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RESUMO 

 

O complexo pulvinar desempenha um papel fundamental no processamento e transmissão de 

informações entre áreas corticais. Este complexo recebe entradas de várias áreas dos principais 

sistemas sensoriais, assim como do córtex, e se projeta para áreas de associação do córtex 

cerebral sendo considerado dessa forma como um complexo associativo. Essa estrutura não é 

identificável em roedores ou em outros pequenos mamíferos. No entanto, em primatas o 

complexo pulvinar ocupa grande parte do tálamo e é um componente do sistema visual 

subcortical, visto que este recebe aferências da retina e colículo superior e apresenta conexões 

recíprocas para várias áreas do neocórtex. Classicamente, essa estrutura apresenta quatro 

subdivisões baseadas na densidade neuronal e distribuição de fibras: inferior, medial, lateral e 

anterior, sendo as três primeiras envolvidas no processamento visual. A senescência inclui 

alterações desenvolvidas no organismo de um ser vivo, diretamente relacionadas a sua 

evolução no tempo, sem nenhum mecanismo de doença reconhecido. Já a senilidade, pode ser 

definida como condições que afetam o indivíduo no decorrer da vida baseadas em mecanismos 

fisiopatológicos. Dessa forma, o envelhecimento pode ser caracterizado como um processo 

biológico de diminuição da função fisiológica que envolve alterações neurológicas associadas 

ao declínio cognitivo, podendo o indivíduo ser acometido de doenças neurodegenerativas 

durante o avanço da idade. O sagui (Callithrix jacchus) é um primata do Novo Mundo de hábito 

diurno e orientação visual que vem sendo utilizado em pesquisas biomédicas em virtude da sua 

proximidade filogenética com seres humanos. Nosso objetivo foi realizar uma caracterização 

citoarquitetônica do complexo pulvinar nesta espécie realizando uma análise comparativa entre 

dois grupos: animais adultos e animais idosos, evidenciando suas subdivisões e identificando 

a distribuição dos neurônios, terminais axônicos e células gliais nas subdivisões deste 

complexo. Para tanto foram utilizadas técnicas histoquímica e imunoistoquímica, além de 

injeção intraocular de traçador neuronal para exibir as subdivisões, distribuição neuronal, 

células gliais, além de fibras/terminais neste complexo. Todos os experimentos foram 

aprovados pelo Comitê de Ética em Uso de Animais da UFRN (CEUA-UFRN Nº 

009.013/2017). Nossos resultados confirmam a presença de subdivisões no complexo pulvinar 

em núcleo pulvinar anterior (APul), núcleo pulvinar medial (MPul), núcleo pulvinar lateral 

(LPul) e núcleo pulvinar inferior (IPul) apresentando este último quatro subnúcleos: pulvinar 

inferior centrolateral (IPulCL), pulvinar inferior centromedial (IpulCM), pulvinar inferior 

medial (IPulM) e pulvinar inferior posterior (IPulP). O complexo pulvinar apresentou ao longo 
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da sua extensão rostrocaudal, neurônios imunorreativos à proteína nuclear neuronal específica 

(NeuN), à proteína ligante de cálcio calbindina (CB), além de células gliais imunorreativas à 

proteína acídica fibrilar glial (GFAP). Os dados em animais idosos diferem dos animais 

adultos, visto que os animais idosos apresentam uma menor intensidade de marcação celular à 

NeuN e à CB e menor intensidade de marcação à GFAP. A presença de fibras/terminais 

imunorreativos a subunidade b da toxina colérica (CTb) foi bem evidenciada no IPul apenas 

no subnúcleo medial, contralateral ao olho injetado, caracterizando a presença de projeção 

direta da retiniana à este núcleo. Nos animais idosos, a projeção retiniana mostra-se discreta 

quando comparada aos animais adultos. Apesar de ser um estudo de caráter qualitativo, nossos 

dados apontam diferenças entre animais adultos e idosos sugerindo que o complexo pulvinar 

pode sofrer uma perda significativa de caráter funcional quanto ao processamento da 

informação visual. 

 

Palavras-chave: Projeção Retiniana, CTb, Imunoistoquímica, Pulvinar, Callithrix jacchus. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

15 

 

ABSTRACT 

 

The pulvinar complex plays a key role in the processing and transmission of information 

between cortical areas. This nucleus receives inputs from various areas of major sensory 

systems, such as the cortex, and projects to areas of association of the cerebral cortex, and is 

thus considered as an associative nucleus. This structure is not identifiable in rodents or other 

small mammals. However, in primates or pulvinar complex it occupies much of the thalamus 

and is a component of the subcortical visual system as it receives afferences from the retina 

and superior colliculus and exhibits the necessary notifications for various areas of the 

neocortex. Classically, this structure has four subdivisions based on neuronal density and fiber 

distribution: inferior, medial, lateral and anterior, being the first three involved in visual 

processing. Senescence includes changes in the organism of a living being, directly related to 

its evolution in time, without any recognized disease mechanism. Senility, on the other hand, 

can be defined as conditions that affect the individual throughout his life based on 

pathophysiological mechanisms. Thus, aging can be characterized as a biological process of 

decreased physiological function that involves neurological changes associated with cognitive 

decline, and the individual may be affected by neurodegenerative diseases during advancing 

age. The marmoset (Callithrix jacchus) is one of the New World primates of daytime habit and 

visual guidance, which is used in biomedical research because of its phylogenetic proximity to 

humans. Our objective was to perform a cytoarchitectonic characterization of the pulvinar 

complex in this species by performing a comparative analysis between two groups: adult and 

elderly animals, showing their subdivisions and identifying a distribution of neurons, axonal 

terminals and glial cells and subdivisions of this complex. For this purpose, histochemical and 

immunohistochemical techniques were used, as well as intraocular injection of neuronal 

tracker to display as subdivisions, neuronal distribution, glial cells, and currently complex 

fibers/terminals. All experiments were approved by the Animal Use Ethics Committee of 

UFRN (CEUA-UFRN Nº. 009.013/2017). Our results confirm the presence of subdivisions in 

the pulvinar complex in the anterior pulvinar nucleus (APul), medial pulvinar nucleus (MPul), 

lateral pulvinar nucleus (LPul) and inferior pulvinar nucleus (IPul) presenting the latter four 

subnuclei: inferior pulvinar centromedial (IpulCM), inferior medial pulvinar (IPulM) and 

posterior inferior pulvinar (IPulP). The pulvinar complex presents along its rostrocaudal 

extension, immunoreactive neurons to the specific neuronal nuclear protein (NeuN), the 

calcium binding protein calbindin (CB), besides glial cells immunoreactive to the glial fibrillar 
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acidic protein (GFAP). Data in elderly animals differ from adult animals, as older animals have 

a lower intensity of cell labeling in NeuN and CB and a lower intensity of labeling in GFAP. 

The presence of immunoreactive fibers/terminals in the subunit b of the cholera toxin (CTb) 

was well evidenced in the IPul only in the medial subnucleus, contralateral to the injected eye, 

characterizing the presence of direct retinal projection in this nucleus. In older animals, a retinal 

projection shows discrete when compared to adults animals. Despite being a qualitative study, 

our data indicate differences between adult and elderly animals, suggesting that the pulvinar 

complex may suffer a significant loss of functional character during the processing of visual 

information. 

 

Keywords: Retinal Projection, CTb, Immunohistochemistry, Pulvinar, Callithrix jacchus. 
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1. INTRODUÇÃO 

  

 A visão é uma das cinco modalidades sensoriais que fornece à várias espécies de animais 

a capacidade de detecção de objetos. Isso ocorre através da interação de sinais luminosos 

oriundos do meio com receptores especializados situados em um órgão responsável pela 

captação da luz, o olho. Esse órgão apresenta várias estruturas que, em conjunto, proporcionam 

a captação dos raios de luz emitidos ou refletidos por objetos do ambiente e a focalização destes 

raios sobre a retina, para a formação de imagens. A retina apresenta uma organização laminar 

onde são encontrados diferentes tipos celulares estando estes organizados em camadas distintas 

que conferem a ela uma aparente simplicidade estrutural contrastando com sua grande 

complexidade funcional (Masland & Raviola, 2000).  As células fotorreceptoras retinianas são 

os cones e os bastonetes. Ambas são encarregadas da transdução da informação fótica e 

estabelecem contatos sinápticos com as células bipolares e estas por sua vez com as células 

ganglionares cujos axônios convergem e emergem do olho formando o nervo óptico, o qual irá 

estabelecer a conexão da retina com o encéfalo (Connors et al., 2002; Lent, 2005; Field e 

Chichilnisky, 2007; Bao, 2008).  

 O sistema visual apresenta dois diferentes tipos de vias aferentes conhecidas como via 

clássica e via não clássica. A via clássica, ou via retino-geniculo-cortical, é a principal via visual 

em vertebrados superiores que transmite a informação da retina para o córtex visual primário 

utilizando o núcleo geniculado lateral do tálamo (GLD) como seu núcleo relé (Figura 1). A via 

não clássica tem pelo menos duas partes, uma que transmite a informação luminosa para o 

colículo superior (CS) e a outra que envolve o núcleo pré-tectal e o pulvinar do tálamo (Figura 

2). O papel da via não clássica inclui análise visual de espaço, percepção da forma global, 

mediando vários reflexos visuais. Existe ainda uma terceira via que fornece aferências para o 

núcleo supraquiasmático no hipotálamo (NSQ), o qual está envolvido na manutenção do ritmo 

circadiano; e para outras áreas hipotalâmicas que entre outras funções, exerce controle 

endócrino (MØller, 2003).  
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Figura 2: Diagrama esquemático das principais conexões na via visual não clássica 

(Adaptado de MØller, 2003). 

Figura 1: Via visual clássica ilustrando o núcleo geniculado lateral como um relé entre a 

retina e o córtex visual (Adaptado de Self & Roelfsema, 2019). 
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1.1 TÁLAMO 

  

 A informação sensorial, com exceção da olfativa, proveniente dos receptores na 

periferia, bem como das vísceras, são direcionadas ao tálamo. Pensava-se que este atuava 

apenas como uma estação retransmissora da informação sensorial ao córtex cerebral, no entanto 

estudos apontam que o tálamo controla o fluxo de informação para o córtex, visto que há nesta 

estrutura uma organização especializada com vias inibitórias que contribuem para a seleção da 

informação que atravessa o tálamo em direção ao córtex cerebral (Basso et al., 2005; Sherman, 

2007).  

 Embora esteja presente em todos os grupos de vertebrados, o tálamo é mais altamente 

desenvolvido em mamíferos, especialmente em primatas. Praticamente todos os sistemas 

sensoriais passam através do tálamo no seu trajeto ao córtex cerebral e, por sua vez, cada região 

do tálamo recebe projeções a partir da área cortical que este projetou. O tálamo representa a 

maior porção do diencéfalo, que é um complexo nuclear localizado na extremidade rostral do 

tronco encefálico. Essa estrutura se estende a partir da região da comissura posterior para a 

região do forame interventricular. Este é delimitado lateralmente pela porção posterior da 

cápsula interna, a cauda do núcleo caudado e a estria terminal. O terceiro ventrículo separa o 

tálamo em duas metades simétricas exceto na região da aderência intertalâmica onde as 

superfícies mediais do tálamo estão em continuidade (Carpenter, 1995). 

