um disco optico foi delineada manualmente com ajuda da foto do mesmo disco
optico sendo projetada simultaneamente. De acordo com o software 2.01, o plano de
referéncia para a delineacdo da escavagdo do disco optico e da rima neuroretiniana foi o
nivel 50 pm préximo a linha de contorno no segmento temporal, 4°~10° abaixo do eixo
horizontal do disco dptico. Deste modo, o volume e a area da rima neuroretiniana
(volume/area acima do plano de referéncia), o volume e a area da escavacdo do disco

(volume/area abaixo do plano de referéncia), e a espessura da CFNR (medida ao longo
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da linha de contorno) foram determinadas. As varidveis do HRT foram medidas para o
disco optico como um todo. Para todos os olhos, transparéncias estereoldgicas e
coloridas de 15° do disco Optico também foram obtidas. Os exames no HRT e as fotos

do disco optico foram feitos no mesmo dia.

Estimulos visuais

Todos os estimulos utilizados nos testes aqui descritos foram gerados e
apresentados aos sujeitos como descrito no Capitulo 1. O diametro do estimulo central
de referéncia foi fixado em 1° de campo visual. O diametro do estimulo periférico foi

fixado em 3° de campo visual. A modulagdo temporal dos estimulos foi fixada em 6 Hz.

Procedimentos

As medidas da OTP no estimulo central de referéncia foram feitas somente em
duas condigdes de estimulagdo: quando o estimulo central de referéncia modulou em
fase (0°) ou em contrafase (180°) com o estimulo periférico. Os procedimentos adotados
nos testes aqui descritos sdo idénticos aos descritos no Capitulo 1 (ver Capitulo 1,
Figura 2). Para a andlise dos efeitos do glaucoma sobre a OTP no estimulo central de
referéncia, foram utilizados o teste de Bartlett para igualdade de variancias (P > 0.05),
seguido da Andlise de Varidncia (ANOVA) (P < 0.05) e pelo teste de multipla
comparagdo de Dunnett (P < 0.05), assim como o teste de correlagdo de Pearson.
Qualquer correlagao so foi considerada como relevante quando as seguintes condigdes
foram simultaneamente obedecidas: » < - 0.5; intervalo de confianga (95%) de » < 0.5

(valores absolutos); P < 0.05; ¢ R > 0.4.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados mostram que, em ambas as condi¢des mondptica e dicoptica, a
OTP no estimulo central de referéncia de todos os grupos foi maior quando os estimulos

central e periférico modularam em contrafase (Figura 1, alto). A diferenca de fase de
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modulagdo entre os estimulos central e periférico ndo provocou qualquer diferenca
relevante entre as interagdes subcorticais envolvidas na OTP no estimulo central de
referéncia (Figura 1, embaixo).

Quando os estimulos central e periférico modularam em fase, ndo houve
diferenca significativa entre as medidas da OTP no estimulo central de referéncia dos
grupos avaliados (Figura 1). Quando os estimulos central e periférico modularam em
contrafase, em média a OTP no estimulo central de referéncia do grupo de sujeitos
normais e do grupo de pacientes perimétricos diferiu significativamente, e em ambas as
condigdes monoptica (teste de Bartlett, P = 0.494; ANOVA, P = 0.038; teste de
Dunnett, P < 0.05) e dicoptica (teste de Bartlett, P = 0.253; ANOVA, P = 0.008; teste de
Dunnett, P < 0.05) de apresentacdo dos estimulos (Figura 1, alto). Além disso, ambos os
grupos de sujeitos NFR/hipertensos e de pacientes pré-perimétricos mostraram valores
de OTP entre aqueles apresentados pelo grupo controle e aqueles apresentados pelo
grupo de sujeitos perimétricos nessas mesmas condi¢des de teste. Por outro lado, a
modulacdo em contrafase dos estimulos central e periférico ndo provocou qualquer
diferenca relevante entre as interagdes subcorticais envolvidas na OTP no estimulo
central de referéncia dos grupos avaliados (Figura 1, embaixo).

A Figura 2 mostra que ha uma significativa diferenga entre as amplitudes de
modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia do grupo de sujeitos normais e do
grupo de pacientes perimétricos, em ambas as condi¢des monodptica (teste de Bartlett, P
=0.445; ANOVA, P =0.023; teste de Dunnett, P < 0.05) e dicoptica (teste de Bartlett, P
=0.572; ANOVA, P =0.017; teste de Dunnett, P < 0.05) de apresentagdo dos estimulos.