O diencéfalo pode ser dividido com base em suas conectividades em epitálamo, tálamo 

dorsal e tálamo ventral. O epitálamo compreende os núcleos paraventricular anterior e posterior 

e o núcleo habenular. Este nem envia nem recebe fibras do córtex cerebral, embora haja relatos 

da presença de projeção cortical ao núcleo paraventricular. No entanto, essa estrutura tem 

afinidade com o hipotálamo. O tálamo ventral inclui o núcleo reticular, o núcleo geniculado 

lateral ventral e a zona incerta que recebe aferências a partir do córtex cerebral, mas não projeta 

para o córtex. Já o tálamo dorsal é a maior das divisões talâmicas. Este apresenta conexões 

recíprocas com o córtex cerebral e estriado (Carpenter, 1995; Jones, 2007). 

 Com base em dados morfológicos e funcionais o tálamo é subdividido em nove 

grupamentos nucleares: grupo nuclear anterior, grupo nuclear medial, grupo nuclear da linha 

média, grupo nuclear intralaminar, grupo nuclear lateral, grupo nuclear ventral, grupo nuclear 

posterior, grupo nuclear geniculado e núcleo reticular (Figura 3) (Carpenter, 1995). 
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Os núcleos do grupo anterior recebem fibras dos núcleos mamilares do hipotálamo e do 

hipocampo e projetam fibras para o giro do cíngulo, estando seu papel relacionado com 

memória e comportamento emocional. Medialmente à lâmina medular interna, estão 

localizados os grupos medial e da linha média. O grupo medial consiste principalmente no 

núcleo mediodorsal ou dorsomedial. Este grande núcleo talâmico apresenta três subdivisões, 

cada qual conectada a uma porção específica do córtex frontal. O núcleo mediodorsal recebe 

aferências de partes dos núcleos da base, da amígdala, e do mesencéfalo estando seu papel 

relacionado à memória. Já o grupo nuclear da linha média encontra-se na substância cinzenta 

periventricular da metade dorsal da parede ventricular e na aderência intertalâmica. Este grupo 

apresenta conexões com o hipotálamo e, possivelmente relacionam-se com funções viscerais 

(Carpenter, 1995).   

 No interior da lâmina medular interna existem pequenas massas de substância cinzenta 

que constituem os núcleos intralaminares do tálamo, pertencentes aos núcleos talâmicos 

inespecíficos que recebem fibras da formação reticular exercendo um importante papel ativador 

sobre o córtex cerebral. Os núcleos do grupo lateral compreendem núcleos situados 

Figura 3: Núcleos talâmicos (Adaptado de Netter, 2003). 
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lateralmente à lâmina medular interna, e consistem em três massas nucleares organizados na 

sequência rostrocaudal em núcleo lateral dorsal, núcleo lateral posterior e pulvinar. Esse último 

apresenta subdivisões e conexões com os córtices temporal, parietal e occipital, bem como, com 

o colículo superior e outros núcleos do tronco encefálico relacionados à visão (Grieve et al., 

2000). O grupo nuclear ventral é composto pelos núcleos ventral anterior, ventral lateral e 

ventral posterior. Esse grupamento nuclear está envolvido com a retransmissão de impulsos 

sensoriais específicos para regiões corticais (Carpenter, 1995). 

 O grupamento nuclear posterior apresenta-se como uma zona diencefálica de transição 

com uma complexa e variada morfologia celular, situando-se caudal ao núcleo ventral 

posterolateral, medial a parte rostral do pulvinar e dorsal ao corpo geniculado medial. Este 

grupamento nuclear recebe fibras do lemnisco medial do trato espinotalâmico, e parece estar 

envolvido na nocicepção, além de receber projeções do córtex somatossensorial primário. O 

grupo nuclear geniculado compreende o núcleo geniculado medial, relé auditivo talâmico 

recebendo fibras do colículo inferior, e o núcleo geniculado lateral, principal relé do sistema 

visual. Constituído por uma fina lâmina de substância cinzenta, o núcleo reticular do tálamo 

não tem projeções para o córtex cerebral, no entanto é atravessado pela quase totalidade das 

fibras tálamo-corticais e córtico-talâmicas que ao atravessar o núcleo reticular emitem 

colaterais que nele estabelecem sinapses. Dessa forma, o núcleo reticular do tálamo estabelece 

suas conexões com os demais núcleos talâmicos exercendo uma ação moduladora sobre esses 

núcleos (Carpenter, 1995). 

  

 1.2 O COMPLEXO PULVINAR 

  

 O complexo pulvinar é um dos componentes dos núcleos específicos do tálamo estando 

relacionado com áreas de associação do córtex, envolvido em mecanismos integrativos 

superiores. Essa estrutura ocupa uma função no córtex visual extraestriado que é equivalente a 

função do núcleo geniculado lateral no sistema visual primário lidando com o processamento 

visuomotor e percepção visual (Stepniewska, 2004).  

 Em primatas, o pulvinar e o núcleo lateral posterior estão intimamente associados 

topograficamente e apresentam muitas semelhanças no que diz respeito à morfologia e 

conexões. Este último é um grupamento neuronal talâmico que se encontra dorsal ao núcleo 

ventral posterior e caudal ao núcleo lateral dorsal, localizado na superfície do tálamo e se 

estende ao longo da borda superior da lâmina medular interna (Jones, 2007). 
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 Secções coradas pelo método de Nissl em humanos e Macaca mulatta apontam que este 

complexo apresenta quatro subdivisões (Figura 4): núcleo pulvinar medial (Plm), núcleo 

pulvinar lateral (Pll), núcleo pulvinar inferior (Pli) e núcleo pulvinar anterior (Pla) (Olszewski, 

1952; Hirai & Jones, 1989a; Grieve et al., 2000; Shipp, 2003). 

 

 

 

O núcleo pulvinar medial está situado dorsomedialmente intervindo nos limites do 

núcleo suprageniculado e a divisão medial da lâmina medular externa, se sobrepõe e se funde 

com a porção anterior do mesencéfalo. Suas células são relativamente pequenas, dispersas e 

com pálida marcação. Bos e Benevento (1975) mostram projeções do núcleo pulvinar medial 

ao córtex frontal em Macaca mulata. Estudos utilizando traçadores demonstraram que o 

pulvinar medial recebe informações de várias áreas corticais, incluindo o córtex pré-frontal e 

temporal (Romanski et al., 1997). Algumas zonas dentro do pulvinar medial recebem 

informações do colículo superior (Benevento & Standage, 1983). A existência dessa projeção 

coliculo-pulvinar medial, juntamente com as projeções conhecidas do pulvinar medial para a 

amígdala indicam que o pulvinar é um relé subcortical para certos tipos de informação visual 

para a amígdala (Jones & Burton, 1976). 

 O núcleo pulvinar lateral está situado dorsolateralmente, adjacente a divisão lateral da 

lâmina medular externa e posterior ao núcleo ventral posterior e ao núcleo lateral posterior. 

Figura 4: Subdivisões do complexo pulvinar (Adaptado de Grieve et al., 2000). 
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Apresenta células semelhantes em tamanho às encontradas no núcleo pulvinar medial, no 

entanto estas revelam uma forte marcação estando divididas em conjuntos lineares pelos feixes 

de fibras do trato córtico-tectal que atravessam o núcleo (Jones, 2007). Experimentos recentes 

sugerem que as projeções do pulvinar lateral podem ter um forte papel na atividade reguladora 

no córtex, com consequências a jusante para o processamento visual e comportamento 

(Purushothaman, et al., 2012). 

 O núcleo pulvinar inferior estende-se da face ventral do núcleo pulvinar lateral, 

formando uma massa visível apenas lateralmente à parte posterior do complexo geniculado 

medial; e se insinua anteriormente entre os núcleos geniculado medial e lateral. Suas células 

apresentam forte marcação e estão mais agrupadas comparadas aos outros núcleos do complexo 

pulvinar. Embora a maioria seja relativamente pequena, entre elas existem células de tamanho 

grande e dispersas. Em torno da região onde o trato córtico-tectal e o braço do colículo superior 

se fundem, as células do núcleo pulvinar inferior são mais fortemente marcadas (Jones, 2007).

 O núcleo pulvinar anterior estende-se desde o núcleo pulvinar medial e núcleo lateral 

posterior entre o centro mediano e o núcleo ventral posterior. Grande parte da sua extensão é 

separada do núcleo ventral posterior medial por uma fina lâmina de fibras. Suas células são as 

menores com pálida marcação e mais dispersas que as encontradas nos outros núcleos do 

pulvinar (Jones, 2007).  

Todas as regiões do pulvinar recebem informações convergentes do córtex cerebral, 

além de contribuição de outras estruturas não-corticais (Benevento & Standage, 1983; 

Nakagawa & Tanaka, 1984). 

 Análise citoarquitetônica em Cebus indicam a presença de três subdivisões no complexo 

pulvinar: o pulvinar medial (PM) um núcleo grande e homogêneo, o pulvinar lateral (PL) 

contendo células que são separadas em aglomerados por muitas fibras que passam 

horizontalmente através deste núcleo e, o pulvinar inferior (PI) um núcleo compacto e com 

células fortemente marcadas, separado do restante do pulvinar pelo braço do colículo superior 

(Soares et al., 2001). 

 Dados anteriores em humanos apontam que pelo menos alguns dos neurônios do 

pulvinar tem origem telencefálica (Rakic & Sidman, 1969) estando essa estrutura 

intimamentente ligada ao telencéfalo mais que outros núcleos talâmicos (Mathers, 1972 a,b). 

Um estudo recente de neuroimagem aponta que anormalidades no pulvinar possivelmente 

refletem a hiperexcitação epileptogênica de diferentes áreas corticais através de suas conexões 

com essa estrutura talâmica (Ohe et al., 2014). 
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 O complexo pulvinar recebe terminais da retina, do colículo superior, do córtex visual 

e do complexo pré-tectal onde cada área se projeta para áreas particulares dessa estrutura 

(Berman & Jones, 1977). Estudos anteriores já indicavam a presença de terminais retinianos no 

pulvinar de primatas (Hassler, 1966). Um estudo prévio envolvendo lesões no pulvinar não 

revelou grandes déficits visuais (Chow, 1954), no entanto, porções do pulvinar estão claramente 

implicados nas funções visuais, uma vez que, este recebe projeções do colículo superior e 

projeta-se para áreas do córtex occipital, temporal e parietal (Chow, 1950; Allman et al., 1972; 

Rezac & Benevento, 1979). Petersen e colaboradores (1987) sugerem um papel do pulvinar na 

atenção visuo-espacial. Em humanos foi observada uma diminuição no tamanho do núcleo 

pulvinar inferior em indivíduos que apresentam anoftalmia, uma malformação congênita 

caracterizada pela ausência de um ou de ambos os olhos (Hassler, 1966). Em 1970 Campos-

Ortega e colaboradores verificaram a presença de aferências diretas da retina para o núcleo 

pulvinar inferior em Macaca mulatta e babuínos (Papio ursinus ursinus). Itaya e Van Hoesen 

(1983) demonstraram a presença de projeções retinianas predominantemente contralateral no 

núcleo pulvinar medial e, bilateral no núcleo pulvinar inferior em Macaca mulata e Macaca 

fascicularis. Dados neuroquímicos do complexo pulvinar em Saimiri e em Macaca usando 

calbindina, parvalbumina, e citocromo-oxidase (Cusick et al., 1993; Gutierrez et al., 1995; Gray 

et al., 1999) sugerem uma subdivisão do pulvinar inferior destas espécies em cinco porções: 

posterior (PIP), medial (PIM), central (PIC), lateral (PIL) e lateral dorsal (PILS) semelhante ao 

padrão visto posteriormente em Cebus (Soares et al., 2001). 

 Estudos prévios relatam que o pulvinar do gato provavelmente não recebe projeções 

diretas do trato óptico (Garey & Powell, 1968; Singleton & Peele, 1965) ou de qualquer outro 

sistema sensorial. No entanto, estudos posteriores apontam algumas células do núcleo lateral 

posterior/complexo pulvinar com ativação multissensorial responsivas a estímulos auditivos e 

somatossensoriais (Rauschecker & Friederichs, 1983) e a presença de aferências retinianas ao 

núcleo pulvinar bilateralmente sugerindo que o núcleo pulvinar do gato pode ser o equivalente 

do núcleo pulvinar inferior de primatas (Berman & Jones,1977). Dados imunoistoquímicos 

relatam a expressão de óxido nítrico sintetase (nNOS) nas células, bem como, nos terminais 

axônicos do complexo pulvinar/núcleo lateral posterior em gatos durante o desenvolvimento, e 

isso pode contribuir para a estabilização de sinapses e o estabelecimento de conexões córtico-

talâmicas (Carden et al., 2003). Além disso, foram identificados neurônios no complexo 

pulvinar/núcleo lateral posterior contendo glutamato (Glu) e ácigo gama-aminobutírico 
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(GABA), bem como, a presença de calbindina (CB) e parvalbumina (PV) (Palestine et al., 

1993).  

 O complexo pulvinar se projeta para importantes núcleos do sistema límbico incluindo 

a amígdala e o córtex cingulado, estando envolvido no processamento de estímulos com 

conteúdo emocional, visto que, os níveis de serotonina são elevados em regiões do pulvinar 

humano e lesões nessa estrutura promovem um déficit no reconhecimento da expressão facial 

de medo (Oke et al., 1997; Ward et al., 2005; Ward et al., 2007; Young et al., 2007). Um estudo 

recente aponta que neurônios do pulvinar podem mediar conexões intracorticais, assim como, 

uma via subcortical rápida para a amígdala evidenciando uma função do pulvinar no 

processamento de estímulos emocionais faciais (Maior et al., 2010). Villeneuve e colaboradores 

(2005) consideram o pulvinar humano como um componente necessário na integração do 

movimento complexo devido à sua grande relação funcional com áreas corticais e, estudos com 

pacientes esquizofrênicos relatam uma redução do volume do pulvinar, acompanhado por uma 

diminuição do número de neurônios o que representa défices na integração multimodal (Byne, 

2002; Byne et al., 2007). 

 

1.3 – O PROCESSO DE ENVELHECIMENTO BIOLÓGICO 

 

O envelhecimento é um fenômeno complexo que afeta todos os sistemas orgânicos 

(Mattison & Vaughan, 2017). Esse processo biológico pode ser definido como o acúmulo 

sistêmico de moléculas disfuncionais que excedem a capacidade de reparo ou substituição, 

aumentando dessa forma a vulnerabilidade do indivíduo às patologias relacionadas com a idade 

(Bengtson & Serttersten Jr et al., 2016). Essas disfunções podem ser ocasionadas por estresse 

oxidativo (Muller et al., 2007) e disfunção mitocondrial (Bishop et al., 2010).  

De acordo com o Fundo de População das Nações Unidas, o envelhecimento 

populacional é uma das tendências mais significativas do século XXI (UNFPA, 2012). 

Globalmente, a proporção de pessoas idosas está crescendo em uma taxa mais rápida do que a 

população em geral (NIH, NIA e GHA, 2011). Atualmente, uma em cada nove pessoas em todo 

o mundo, tem 60 anos de idade ou mais. Essa expansão do envelhecimento é um desafio 

considerável para os sistemas de saúde mostrando a necessidade urgente de investigação 

biomédica visando uma melhor compreensão do envelhecimento biológico, bem como a 

biologia e tratamento de doenças específicas relacionadas com a idade (Colman, 2018). 
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Estudos apontam que durante o processo de envelhecimento ocorrem alterações das 

funções cognitivas (Pace-Schott & Spencer, 2011), além de alterações morfológicas e 

neuroquímicas nos componentes centrais do sistema de temporização circadiano, tanto em 

roedores quanto em primatas não-humanos (Lupi et al., 2012; Engelbert et al., 2013; 2014; 

Fiuza et al., 2016). Essas modificações também ocorrem em outras áreas do sistema nervoso 

provocando alterações em neurotransmissores, atrofia da substância cinzenta total (Oh et al., 

2014), mudanças no tamanho do soma e dendritos (Duan et al., 2003), promovendo dessa forma 

um desequilíbrio funcional (Waldvogel et al, 1991).  

 

 1.4 – MODELO EXPERIMENTAL: SAGUI (Callithrix jacchus) 

  

 Popularmente chamado de sagui, Callithrix jacchus é um membro do filo Chordata, 

classe Mammalia, ordem Primates, família Callithricidae. É um primata neotropical, 

frequentemente encontrado nos estados do Nordeste brasileiro (Vivo, 1991). Apresenta 

pequeno porte, medindo cerca de 30 cm de corpo e mais 17 cm de cauda, o que confere 

equilíbrio ao animal. O seu peso varia entre 230g a 420g. Como características diagnósticas da 

espécie, apresentam tufos circum-auriculares brancos, mancha branca mediana presente na 

fronte (Figura 5); manto distinto estendendo-se até os ombros, terço posterior do dorso 

apresentando padrão estriado de coloração; ventre castanho escuro agrisalhado; cauda anelada, 

anéis cinza-claro estreitos e anéis negros-agrisalhados mais largos (Vivo, 1991). Esses animais 

alimentam-se de frutos, gomas, invertebrados e vertebrados pequenos (Castro & Araújo, 2007). 

Os saguis apresentam o hábito diurno, e como os outros primatas em geral, são animais de 

orientação essencialmente visual e extremamente vigilantes, passando grande parte do seu 

tempo examinando os arredores (Tardif et al., 2006). Esses animais adquirem maturidade sexual 

a partir dos 15 meses de idade e a partir dos dois anos de idade ele alcança a vida adulta que se 

estende até os 8 anos. Eles têm uma expectativa de vida até os 16 anos, no entanto, a partir dos 

8 anos surgem as características que denotam a idade como envelhecimento da pele em torno 

da cabeça e da face e aumento de doenças inflamatórias intestinais (Abbot et al., 2003). Estudos 

nas últimas décadas têm designado semelhanças e diferenças no processo de envelhecimento 

do sagui quando comparados a primatas do Velho Mundo e humanos. As semelhanças incluem 

depósitos de placas senis no córtex cerebral semelhantes às verificadas na doença de Alzheimer 

(Geula et al., 2002), perda da proteína ligante de cálcio calbindina nos neurônios colinérgicos 

do prosencéfalo basal (Iacopino et al., 1990; Wu et al., 2003), perda auditiva (Harada et al., 
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1999) e envelhecimento das cartilagens (Berkovitz & Pacy, 2000). As diferenças no processo 

de envelhecimento envolvem manutenção das funções reprodutivas e manutenção óssea. 

Nesses animais, ocorre uma diminuição na neurogênese que precede a senilidade (Leuner et al., 

2007). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Callithrix jacchus em ambiente natural. 
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2. JUSTIFICATIVA 

 

 O complexo pulvinar de várias espécies de primatas tem sido investigado por vários 

grupos, utilizando diferentes métodos de estudo. A neuroquímica do pulvinar em outros 

primatas como Saimiri, Cebus e Macaca contrastam com subdivisões diferentes baseadas na 

densidade neuronal e conectividade cortical (Cusick et al., 1993; Gutierrez et al., 1995; Gray et 

al., 1999, Soares et al., 2001). O sagui é um modelo experimental de primata não-humano já 

consolidado em nosso laboratório (Costa et al., 1998; Costa et al., 1999; Nascimento et al., 

2010; Cavalcante et al., 2011; Lima et al., 2012; Souza et al., 2013; Engelberth et al., 2013, 

2014; Cavalcanti et al., 2016; Duque-Neto, 2019). Nos últimos anos, este tem sido utilizado em 

pesquisas biomédicas e neurocientíficas em virtude da sua proximidade filogenética com seres 

humanos (Masnfield, 2003; Mitchell & Leopold, 2015; Riesche et al., 2018; Veyres et al., 

2018). Pesquisas sobre o processo de envelhecimento biológico tem sido alvo de vários estudos 

nas últimas décadas, visto que, o envelhecimento modifica a morfologia e neuroquímica celular, 

acarretando alterações fisiológicas, resultando dessa forma em modificações na capacidade 

responsiva dos sistemas cerebrais (Leuner et al., 2007). No entanto, a grande maioria das 

pesquisas de envelhecimento ocorre em espécies não-primatas. Dessa forma, um estudo 

comparativo da citoarquitetura e morfologia dos neurônios do complexo pulvinar do tálamo em 

sagui entre animais adultos e idosos faz-se necessário para elucidar as características das 

subdivisões dessa estrutura nesta espécie primata, visto que a anatomia e fisiologia, desenvolve-

se e envelhece similarmente à humana.  
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3. OBJETIVOS  

  

• Caracterizar citoarquitetonicamente o complexo pulvinar do tálamo em saguis 

adultos e idosos através da técnica de coloração pelo método de Nissl;  

• Comparar a imunorreatividade dos neurônios à proteína nuclear neuronal 

específica (NeuN) e a calbindina (CB) entre os saguis adultos e idosos;   

• Delimitar as subdivisões do complexo pulvinar em saguis adultos através da 

distribuição neuronal e do caráter morfológico celular por meio da técnica 

imunoistoquímica utilizando NeuN e CB, combinadas ao método de Nissl; 

• Identificar a presença de células gliais nas subdivisões do complexo pulvinar de 

saguis adultos e idosos através da imunorreatividade a proteína acídica fibrilar 

glial (GFAP); 

• Comparar o padrão marcação de terminais retinianos no complexo pulvinar 

através da injeção intraocular da Subunidade b da Toxina Colérica (CTb) entre 

animais adultos e idosos. 
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4. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

 4.1 – ANIMAIS 

 

Neste estudo foram utilizados 3 saguis adultos (2 fêmeas e 1 macho) com idade entre 

4-6 anos e 3 saguis idosos (2 fêmeas e 1 macho) com idade 9-11 anos, conforme tabela 1, 

provenientes do Núcleo de Primatologia da Universidade Federal do Rio Grande do Norte 