Além disso, ambos os grupos de sujeitos NFR/hipertensos e de pacientes pré-
perimétricos mostraram valores de amplitude de modulacdo da OTP no estimulo central
de referéncia, em média, entre aqueles apresentados pelo grupo controle e aqueles
apresentados pelo grupo de sujeitos perimétricos nessas mesmas condicdes de teste. Por
outro lado, a amplitude de modulacdo das interagdes subcorticais envolvidas na OTP no
estimulo central de referéncia ndo diferiu significativamente entre os grupos avaliados.

Nos Capitulos 1 e 2 foi demonstrado que a OTP no estimulo central de
referéncia pode ser descrita por um modelo de adi¢do linear vetorial das respostas

seletivas aos estimulos central e periférico (Equacado 1):

OTP = \/Ré +R2 —2R. x R; xcos(S - P) (Equagdo 1)
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Estimativas feitas pela Equacdo (1) predizem que uma diminui¢do na amplitude
da modulaciao da OTP no estimulo central em condi¢des mondpticas e dicopticas, como
observado na Figura 1 (alto), pode estar relacionada a uma diminui¢do simultanea na
amplitude das respostas seletivas aos estimulos central (R¢) e periférico (Rs) (Figura
3C). As estimativas feitas pela Equacdo (1) também predizem que uma diminui¢do na
estimada amplitude de modulacdo das intera¢des subcorticais envolvidas na OTP no
estimulo central, como observado na Figura 1 (embaixo), pode estar relacionada a uma
diminui¢do na amplitude de Ry com aumento simultaneo de amplitude de R, ou vice
versa (Figura 3B). Uma diminui¢do somente na amplitude de Rs ou somente na
amplitude de R¢ (Figura 3A) levaria a uma fun¢do de modulagdo da OTP no estimulo
central de referéncia bem diferente das encontradas na Figura 1.

A fim de avaliar o predito pela Equagdo (1), as amplitudes das respostas de um
mecanismo linear com o centro e a periferia dos campos receptivos aos estimulos
central (r.) e periférico (r;) foram estimadas através de modelos simples como ja escrito

nos Capitulos 2 e 3 deste trabalho:

v, = w (Equacao 3)
= (18%_00) (Equacao 4)

Em média, a r. de sujeitos do grupo normais e de pacientes do grupo
perimétricos diferiu significativamente na condicdo dicoptica (teste de Bartlett, P =
0.923; ANOVA, P = 0.021; teste de Dunnett, P < 0.05), enquanto que os grupos de
sujeitos NFR/hipertensos e de pacientes pré-perimétricos mostraram valores de 7, entre
os valores dos grupos de sujeitos normais e de pacientes perimétricos (Figura 4). Vale
ressaltar que, embora ndo significativa estatisticamente, uma diminui¢do gradual na
amplitude de 7., do grupo de sujeitos normais até o grupo de pacientes perimétricos,
pode ser observada em condigdes mondpticas. Por outro lado, a r; de sujeitos do grupo
normais e de pacientes do grupo perimétricos diferiu significativamente em ambas as
condi¢cdes monoptica (teste de Bartlett, P = 0.445; ANOVA, P = 0.023; teste de
Dunnett, P < 0.05) e dicoptica (teste de Bartlett, P = 0.572; ANOVA, P =0.017; teste de
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Dunnett, P < 0.05) de apresentacao dos estimulos (Figura 4). Uma diminuicao gradual
na amplitude de 7, do grupo de sujeitos normais até o grupo de pacientes perimétricos,
pode ser observada em ambas as condi¢des de teste. Nenhuma diferenca relevante foi
encontrada entre as estimativas de 7. e 7y das interagdes subcorticais envolvidas na OTP
no estimulo central de referéncia dos grupos avaliados (Figura 4).

Avaliando o predito pela Equagdo (1), pode ser observado que a amplitude
estimada de 7, nas interagdes subcorticais envolvidas na OTP no estimulo central de
referéncia dos grupos avaliados em geral € muito baixa (Figura 4, direita), mas diminui
gradativamente do grupo de sujeitos normais para o grupo de pacientes perimétricos.
Além disso, pode ser observado que a amplitude estimada de 7. nas interagdes
subcorticais envolvidas na OTP no estimulo central de referéncia dos grupos avaliados ¢
relativamente alta (Figura 4, direita), ¢ aumenta do grupo de sujeitos normais para o
grupo de pacientes perimétricos. Assim, de acordo com esses dados, se em condi¢oes
monopticas a amplitude de modulacdo da OTP no estimulo central de referéncia fosse
completamente dependente das interagdes subcorticais, a amplitude de modulacdo da
OTP no estimulo central de referéncia seguiria a fungdo prevista pela Equagao (1) na
Figura 3B. Entretanto, este ndo ¢ o caso, como mostrado nas Figuras 1 e 2.