(UFRN) (Licença do IBAMA Nº 1/24/92/0039-0). Neste local os animais foram mantidos em 

gaiolas de alvenaria e tela de arame, medindo 2,00 x 1,00 x 2,00m, estando expostos as 

condições de temperatura, umidade e iluminação naturais, com alimentação a base de frutas 

e água disponível continuamente em bebedouros. Todos os experimentos foram aprovados 

pelo Comitê de Ética em Uso de Animais da UFRN (CEUA-UFRN Nº 009.013/2017 – Anexo 

A). É importante registrar que muitos dados deste projeto foram obtidos de lâminas 

preparadas em projeto de doutorado do orientador que foi realizado no ano de 2002 na 

Universidade de São Paulo e de outro projeto de doutorado realizado na UFRN aprovado pelo 

CEUA-UFRN Nº 026/2010 (Anexo B). Essas lâminas estão disponíveis no nosso laboratório, 

desta forma, é justificado o baixo número de animais utilizado. Esses mesmos animais 

também serão utilizados em outros projetos de pesquisa. Todos os cuidados foram tomados 

durante o manuseio dos animais, buscando sempre seu bem-estar, bem como minimizar ao 

máximo qualquer possível estresse e/ou sofrimento. Os procedimentos experimentais 

seguiram estritamente as normas estabelecidas pelo National Research Council of the 

National Academy, publicadas no livro “Guidelines for the Care and Use of Mammals in 

Neuroscience and Behavioral Research”. Uma versão em pdf está disponível gratuitamente 

no site da Sociedade Brasileira de Neurociências e Comportamento (SBNeC) – http:// 

www.sbnec.org.br/links.  
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                      Animal Jovem                                                              Animal Idoso 

Animal Idade Animal Idade 

Sagui 27 

(Fêmea) 
4 anos e 2 meses 

Sagui Idoso 3 

(Fêmea) 
11 anos e 7 meses 

Sagui CNQ6 

(Macho) 
4 anos 

Sagui Idoso 6 

(Macho) 
10 anos e 1 mês 

Sagui 2 

(Fêmea) 
6 anos e 3 meses 

Sagui Idoso 7 

(Fêmea) 
9 anos e 11 meses 

      Tabela 1: Lista dos animais utilizados. 

 

 4.2 – INJEÇÃO INTRAOCULAR DE TRAÇADOR 

  

 Inicialmente realizamos a investigação das projeções retinianas às subdivisões do 

complexo pulvinar nesta espécie utilizando a subunidade b da toxina colérica (CTb). Esse 

traçador neuronal é captado pelo corpo do neurônio e transportado via fluxo axoplasmático aos 

terminais, não possuindo propriedade transináptica. Os animais receberam como medicação 

pré-anestésica o sulfato de atropina na dose de 0,04 mg/kg, e 2mg/kg de tramadol ambos por 

via subcutânea. Após 15 minutos foi administrado como indutor da anestesia, por via 

intramuscular, ketamina e xilazina, misturadas na mesma seringa, na dose de 10mg/kg e 

0,5mg/kg respectivamente e para manutenção da anestesia foi utilizado isoflurano através de 

máscara e oxigênio 100%. Realizamos uma injeção intraocular (olho esquerdo) de 80µl de uma 

solução aquosa de CTb (List Biological Laboratories, Inc., Campbell, CA) 1mg/ml em tampão 

fosfato 0,1 M, pH 7,4 contendo dimetilsufóxido a 10% para aumentar a permeabilidade e 

captação dessa substância pelas células ganglionares da retina. A injeção foi realizada por meio 

da introdução de uma agulha (calibre 30) na junção esclera-corneal, atingindo o corpo vítreo a 

um ângulo de aproximadamente 45 graus. A solução foi injetada por pressão com o auxílio de 

uma micro-bomba propulsora em uma velocidade de 1µl por minuto. Ao fim da injeção, a 

agulha permaneceu no local por 15 a 30 minutos a fim de evitar o refluxo da solução. Após a 

retirada da agulha foi administrada uma pomada cicatrizante no olho do animal. Encerrado o 

procedimento da injeção intraocular, os animais foram conduzidos à gaiola de isolamento no 

Núcleo de Primatologia, permanecendo em observação pelo período de sobrevida de 5 dias, 

tempo ideal para o transporte do traçador da retina para toda parte do sistema nervoso. Após o 

período de sobrevida, os animais passaram pelos procedimentos de perfusão e microtomia. 
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 4.3 – PERFUSÃO 

  

 Seguidos os mesmos padrões anestésicos descritos no item anterior (4.2), os animais 

foram colocados em decúbito dorsal sobre uma grade em uma capela de perfusão com ponto de 

água. Após certificar que os animais estavam profundamente anestesiados, iniciamos os 

procedimentos cirúrgicos. Primeiramente, o processo xifóide do osso esterno foi pinçado com 

auxílio de uma pinça de Allis tracionando-o em direção à cabeça do animal, enquanto isso a 

pele foi seccionada, bem como suas partes moles e costelas, a fim de ter acesso ao coração 

dentro da cavidade torácica. Exposto o coração, uma agulha conectada a uma bomba peristáltica 

(Masterflex, Cole-Parmer, Niles, IL) foi introduzida no ápice do ventrículo esquerdo em direção 

à aorta ascendente, e em seguida realizamos uma pequena incisão no átrio direito objetivando 

o escoamento do líquido do leito vascular. Inicialmente foram impulsionados 400 ml de solução 

salina a 0,9% em tampão fosfato 0,1M e pH 7,4, com Heparina (Hipolabor Laboratories, 

5000UI/ml) na concentração de 2 ml/l de solução salina, em um fluxo de 100 ml por minuto 

em temperatura ambiente, objetivando lavar o leito vascular do animal, prevenir a formação de 

coágulos e uma melhor fixação dos tecidos. Posteriormente, foi impulsionado 700 ml de 

solução fixadora (paraformaldeído a 4% Vetec Química Fina, em tampão fosfato 0,1 M, pH 

7,4) em duas velocidades. A metade da solução infundida em fluxo rápido (35 ml/min) e a outra 

metade em fluxo lento (17,5 ml/min), totalizando 30 minutos de infusão. 

 

4.4 – REMOÇÃO DO ENCÉFALO E MICROTOMIA 

  

 Passada a perfusão, os encéfalos foram removidos da cavidade craniana através da 

secção dos tecidos moles e dos ossos da calota craniana. Em seguida os encéfalos foram 

armazenados em solução de sacarose a 30% (Nuclear-CAQ) em tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4, 

a 4C até a realização da microtomia. 

 Na microtomia os encéfalos foram congelados em gelo seco e seccionados através de 

um micrótomo de deslizamento. Obtivemos secções coronais de 30μm, coletadas seriadamente 

em seis compartimentos contendo tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4. Cada compartimento contém 

um corte de cada sequência de seis, de modo que a distância entre uma secção e a seguinte no 

mesmo compartimento é de aproximadamente 180m. As secções são conservadas na solução 

supracitada a 4C para a realização dos procedimentos subsequentes, ou em solução 
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anticongelante à base de etileno-glicol e tampão fosfato e conservados a 4ºC para as reações de 

imunoistoquímica ou de coloração posteriormente. 

 

4.5 – TÉCNICA IMUNOISTOQUÍMICA 

 

 Os cortes foram submetidos as reações imunoistoquímicas seguindo o protocolo ABC 

(Complexo Avidina-Biotina peroxidase), utilizando anticorpos específicos a fim de identificar 

substâncias neuroativas nas subdivisões do complexo pulvinar do tálamo em sagui, como a 

proteína nuclear neuronal específica (NeuN), calbindina (CB), proteína acídica fibrilar glial 

(GFAP) e a CTb injetada. 

 Inicialmente os cortes foram submetidos a quatro lavagens, com duração de 10 minutos 

cada, em solução de tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4. Em seguida, as secções foram submetidas 

a um pré-tratamento, a fim de inativar a peroxidase endógena do tecido, colocadas em contato 

com peróxido de hidrogênio a 0,3% em tampão fosfato 1,0 M, pH 7,4 por 20 minutos. Logo, 

seguiram mais quatro lavagens com duração de 10 minutos cada, em solução de tampão fosfato 

0,1 M, pH 7,4. Todos os procedimentos supracitados foram realizados em agitador orbital. Após 

as etapas já mencionadas, as secções foram colocadas em tubos de ensaio e entraram em contato 

com o anticorpo primário diluído em Triton X-100 a 0,4% em tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4, 

acrescido de soro normal a 2% (Sigma, St Louis, MO, USA) do animal correspondente à 

obtenção do anticorpo secundário. Em seguida os tubos contendo as secções foram postos em 

um rotor com velocidade lenta por um período de 18 a 24 horas em temperatura ambiente. Após 

esse período as secções foram submetidas a quatro lavagens, com duração de 10 minutos cada, 

em agitador orbital e em seguida foram incubadas no anticorpo secundário diluído em Triton 

X-100 a 0,4% em tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4, permanecendo no rotor com velocidade lenta 

por duas horas em temperatura ambiente. Seguiram-se novamente quatro lavagens de 10 

minutos em solução tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4 e logo em seguida as secções foram colocadas 

em contato com o complexo avidina-biotina peroxidase (Kit ABC Elite, Vector Labs, 

Burlingame, CA, USA) a uma diluição 1:100 μl em Triton X-100 a 0,4% em tampão fosfato 

0,1 M, pH 7,4 contendo cloreto de sódio (NaCl) em rotor com velocidade lenta por duas horas 

em temperatura ambiente. Ao fim dessa etapa, as secções foram novamente submetidas a quatro 

lavagens de 10 minutos em solução de tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4. Em seguida, as secções 

foram colocadas em contato com o cromógeno diaminobenzidina (DAB) (Sigma, St Louis, MO, 

USA) a 2,5% diluída em tampão fosfato 0,1M, pH 7,4.  Na reação final adicionamos uma 
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solução contendo peróxido de hidrogênio (H2O2) a 0,003% como substrato, onde obtivemos na 

região marcada uma cor marrom resultante da oxidação da DAB. Esta última etapa foi realizada 

em uma capela de exaustão. Por fim, as seções foram submetidas novamente a quatro lavagens 

de 10 minutos com solução tampão fosfato 0,1M, pH 7,4. 

 Após a realização da técnica imunoistoquímica, as secções foram montadas em lâminas 

de vidro previamente gelatinizadas com gelatina-alúmem-cromo (Vetec Química Fina) e postas 

para secar em temperatura ambiente. Após a secagem, as secções foram submetidas à 

intensificação da reação em uma solução de tetróxido de ósmio a 0,05% por 30 segundos. 

Posteriormente as secções passaram por uma sequência crescente e decrescente de álcoois 

(Cromato Produtos Químicos) para desidratação e diafanização com xilol (Cromato Produtos 

Químicos). Após esse procedimento, as secções foram cobertas por lamínulas utilizando como 

meio de montagem DPX (Aldrich Milwaukee, WI).  

 

Antígeno Anticorpo Primário Anticorpo Secundário Soro Normal 

NeuN 
Camundongo 

[1:1000] (Chemicon) 

Cabra 

[1:1000] (Jackson Labs) 
Cabra 2% 

CB 
Camundongo 

[1:1000] (Sigma) 

Cabra 

[1:200] (Vector Labs) 
Cabra 2% 

GFAP 
Camundongo 

[1:1000] (chemicon) 

Cabra 

[1:1000] (ImunoResearch) 
Cabra 2% 

CTb 
Cabra 

[1:5000] (List Biological Labs) 

Asno 

[1:1000] (Jackson Labs) 
Asno 5% 

      Tabela 2: Lista das substâncias utilizadas com especificações. 

 

4.6 – MÉTODO DE NISSL 

 

Utilizamos um compartimento de cada encéfalo, para a coloração pelo método de Nissl 

usando a tionina como corante. Esse método possibilita a visualização de neurônios e diminutos 

corpos celulares de células gliais. As secções foram lavadas em solução de tampão fosfato 

0,1M, pH 7,4, posteriormente montadas em lâminas previamente gelatinizadas e postas para 

secar em temperatura ambiente por 48 horas. Após a secagem, as secções foram submetidas ao 

método de Nissl, que consiste na desidratação do tecido através da passagem deste em 
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concentrações crescentes de álcoois etílicos (70%, 95% e 100%), sendo posteriormente 

deslipidificados em xilol. Em seguida o tecido foi reidratado em concentrações decrescentes de 

álcoois e em água destilada e posteriormente submergido no corante Tionina a 0,25%. Após 

passar pelo corante as secções foram novamente desidratadas e deslipidificadas e em seguida 

cobertas com lamínulas utilizando como meio de montagem DPX (Aldrich Milwaukee, WI). 

 

4.7 – ANÁLISE DOS RESULTADOS 

 

As seções foram analisadas através de um microscópio óptico (Olympus, BX-41) em 

campo claro. As imagens digitais do complexo pulvinar do tálamo foram obtidas através de 

uma câmera (Nikon®, DXM-1200) acoplada ao microscópio e conectada a um computador, 

sendo posteriormente operacionalizadas para ajuste de brilho e contraste utilizando o programa 

Canvas X. Os desenhos presentes no trabalho foram realizados utilizando o mesmo programa.  

 

5. RESULTADOS 

Os experimentos realizados tiveram como finalidade a caracterização da citoarquitetura 

do complexo pulvinar do sagui. Analisamos qualitativamente a distribuição dos neurônios nas 

subdivisões desse complexo, assim como a presença de fibras/terminais retinianos na 

subdivisão inferior medial. 

5.1 – DELIMITAÇÃO DO COMPLEXO PULVINAR 

A delimitação do complexo pulvinar do tálamo do sagui foi realizada a partir da 

combinação de fotomicrografias de secções coronais dos níveis rostral, médio e caudal (Figura 

6A-C), obtidas após procedimento histoquímico (Método de Nissl) e imunoistoquímica (NeuN 

e CB) e trabalhadas no Software Canvas X. 
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Figura 6 – Delimitação do complexo pulvinar do tálamo em saguis adultos em secções coronais 

no nível rostral a partir da utilização de técnicas de coloração. Em A1 Nissl, A2 e A3 

imunoistoquímica para NeuN e CB, respectivamente. A4 é o esquema resultante do 

enquadramento das secções. LD, núcleo lateral dorsal; LP, núcleo lateral posterior; MPul, 

pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral; IPul, pulvinar inferior; Rt, 

núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo. A distância 

caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Barra de escala de 300µm. 

+ 4.30mm 

LD 

LP 
MPul 

APul 
LPul 

Rt 

DLG IPul 

3v 

A1 A2 

A3 A4 

A dorsal 

lateral medial 

ventral 
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Continuação da Figura 6 – Delimitação do complexo pulvinar do tálamo em saguis adultos 

em secções coronais no nível médio a partir da utilização de técnicas de coloração. Em B1 

Nissl, B2 e B3 imunoistoquímica para NeuN e CB, respectivamente. B4 é o esquema resultante 

do enquadramento das secções. MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral; IPulCL IPulCM, 

pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; Rt, núcleo reticular; DLG, 

núcleo geniculado lateral dorsal; bsc; braço do colículo superior; 3v; terceiro ventrículo. A 

distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Barra de escala 

de 300µm. 
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Continuação da Figura 6 – Delimitação do complexo pulvinar do tálamo em saguis adultos 

em secções coronais no nível caudal a partir da utilização de técnicas de coloração. Em C1 

Nissl, C2 e C3 imunoistoquímica para NeuN e CB, respectivamente. C4 é o esquema resultante 

do enquadramento das secções. MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral; IPulCL IPulCM, 

pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IpulP, pulvinar inferior 

posterior; Rt, núcleo reticular; bsc, braço do colículo superior; Aq, aqueduto cerebral. A 

distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Barra de escala 

de 300µm. 
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5.2 – CITOARQUITETURA DO COMPLEXO PULVINAR 

5.2.1 MÉTODO DE NISSL 

Verificamos em saguis adultos, através da coloração pelo método de Nissl, 

fotomicrografias do complexo pulvinar do tálamo, destacando-se por uma grande afinidade das 

suas células à tionina ilustradas em três níveis de secções coronais ao longo do eixo rostro-

caudal (Figura 7A, C e E). Evidenciamos as subdivisões do complexo pulvinar em pulvinar 

anterior (Figura 7A), pulvinar medial, pulvinar lateral (Figura 7A e C) e pulvinar inferior 

mantendo a nomenclatura de Paxinos et al., 2012. O pulvinar inferior subdivide-se em pulvinar 

inferior centrolateral (Figura 7C), pulvinar inferior centromedial, pulvinar inferior medial e 

pulvinar inferior posterior (Figura 7E). A disposição celular das subdivisões do complexo 

pulvinar é evidenciada em maior aumento. O pulvinar medial (Figura 7A1 e C1) apresenta 

células intensamente marcadas, distribuídas uniformemente. O pulvinar anterior (Figura 7A2) 

apresenta células pequenas com forte marcação nos limites dessa subdivisão. Já o pulvinar 

lateral (Figura 7A3 e C2) revela células distribuídas em grupamentos lineares com menor 

intensidade de marcação. As subdivisões do pulvinar inferior apresentam células distribuídas 

de forma difusa com variação na intensidade de marcação de acordo com a subdivisão. No 

pulvinar inferior centrolateral (Figura 7C3) observamos células intensamente marcadas e 

distribuídas de forma densa com tamanhos diferentes. No pulvinar inferior centromedial 

(Figura 7E1) as células apresentam forte marcação e distribuição densa. No pulvinar inferior 

medial (Figura 7E2) as células convergem para a porção central do subnúcleo e apresentam 

pálida marcação. No pulvinar inferior posterior (Figura 7E3) as células distribuem-se de forma 

esparsa e apresentam-se aparentemente maiores quando comparadas as outras subdivisões do 

pulvinar inferior. Nos animais idosos, notamos diminuição na intensidade da marcação das 

células do complexo pulvinar do tálamo mostradas nas fotomicrografias nos três níveis de 

secções coronais ao longo do eixo rostro-caudal (Figura 7B, D e F) quando comparadas aos 

animais adultos. As células do pulvinar medial (Figura 7B1 e D1) bem como as células do 

pulvinar anterior (Figura 7B2) apresentam marcação mais intensa e distribuição uniforme 

quando comparadas a subdivisão lateral (Figura 7B3 e D2) a qual apresenta marcação esparsa 

com células distribuídas linearmente. No pulvinar inferior centrolateral (Figura 7D3), notamos 

uma marcação mais intensa com células distribuídas de forma densa. As células do Pulvinar 

centromedial e medial (Figura 7F1 e F2) apresentam-se dispersas com marcação esparsa. Já as 

células do pulvinar inferior posterior (Figura 7F3) mostram-se maiores e mais intensamente 

marcadas, quando comparadas as outras subdivisões do pulvinar inferior. 
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Figura 7 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

(A) e idoso (B) mostrando a citoarquitetura do complexo pulvinar em nível rostral, pelo método 

de Nissl. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões medial, anterior e lateral 

mostradas em maior aumento em A1-3 e B1-3, respectivamente. MPul, pulvinar medial; APul, 

pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral; Rt, núcleo reticular; LD, núcleo lateral dorsal; DLG, 

núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo. A distância caudal (+) ao bregma (em 

mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A e B, barra de escala de 300µm; em A1-3 e 

B1-3, barra de escala de 50µm. 
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Continuação da Figura 7 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo 

do sagui adulto (C) e idoso (D) mostrando a citoarquitetura do complexo pulvinar em nível 

médio, pelo método de Nissl. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões medial, 

lateral e centrolateral mostradas em maior aumento em C1-3 e D1-3, respectivamente. MPul, 

pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral; IPulCL, pulvinar inferior centrolateral; Rt, núcleo 

reticular; DLG, núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo; bsc, braço do colículo 

superior. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em 

C e D, barra de escala de 300µm; em C1-3 e D1-3, barra de escala de 50µm. 
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Continuação da Figura 7 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo 

do sagui adulto (E) e idoso (F) mostrando a citoarquitetura do complexo pulvinar em nível 

caudal, pelo método de Nissl. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões inferior 

centromedial, inferior medial e inferior posterior mostradas em maior aumento em E1-3 e F1-

3, respectivamente. IPulCM, pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; 

IPulP, pulvinar inferior posterior; Rt, núcleo reticular; bsc, braço do colículo superior; Aq, 

aqueduto cerebral. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior 

esquerdo. Em E e F, barra de escala de 300µm; em E1-3 e F1-3, barra de escala de 50µm. 
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  5.2.2 PROTEÍNA NUCLEAR NEURONAL ESPECÍFICA (NEUN) 

Observamos que a imunorreatividade a NeuN mostrou-se presente, em toda 

extensão, nas subdivisões do complexo pulvinar do tálamo tanto em animais adultos como em 

idosos (Figura 8). Nos animais adultos, as células apresentam intensa marcação ao longo do 

eixo rostro-caudal em todo o complexo pulvinar (Figura 8A, C e E). Células morfologicamente 

distintas foram visualizadas na subdivisão medial, centro lateral e posterior (Figura 8A1, C1, 

C3 e E3). Na subdivisão anterior, as células são em sua maioria esféricas de tamanhos 

aparentemente variáveis formando grupos (Figura 8A2). A subdivisão lateral é caracterizada 

pela presença de células esféricas dispostas linearmente (Figura 8A3 e C2). A subdivisão 

centromedial e medial são caracterizadas por células intensamente marcadas com formação de 

grupos de acordo com a morfologia (Figura 8E1 e E2). 