A unica previsdo feita pela Equacdo (1) capaz de explicar a diminui¢cdo na
amplitude de modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia mostrada nas Figuras
1 e 2 implica na diminui¢do simultanea da amplitude de ambos as respostas seletivas R¢
e Rs, como mostrada na Figura 3C. E, confirmando tal previsao, os dados mostram que,
em condi¢des monopticas e dicopticas (Figura 4, esquerda e centro, respectivamente), a
amplitude estimada de 7. e ; diminui simultanea e gradativamente, do grupo de sujeitos
normais para o grupo de pacientes perimétricos. Pode ser observado também que esta
diminui¢do na amplitude estimada de 7. e r; ¢ maior em condi¢des mondpticas do que
em condicdes dicopticas, o que implica no envolvimento das intera¢des subcorticais na
diminui¢do da amplitude das respostas seletivas aos estimulos central e periférico em
condi¢des mondpticas e, conseqiientemente, na diminui¢do da amplitude de modulagao
da OTP no estimulo central de referéncia nas mesmas condigdes de apresentacdo dos

estimulos.
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De acordo com os critérios adotados neste trabalho, nao foi encontrada qualquer
correlacdo relevante entre os dados psicofisicos aqui descritos e os pardmetros clinicos e
oftalmolégicos especificos de cada grupo avaliado. Também ndo foi encontrada
qualquer correlagdo relevante entre os componentes 7. € r; € 0s parametros clinicos e
oftalmolodgicos especificos de cada grupo avaliado (Tabelas 3 ¢ 4).

Os principais achados deste trabalho sdo: (i) a significativa diferenca encontrada
em ambas as condi¢cdes monoptica e dicoptica de teste entre a OTP no estimulo central
de referéncia do grupo de sujeitos normais ¢ a do grupo de pacientes com glaucoma
perimétrico, quando os estimulos central e periférico modularam em contrafase, (ii) a
significativa diferenca encontrada em ambas as condi¢cdes monoptica e dicoptica de
teste entre a amplitude de modulagdo da OTP no estimulo central de referéncia do grupo
de sujeitos normais € a do grupo de pacientes com glaucoma perimétrico. Isto indica
que ambos os mecanismos subcorticais e corticais de interagdes laterais envolvidos na
percepcao de sinais temporais sdo sensiveis as alteracdes glaucomatosas.

Além disso, a observada tendéncia de diminuicao na amplitude de modulacao da
OTP no estimulo central de referéncia, de acordo com o quadro clinico-oftalmologico
desses grupos, ou seja, no sentido da maior presenca de sinais glaucomatosos (grupo
Normais — grupo NFR/Hipertensos — grupo Pré-Perimétricos — grupo Perimétricos),
também indica que os mecanismos de interacdes laterais envolvidos na percepcao de
sinais temporais podem ser gradativamente afetados durante o estabelecimento desta
doenca. Até onde se sabe, esse ¢ o primeiro trabalho que mostra como diferentes
condi¢des clinicas e oftalmologicas relacionadas ao desenvolvimento de glaucoma
podem prejudicar os mecanismos subcorticais e corticais de interagdo lateral envolvidos
na percep¢ao visual de sinais temporais.

As alteragdes glaucomatosas primarias sdo freqlientemente descritas como
causadoras de perdas focais na periferia do campo visual, mais do que perdas difusas
(HEIJL, 1989; ZEYEN & CAPRIOLI, 1993). Como as condigdes de teste neste trabalho
avaliaram interagdes laterais em cerca de 3° de campo visual central, os resultados
descritos neste trabalho indicam que alteragdes glaucomatosas primarias podem afetar
as interagdes laterais envolvidas na visdo central, o que potencialmente pode ocorrer
antes que maiores prejuizos de campo visual periférico possam ocorrer. Este argumento
¢ reforcado pelos resultados da medida da OTP no estimulo central de referéncia dos
sujeitos do grupo Pré-Perimétricos, os quais apresentaram uma menor amplitude de

modulacdo da percepcao visual no estimulo central.
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Além disso, os resultados aqui descritos indicam que processos glaucomatosos
potencialmente afetam os mecanismos de interagdo lateral da visdo central antes que prejuizos
de campo visual central relacionados ao glaucoma possam ser detectados através de
avaliagdes com perimetria automatizada (perimetro Octopus, campo G1).