Nos animais idosos foram evidenciadas células imunorreativas a proteína NeuN 

nos três níveis de secção do pulvinar. (Figura 8B, D e F). Apesar de notarmos uma diminuição 

na intensidade de marcação das células, pudemos observar que as células apresentam 

morfologias distintas em algumas subdivisões do pulvinar, como a medial (Figura 8B1) mas a 

predominância é do caráter morfológico esférico. (Figura 8B2, D1, D3 e F2). As células do 

pulvinar lateral apresentam uma distribuição linear esparsa (Figura 8B3). Na subdivisão centro-

medial e posterior evidenciamos células maiores e intensamente marcadas (Figura 8F1 e F3). 
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Figura 8 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

e idoso mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à NeuN em nível 

rostral, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões 

medial, anterior e lateral mostradas em maior aumento em A1-3 e B1-3, respectivamente. As 

cabeças de setas em A1 e 2 e B1 e 2, indicam a presença de células com morfologia 

diferenciadas. Em A3 e B3 a linha evidencia a organização linear das células. MPul, pulvinar 

medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral; Rt, núcleo reticular; DLG, núcleo 

geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é 

indicada no canto inferior esquerdo. Em A e B, barra de escala de 300µm; em A1-3 e B1-3, 

barra de escala de 50µm. 
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Continuação da Figura 8 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo 

do sagui adulto e idoso mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à 

NeuN em nível médio, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões medial, lateral e inferior centrolateral mostradas em maior aumento em C1-3 e 

D1-3, respectivamente. As cabeças de setas em C1 e 3 e D1 e 3 indicam a presença de células 

com morfologia diferenciadas. Em C2 e D2, a linha evidencia a disposição linear das células. 

MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral e IPulCL, pulvinar inferior centrolateral; Rt, 

núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo; bsc, braço do 

colículo superior. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior 

esquerdo. Em C e D, barra de escala de 300µm; em C1-3 e D1-3, barra de escala de 50µm. 
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Continuação da Figura 8 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo 

do sagui adulto e idoso mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à 

NeuN em nível caudal, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões inferior centromedial, inferior medial e inferior posterior mostradas em maior 

aumento em E1-3 e F1-3, respectivamente. As cabeças de setas indicam a presença de células 

com morfologia diferenciadas nas subdivisões.  No limite da subdivisão inferior posterior (E3), 

centromedial (F1) e posterior (F3) as células apresentam intensa marcação. IPulCM, pulvinar 

inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior; Rt, 

núcleo reticular; bsc, braço do colículo superior; Aq, aqueduto cerebral. A distância caudal (+) 

ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em E e F, barra de escala de 300µm; 

em E1-3 e F1-3, barra de escala de 50µm. 
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  5.2.3 CALBINDINA (CB) 

Verificamos em saguis adultos, através da imunoistoquímica para CB, 

fotomicrografias do complexo pulvinar do tálamo, ilustradas em três níveis de secções coronais 

ao longo do eixo rostro-caudal (Figura 9A, C e E). Neurônios imunorreativos com morfologia 

esférica, piramidal e fusiforme foram observados nas subdivisões medial, anterior e lateral do 

pulvinar (Figuras 9A1-3 e C1). A subdivisão lateral é evidenciada pela disposição linear das 

células entre os feixes de fibras córtico-tectal (Figura 9C2). A subdivisão inferior apresenta 

células diferentes em cada subnúcleo (Figura 9C3-E3). No pulvinar inferior centrolateral 

observamos a presença de células como morfologia piramidal distribuídas de forma esparsa 

(Figura 9C3). Já no pulvinar inferior centromedial, predominam células com morfologia 

esférica dispostos de forma mais agrupada quando comparadas as células esféricas de tamanho 

reduzido dispostas de forma esparsa na subdivisão inferior medial (Figura 9E1-2). Na Figura 

9E3 as células apresentam intensa marcação a CB. 

Em animais idosos a expressão de calbindina foi evidenciada nos três níveis de 

secção ao longo do eixo rostro-caudal (Figura 9B, D e F). No entanto, houve uma diminuição 

da imunorreatividade a CB que foi bem evidenciada no pulvinar inferior na subdivisão medial 

e posterior (Figura 9F2-3). Neurônios imunorreativos com morfologia esférica, piramidal e 

fusiforme foram observados nas subdivisões medial, anterior e lateral do pulvinar (Figuras 9B1-

3 e D1). Na subdivisão lateral observamos células piramidais distribuídas entre as fibras do 

feixe cortico-tectal (Figura 9D2). A subdivisão inferior apresenta células aparentemente 

diferentes em cada subnúcleo (Figura 9D3-F3). No pulvinar inferior centrolateral observamos 

a presença de células com morfologia piramidal distribuídas de forma esparsa (Figura 9D3). Já 

no pulvinar inferior centromedial, predominam células com morfologia esférica dispostas de 

forma mais agrupada quando comparadas as células esféricas de tamanho reduzido dispostas 

de forma esparsa na subdivisão inferior medial (Figura 9F2). 
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Figura 9 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

e idoso mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à CB em nível rostral, 

através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões medial, 

anterior e lateral mostradas em maior aumento em A1-3 e B1-3, respectivamente. As cabeças 

de setas indicam a presença de células com morfologia diferenciadas. Em A1 e B1 notamos a 

predominância de células esféricas (cabeça de seta verde) com outros tipos morfológicos 

(cabeças de seta vermelho e azul) distribuídos de forma esparsa na subdivisão medial. Em A2 

e B2, observamos que as células estão distribuídas de forma dispersa com morfologia piramidal 

(cabeça de seta vermelho), fusiforme (cabeça de seta azul) e esféricas (cabeça de seta verde). 

A3 e B3 apresentam células em sua maioria com forma esférica. MPul, pulvinar medial; APul, 

pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral; Rt, núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral 

dorsal; 3v, terceiro ventrículo. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto 

inferior esquerdo. Em A e B, barra de escala de 300µm; em A1-3 e B1-3, barra de escala de 

50µm. 
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Continuação da Figura 9 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo 

do sagui adulto e idoso mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à CB 

em nível médio, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção das 

subdivisões medial, lateral e inferior centrolateral mostradas em maior aumento em C1-3 e D1-

3, respectivamente. As cabeças de setas em C1 e D1 indicam a presença de células com 

morfologia diferenciadas (piramidal (cabeça de seta vermelho), fusiforme (cabeça de seta azul) 

e esféricas (cabeça de seta verde)). Em C2 e D2 a linha evidencia a disposição linear das células. 

Em C3 e D3 células com morfologia piramidal (cabeças de seta vermelho) são destaques na 

subdivisão inferior centrolateral. MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral e IPulCL, 

pulvinar inferior centrolateral; Rt, núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, 

terceiro ventrículo; bsc, braço do colículo superior. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) 

é indicada no canto inferior esquerdo. Em C e D, barra de escala de 300µm; em C1-3 e D1-3, 

barra de escala de 50µm. 



 

 

58 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

E1 

E2 

E3 

IPulP 
lPulCM IPulM 

E 

+ 2.80mm 

dorsal 

lateral medial 

ventral 

Aq 

Rt 

bsc 

F 

IPulP lPulCM 

IPulM F2 

F3 

F1 

+ 2.80mm 

Aq 

Rt 

bsc 

dorsal 

lateral medial 

ventral 



 

 

59 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Continuação da Figura 9 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo 

do sagui adulto e idoso mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à CB 

em nível caudal, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção das 

subdivisões inferior centromedial, inferior medial e inferior posterior mostradas em maior 

aumento em E1-3 e F1-3, respectivamente. As cabeças de setas em E1 e F1 indicam a 

predominância de células com morfologia esférica. Em E2 e F2 notamos um pequeno número 

de células esféricas esparsas. Em E3 e F3 células com morfologia piramidal, células esféricas e 

fusiformes (cabeças de seta vermelho, verde e azul) distribuem-se na subdivisão inferior 

posterior. IPulCM, pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, 

pulvinar inferior posterior; Rt, núcleo reticular; bsc, braço do colículo superior; Aq, aqueduto 

cerebral. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em 

E e F, barra de escala de 300µm; em E1-3 e F1-3, barra de escala de 50µm. 
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5.2.4 PROTEÍNA ACÍDICA FIBRILAR GLIAL (GFAP)  

  As células gliais revelaram-se imunorreativas a GFAP em toda a extensão rostro-

caudal do complexo pulvinar nos animais adultos (Figura 10A, C e E). A morfologia estrelada 

característica dos astrócitos denota a presença desse tipo celular em todo o complexo 

evidenciada em maior aumento (Figura 10A1-3, C1-3 e E1-3). Em animais idosos, podemos 

apontar uma menor intensidade de marcação a GFAP em todas as subdivisões do complexo 

pulvinar (Figura 10B, D e F) evidenciadas em maior aumento em (10B1-3, D1-3 e F1-3). 
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Figura 10 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

(A) e idoso (B) mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à GFAP em 

nível rostral, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção das 

subdivisões medial, anterior e lateral mostradas em maior aumento em A1-3 e B1-3, 

respectivamente. MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral; Rt, 

núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo. A distância 

caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A e B, barra de escala 

de 300µm; em A1-3 e B1-3, barra de escala de 50µm. 
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Continuação da Figura 10 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do 

encéfalo do sagui adulto (C) e idoso (D) mostrando a imunorreatividade das células do 

complexo pulvinar à GFAP em nível médio, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas 

representam seleção das subdivisões medial, lateral e inferior centrolateral mostradas em maior 

aumento em C1-3 e D1-3, respectivamente. MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral e 

IPulCL, pulvinar inferior centrolateral; Rt, núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral 

dorsal; 3v, terceiro ventrículo; bsc, braço do colículo superior. A distância caudal (+) ao bregma 

(em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em C e D, barra de escala de 300µm; em C1-

3 e D1-3, barra de escala de 50µm. 
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Continuação da Figura 10 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do 

encéfalo do sagui adulto (E) e idoso (F) mostrando a imunorreatividade das células do complexo 

pulvinar à GFAP em nível caudal, através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas 

representam seleção das subdivisões inferior centromedial, inferior medial e inferior posterior 

mostradas em maior aumento em E1-3 e F1-3, respectivamente. IPulCM, pulvinar inferior 

centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior; Rt, núcleo 

reticular; bsc, braço do colículo superior; Aq, aqueduto cerebral. A distância caudal (+) ao 

bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em E e F, barra de escala de 300µm; 

em E1-3 e F1-3, barra de escala de 50µm. 
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5.3 – PROJEÇÃO RETINIANA AO COMPLEXO PULVINAR 

 A presença de fibras de projeção e botões imunorreativos a CTb foi observada tanto em 

animais adultos quanto em animais idosos evidenciando inervação proveniente da retina. 