Tyler (1981) também mediu a modulacdo da sensibilidade temporal de sujeitos com
hipertensdo intraocular e pacientes com glaucoma, ambos sem qualquer prejuizo de campo
visual detectado por perimetria convencional, apresentando um estimulo de 5° de campo
visual oscilando temporalmente. Seus resultados mostraram perdas centrais e periféricas
(ecentricidade de 20°) quando a freqiiéncia temporal de modulagdo do estimulo era de 40 Hz.
Entretanto, os resultados de Tyler (1981) ndo podem ser relacionados aos aqui descritos,
principalmente devido a trés razodes. Primeiro, enquanto que os sujeitos avaliados neste
trabalho possuiam a mesma faixa etdria, os participantes do trabalho de Tyler apresentaram
diferentes faixas etérias. E ¢ sabido que perdas de sensibilidade temporal ocorrem com a idade
(JACKSON & OWSLEY, 2003).

Segundo, enquanto os resultados aqui descritos sao baseados em estimulos modulados
em 6 Hz, os resultados mais importantes do trabalho de Tyler (1981) sdo baseados em
estimulos modulados em alta freqiiéncia temporal (40 Hz). Atualmente ¢ bem sabido que a
capacidade de recuperagdo visual em condi¢des de luminancia modulada temporalmente ¢
prejudicada em pessoas idosas, com muitas pessoas precisando de alguns minutos para
recuperar completamente sua funcdo visual (SCHNECK & HAEGERSTROM-PORTNOY,
2003). Deste modo, estimulos modulados em baixa freqiiéncia temporal sdo considerados
mais adequados para se avaliar a sensibilidade temporal em pessoas idosas do que aqueles
modulados em alta freqiiéncia temporal.

Finalmente, embora a medida da sensibilidade a oscilagdo temporal de estimulos
visuais seja reconhecida como uma boa abordagem para se avaliar pacientes com glaucoma, a
medida da sensibilidade a modulacdo temporal de estimulos visuais ligados a mecanismos
fisioldgicos bem conhecidos, como as interagdes centro-periféricas, parece mais apropriada
para a avaliacdo desses pacientes, pois certamente estd mais sintonizada aos mecanismos
fisiolégicos prejudicados durante o estabelecimento desta doenca.

Entretanto, como nenhum dos parametros clinicos e oftalmologicos avaliados neste
trabalho demonstrou possuir qualquer relagdo direta com os dados psicofisicos aqui descritos,
outros estudos precisam ser feitos para se avaliar mais profundamente se e como alteragdes
primarias da estrutura retiniana podem estar ligadas ao prejuizo das interagdes laterais na

visdo central.
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CONCLUSOES GERAIS

A partir dos resultados apresentados neste trabalho, pode-se concluir que:

Existem distintos mecanismos subcorticais e corticais de interacao lateral modulando a
amplitude de percepcao visual de sinais temporais;

Os mecanismos subcorticais de interacdo lateral envolvidos na percep¢ao visual de
sinais temporais sdo mais dependentes da fase relativa entre os sinais centrais e
periféricos;

Os mecanismos subcorticais e corticais de interacao lateral envolvidos na percepgao
visual de sinais temporais sdo diferentemente influenciados pela freqiiéncia temporal
dos sinais;

Os mecanismos subcorticais e corticais de interagdo lateral envolvidos na percepcao
visual de sinais temporais sdo diferentemente influenciados pela extensdo espacial dos
sinais periféricos;

Os mecanismos subcorticais e corticais de interagao lateral envolvidos na modulagao
da percepcao visual de sinais temporais sao diferentemente afetados pela idade;

Os mecanismos subcorticais e corticais de interagao lateral envolvidos na modulagao
da percepcdo visual de sinais temporais sdo gradualmente mais afetados com o
desenvolvimento de alteracdes glaucomatosas;

Os mecanismos subcorticais e corticais de interag@o lateral envolvidos na percepcao de

sinais temporais sao sensiveis as alteragdes glaucomatosas.
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Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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