Notamos que a projeção retiniana é exibida no nível médio de secção, apenas na subdivisão 

medial do pulvinar inferior contralateral ao olho que recebeu a injeção da CTb nos animais 

adultos e idosos (Figura 11A e B). As Figuras 11A1-A3 e B-B3 mostram as fibras de projeção 

e botões imunorreativos a CTb em animais adultos e idosos respectivamente. Visualizamos, 

nos animais adultos, em grande quantidade, axônios pouco ramificados com comprimento e 

espessura variáveis, varicosidades de diferentes tamanhos ao longo destes e terminação simples, 

sendo classificadas como simples (“en passant”) mostradas na figura C1-2. Nos animais idosos 

(Figura 11B1-5), notamos que a projeção retiniana é bem discreta quando comparada aos 

animais adultos, mantendo o mesmo tipo de classificação (Figura 11A4 e B4). 
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Figura 11 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo do sagui adulto 

(A) e idoso (B) em nível médio. A área pontilhada representa seleção da subdivisão inferior 

medial, local da aferência retiniana. Em A E B, barra de escala de 300µm. 
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Continuação da Figura 11 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo 

do sagui adulto (A1) e idoso (B1) em nível médio em maior aumento (A1 e B1, 10X). As áreas 

pontilhadas em A1 e B1 representam seleção da subdivisão inferior medial, local da aferência 

retiniana. Em A1 e B1, barra de escala de 100µm. 
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Continuação da Figura 11 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo 

do sagui adulto (A2) e idoso (B2) em nível médio em maior aumento (A2 e B2, 20X). Em A2 

e B2 observamos a presença de fibras e botões imunorreativos a CTb. Em A2 e B2, barra de 

escala de 50 µm. 
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Continuação da Figura 11 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo 

do sagui adulto (A3) e idoso (B3) em nível médio em maior aumento evidenciando o tipo de 

fibra en passant (A3 e B3, 40X). Em A3 e B3, barra de escala de 20µm. 
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Continução da Figura 11 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo 

do sagui adulto (A) e idoso (B) em nível médio em maior aumento evidenciando o tipo de fibra 

en passant (40X). Inversão de cores no Software Canvas X. Em A e B, barra de escala de 20µm. 
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Continuação da Figura 11 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo 

do sagui adulto em nível médio em maior aumento evidenciando o tipo de fibra en passant (C, 

20X, C1 40X). As áreas selecionadas em C estão representadas em C1. O desenho das fibras e 

botões estão ilustrados em C2. O desenho das fibras e botões no sagui idoso está representado 

em B5. Em B5, barra de escala de 20µm; em C, barra de escala de 50µm; em C1 e C2, barra de 

escala de 20µm. 
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6. DISCUSSÃO 

6.1 CITOARQUITETURA PELO MÉTODO DE NISSL 

As evidências atuais sustentam a visão de que o complexo pulvinar compreende o 

pulvinar inferior que inclui quatro núcleos: pulvinar inferior posterior (PIp), pulvinar inferior 

medial (PIm), pulvinar inferior centromedial (PIcm) e pulvinar inferior centrolateral (PIcl). Pelo 

menos o PIp, PIm e PIcm, não estão completamente dentro do pulvinar inferior, mas se 

estendem acima do braço do colículo superior até o território da subdivisão medial, o pulvinar 

medial. As outras duas subdivisões são o pulvinar lateral e o pulvinar anterior (Baldwin et al., 

2017, Jones 2007).  Nossos resultados corroboram com as evidências anteriores.  

Nos nossos resultados, os aspectos citoarquitetônicos obtidos pelo método de Nissl 

apontam o complexo pulvinar como um conjunto de núcleos talâmicos com células 

intensamente marcadas, possibilitando a identificação de quatro núcleos. Nossos dados estão 

de acordo com dados obtidos em humanos e Macaca (Olszewski, 1952; Hirai & Jones, 1989a; 

Grieve et al., 2000; Munkle et al., 2000; Shipp, 2003) mas difere dos achados em Cebus onde 

foi demonstrado a presença de apenas três núcleos: pulvinar medial (PM), pulvinar lateral (PL) 

e pulvinar inferior (PI) (Soares et al., 2001). Nesse mesmo estudo, foi observado a presença de 

cinco subdivisões no núcleo pulvinar inferior: posterior (PIP), medial (PIM), central (PIC), 

lateral (PIL) e lateral dorsal (PILS) corroborando com dados anteriores em Saimiri e em 

Macaca usando calbindina, parvalbumina, e citocromo-oxidase (Cusick et al., 1993; Gutierrez 

et al., 1995; Gray et al., 1999).  

Nossos dados com base na citoarquitetura diferem desses dados, visto que observamos 

apenas quatro subdivisões para o núcleo pulvinar inferior: pulvinar inferior centrolateral 

(IpulCL), pulvinar inferior centromedial (IpulCM), pulvinar inferior medial (IpulM) e pulvinar 

inferior posterior (IpulP) mas corroboram com os dados em macaco-esquilo onde foi observado 

quatro subdivisões no pulvinar inferior (Baldwin et al., 2017). 

Dados em saguis idosos utilizando a coloração de Nissl, mostrou uma redução 

significativa no número de neurônios presentes no núcleo supraquiasmático destes animais 

(Engelberth et al., 2014). Um estudo recente em humanos idosos, evidenciou por ressonância 

magnética atrofia cortical posterior acarretando défices visuo-espaciais, no entanto a 

conectividade do pulvinar medial e pulvinar lateral aumentaram (Fredericks et al., 2019). 
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Apesar de não realizar uma análise quantitativa, notamos que o complexo pulvinar em 

saguis idosos pelo método de Nissl mostrou-se com um grau de marcação reduzido, seja pela 

redução no número de células, ou ainda pelas alterações intracelulares resultantes do processo 

de envelhecimento biológico. 

 

6.2 EXPRESSÃO DE NEUN 

 

NeuN é considerada uma proteína nuclear específica do sistema nervoso é expressa no 

núcleo e no citoplasma da maioria de suas células e tem sido usada em muitos estudos (Mullen 

et al., 1992; Gittins e Harrison, 2004; Preusser et al., 2006). A imunorreatividade à NeuN pode 

ser detectada em várias espécies de vertebrados, incluindo anfíbios, pássaros e mamíferos 

sugerindo uma considerável conservação desta proteína na escala filogenética (Lind et al., 

2005). 

Estudos realizados com camundongos neonatos e adultos apontam que NeuN aparece 

precocemente no desenvolvimento do sistema nervoso e persiste na idade adulta (Mullen et al., 

1992). Além disso, NeuN tem sido estudada como um marcador da maturação neuronal no 

sistema nervoso fetal humano onde células imunorreativas a NeuN são vistas após o processo 

de migração neuronal (Sarnat et al., 1998), em estudos morfométricos como marcador neuronal 

de tecido cerebral humano pós-morte (Wolf et al., 1996; Gittins e Harrison, 2004), em 

diagnósticos de histopatologia é considerado um marcador da diferenciação neuronal em 

tumores cerebrais (Preusser et al., 2006; Soylemezoglu et al., 2003) e em estudos de desordens 

neuro-degenerativas (Falke et al., 2003; Kordower, et al., 2001). Estudos relatam que a 

imunorreatividade para NeuN diminui drasticamente após danos no sistema nervoso central 

(Bendel et al., 2005; Ajmo et al., 2006; Liu et al., 2009) e essa diminuição pode indicar uma 

mudança na antigenicidade da proteína NeuN em vez de morte celular, e alguns neurônios 

podem recuperar o seu padrão de marcação após o reparo (Unal-Cevik et al., 2004). 

 No complexo pulvinar os neurônios apresentam propriedades fisiológicas heterogêneas. 

A diversidade celular parece refletir o direcionamento das células cujas características de 

resposta retêm as características das células de entrada. Com isso, os diferentes tipos de 

aferências reflete escassez de interconectividade local com mínima mistura lateral de sinais 

dentro de uma mesma subdivisão do pulvinar (Berman & Wurtz, 2008; 2010; 2011). No nosso 

estudo observamos, através da imunorreatividade das células a NeuN, a presença de células 

com morfologia distinta e intensidade de marcação diferenciadas estando bem distribuídas nas 
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subdivisões deste complexo. Nossos dados podem representar possíveis particularidades 

morfofisiológicas dessas células quanto suas conectividades. É interessante considerar como 

diferentes tipos de aferências podem moldar a função no nível neuronal e comportamental. Por 

exemplo, as células do pulvinar que recebem informações do colículo superior podem ter uma 

função fundamentalmente diferente das que recebem informações do córtex como foi 

observado em estudos nos últimos anos (Berman & Wurtz, 2008; 2010; 2011) demonstrando 

assim que as populações locais de neurônios de projeção eram altamente heterogêneas em 

relação às suas fontes de entrada e aos tipos de sinais que eles transmitiam. 

 Embora NeuN tenha sido identificada em grande parte das células nervosas, existem 

neurônios NeuN negativos incluindo os neurônios Cajal-Retzius da camada 1 do córtex cerebral 

em desenvolvimento, o núcleo olivar inferior no bulbo, as células mitrais no bulbo olfatório, as 

células de Purkinje  e o núcleo denteado no cerebelo (Sarnat et al., 1998; Kumar & Buckmaster, 

2007). Além disso, NeuN não é expressa em células da glia (Mullen et al., 1992). Estudos em 

humanos levam a crer que a falta de imunorreatividade para NeuN por neurônios do núcleo 

olivar inferior e núcleo denteado cerebelar sugere uma origem embrionária comum com as 

células de Purkinje a partir do tubérculo cerebelar. Apesar disso, os neurônios pontinos basais 

que apresentam mesma origem embrionária dos grupamentos supracitados exibem forte 

imunorreatividade à NeuN durante o desenvolvimento e na idade adulta (Sarnat et al., 1998). 

Esta diferença sugere que talvez a expressão de NeuN não apresente tanta influência em relação 

a origem embrionária, mas sim em outros aspectos celulares. Estudos relatam que a 

imunorreatividade à NeuN é modulada por sinais fisiológicos e patológicos como 

despolarização crônica da célula e lesões em nervos e tratos (Weyer & Schilling, 2003; McPhail 

et al., 2004).  

 Um estudo a nível molecular, documenta que NeuN apresenta duas isoformas 

eletroforeticamente distinguíveis de 46 KDa e 48KDa e ambas as isoformas podem ser 

encontradas no núcleo celular e citoplasma, porém a abundância nestes compartimentos é 

distinta podendo existir pelo menos sete diferentes formas fosforiladas da proteína NeuN, onde 

a imunorreatividade desta depende do estado de fosforilação visto que um grupamento fosfato 

é crítico para a adequada formação do epítopo a ser reconhecido pelo anticorpo (Lind et al., 

2005).  

Diante da proposta que a imunorreatividade à NeuN depende do estado de fosforilação 

da proteína (Lind et al., 2005), processo de envelhecimento poderia alterar os níveis de 

fosforilação, levando a perda de neurônios (Iqbal & Grundek-Iqbal, 2005). Estudos em sagui 
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idosos utilizando NeuN demonstra que o número de neurônios no núcleo supraquiasmático 

diminui significativamente (Engelbert et al., 2014). Nossos resultados apontam que nos animais 

idosos a intensidade de marcação a NeuN é reduzida no complexo pulvinar do sagui, podendo 

indicar diminuição no número de células ou alteração da antigenicidade das células presentes. 

 

6.3 IMUNORREATIVIDADE À CALBINDINA 

 

A Calbindina pertence a uma classe especial de proteínas que se ligam ao íon Ca2+ para 

regular a sua concentração intracelular.  

Warner e colaboradores (2015) indica que a expressão das proteínas de ligantes de 

cálcio, parvalbumina e calbindina, fornece informações sobre o papel regulador das vias 

talâmicas. Estudos anteriores apontam que células imunorreativas a calbindina no pulvinar 

projetam principalmente para a camada 1 do córtex com função modulatória (Jones 1998, 2001; 

Shipp et al., 2003). Outros estudos demonstram que os neurônios de retransmissão pulvinar-

MT expressam parvalbumina, sugerindo que eles são capazes de direcionar a aferência da retina 

para MT, enquanto os neurônios de retransmissão do GLD-MT expressam calbindina, o que é 

mais indicativo de um papel modulador (Sherman 2007, 2012). 

Estudos em macacos-esquilo utilizaram calbindina (CB), para identificar o pulvinar 

inferior posterior (Ipulp) e o pulvinar inferior medial (IpulM), e subdividir o pulvinar inferior 

nas porções centrolateral (IPulCL) e centromedial (IPulCM). Os resultados revelaram que o 

IPulp e o IPulCM obtiveram intensa marcação para CB, enquanto o IPulCL obteve marcação 

menos intensa para CB. No pulvinar inferior medial (IPulM) houve pouca marcação de CB 

(Cusick et al., 1993; Gutierrez et al., 1995; Gray et al., 1999). Nossos dados em sagui adultos 

corroboram com os resultados descritos, visto que as células das subdivisões inferior posterior 

e inferior centrolateral apresentam forte imunorreatividade a CB, diferindo da subdivisão 

centromedial com menor intensidade de marcação. Na subdivisão inferior medial existe quase 

uma nulidade da marcação.  

Nos animais idosos, a expressão de CB apresentou-se reduzida principalmente nas 

subdivisões do pulvinar inferior corroborando com Geng e colaboradores (2015) que sugerem 

uma redução da CB relacionada à idade e essa diminuição pode contribuir para os aumentos 

observados nos níveis de íons Ca2+ que por sua vez eleva o dano oxidativo.  
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6.4 EXPRESSÃO DE GFAP 

 

Os astrócitos são elementos de sinalização dinâmica que integram entradas neuronais, 

exibem excitabilidade, podem modular neurônios vizinhos e participam em funções críticas e 

essenciais do sistema nervoso como plasticidade, aprendizagem e memória (Araque et al., 2001; 

Fields & Stevens-Graham, 2002; Hansson & Rönnbäck, 2003). Além disso, Os astrócitos são 

células que apresentam funções essenciais no sistema nervoso como a regulação das 

concentrações iônicas de cálcio e potássio, bem como a liberação de substâncias nos espaços 

extracelulares em resposta a neurotransmissores (Bowman & Kimelberg, 1984; Barbour, et al., 

1989; Nowak, et al., 1987; Van den Pol, 1991; Zou et al., 2010). Os astrócitos podem regular a 

formação e remodelação de sinapses (Ullian et al., 2001), regular a diferenciação neuronal e 

induzir a neurogênese a partir de células-tronco neurais (Blondel et al., 2000; Song et al., 2002). 

Estudos mostram que os astrócitos apresentam um importante papel na regulação dos ritmos 

circadianos e que a comunicação intercelular entre neurônios e astrócitos é provavelmente 

efetuada através de junções comunicantes (Prosser et al., 1994; Tamada et al., 1998).  

A proteína acídica fibrilar glial (GFAP) é um componente dos filamentos intermediários 

encontrada no citoplasma dos astrócitos e é comumente usada como um marcador específico 

para essas células (Eng et al., 1971; Lazarides, 1980). Esta proteína é detectada durante o 

desenvolvimento nas células da glia radial em resposta a danos (Bignami & Dahl, 1974) e 

também no cérebro em desenvolvimento normal de pintos (Tapscott et al., 1981) e primatas 

(Levitt & Rakic, 1980; Choi, 1986). A expressão de GFAP também pode ser detectada na vida 

pós-natal através de imunoistoquímica e outras técnicas (McDermott & Lantos, 1989). Estudos 

mostram a presença de um ritmo endógeno na imunorreatividade para esta proteína no NSQ de 

hamsters e camundongos, modulado pelas aferências retinianas (Lavialle et al., 2001; Santos et 

al., 2005) e achados em ratos e hamsteres mostram que a GFAP está presente em toda extensão 

do NSQ e FIG desses animais (Morin et al., 1989).  

Embora seja amplamente utilizado como marcador de astrócitos, a função de GFAP 

ainda é incerta (Middeldorp & Hol, 2011). Neste trabalho, observamos células imunorreativas 

a GFAP que comprova a presença de astrócitos em todos os níveis de secção do complexo 

pulvinar. Um estudo recente em humanos demonstra que a expressão dessa proteína está 

presente em todo o complexo em indivíduos saudáveis, sendo intensificada quando paciente 

apresentam acúmulo de proteínas anormais (corpos de Lewy) em todo o complexo pulvinar e 

doença de Alzheimer. O fato de o pulvinar apresentar um papel importante na atenção visual, 
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na seleção de alvos visuais e na percepção visual afetiva, pacientes com essas patologias 

apresentam comprometimento dessas funções tornando-os vulneráveis a alucinações visuais 

(Erskine et al., 2017). Um estudo em Tupaia belangeri aponta que o número de células gliais 

no pulvinar superam o número de neurônios imunorreativos a NeuN, em uma proporção de 

2,5:1(Wei et al., 2011).  

Apesar de estudos apontarem uma maior expressão de astrócitos em idosos (Cerbai et 

al., 2012; Engelbert et al., 2013), nossos dados diferem e sugerem uma redução da expressão 

de GFAP em toda a extensão do complexo pulvinar. Acredita-se que os astrócitos não são 

essenciais para o processamento de informações, mas fornecem suporte aos neurônios (Kandel 

et al., 2014). No nosso estudo, embora qualitativo, observamos uma redução neuronal e isso 

pode refletir na diminuição da expressão dessas células gliais, visto que as mesmas estabelecem 

intima relação com os neurônios. 

 

6.5 FIBRAS/TERMINAIS IMUNORREATIVOS A CTB 

 

A informação fótica é transmitida ao cérebro por pelo menos 17 tipos distintos de células 

ganglionares definidas por suas características morfológicas, propriedades de reposta a luz e 

centros de projeção (Field & Chichilnisky, 2007). Perry e colaboradores em 1984 observaram 

em primata, projeções da retina para as camadas magnocelular e parvocelular do núcleo 

geniculado lateral indicando um papel dessas na percepção visual. 

O pulvinar visual, que inclui as subdivisões inferior e lateral, apresentam funções visuais 

e são distintas de outras partes do tálamo que são tradicionalmente incluídas no pulvinar, como 

o pulvinar medial, que tem amplas conexões com partes não sensoriais ou de associação do 

córtex e o pulvinar anterior, uma parte importante, mas não estudada, do sistema 

somatossensorial (Jones, 2007). 

A CTb tem sido amplamente utilizada como um traçador neuronal altamente sensível 

em diversos estudos (Mikkelsen, 1992; Schimizu et al., 1994; Nakagawa et al., 1998; Costa et 

al., 1998; 1999; Cavalcante et al., 2005; Engelberth et al., 2008; Nascimento Jr et al., 2010; 

Cavalcante et al., 2011; Morais et al., 2014; Fiuza et al., 2016).  

O papel do pulvinar como um relé da informação retiniana ao córtex durante o 

desenvolvimento é crítico por apoiar o comportamento visual no recém-nascido e facilitar a 

maturação do córtex extra-estriado. Estudos recentes utilizando injeção de traçador anterógrado 

identificaram uma via transitória presente no início da vida que se projeta diretamente da retina 
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para o pulvinar, sem envolvimento do colículo superior, com terminais marcados na porção 

medial do núcleo pulvinar inferior (IPulm) cujos neurônios se projetam para a área temporal 

medial (MT) uma área cortical associada com a via visual dorsal, visto que o desenvolvimento 

da percepção de movimento antes da percepção de forma é essencial para a sobrevivência do 

animal (O’Brien et al., 2001; Kiorpes & Movshon, 2004; Warner et al., 2010; 2012; Kiorpes et 

al., 2012). Estudos envolvendo lesões no córtex visual primário em saguis neonatos apontam 

um fortalecimento da via retino-pulvinar-MT (Leopold, 2012; Bridge et al., 2017). No entanto, 

em primatas adultos esta via retino-pulvinar está presente, porém é muito mais esparsa pois 

durante o desenvolvimento normal, à medida que a via retino-geniculo-estriado amadurece e 

começa a dominar a entrada visual no córtex através das radiações ópticas, a via visual inicial 

através do pulvinar inferior medial regride (Nakagawa & Tanaka, 1984; Cowey et al., 1994; 

O’Brien et al., 2001; Warner et al., 2010; Bridge et al., 2017).  

Nossos dados evidenciam a presença de numerosas fibras/terminais no núcleo pulvinar 

inferior medial dos animais adultos através da injeção intraocular de CTb. Os axônios podem 

ser classificados como simples (“en passant”) por serem pouco ramificados com comprimento 

e espessura variáveis com varicosidades de diferentes tamanhos ao longo destes e terminação 

simples (Sherman, 2012). Nossos dados corroboram com dados anteriores em sagui onde foi 

observada a presença de terminais retinianos no pulvinar inferior medial adjacente ao braço do 

colículo superior contralateral ao olho que recebeu a injeção de CTb (Warner et al., 2010). 

Nossos dados sugerem pela classificação simples das fibras que a projeção retiniana é direta ao 

pulvinar e parece não formar projeções colaterais, o que corrobora com dados anteriores que 

demonstra que a aferência retiniana ao pulvinar independe das projeções retinianas ao colículo 

superior e ao núcleo geniculado lateral (Kwan et al., 2019).  

No entanto, observamos em nosso estudo que a projeção da retina para o pulvinar em 

sagui idoso é discreta quando comparada aos animais adultos, porém a classificação (“en 

passant”) é conservada. Estudos com ratos e saguis idosos utilizando CTb em áreas talâmicas 

e hipotalâmicas respectivamente, demonstram um declínio da aferência retiniana (Engelbert et 

al., 2014; Fiuza et al., 2016). Na retina, várias doenças degenerativas ocorrem como resultado 

de alterações em mecanismos celulares e moleculares, sendo a idade um contribuinte para o 

desenvolvimento de várias patologias. Um estudo realizado com camundongos jovens e idosos 

demonstra que o aumento da idade promove alterações nos genes que codificam proteínas 

envolvidas na ativação da resposta imune e da microglia presente na retina (Chen et al., 2010). 

Durante o processo de envelhecimento o número de células ganglionares decresce, assim como, 
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a população dos fotorreceptores sendo os do tipo bastonete mais afetada quando comparada 

com a dos fotorreceptores do tipo cone (Curcio & Druker, 1993; Curcio et al., 1993; Gao & 

Hollyfield, 1992). Essa redução da projeção observada em nosso trabalho pode ser resultante 

de alterações nas células ganglionares da retina que projetam para o IPulM. 

Estudo de conexões observou que o tamanho das varicosidades é associado com uma 

maior eficiência sináptica. As varicosidades de maior tamanho (classe 1) exerce um grande 

efeito pós-sináptico (driver) enquanto as vias com botões de menor tamanho (classe 2) exercem 

efeito pós-sináptico menor, com função modulatória (modulator) (Sherman, 2012; Petrof & 

Sherman, 2013). Notamos em nosso estudo que as fibras/terminais que expressam CTb na 

subdivisão inferior medial em sagui parecem exercer um papel modulador, visto que os botões 

são pequenos e os axônios delgados característicos da classe 2. Kwan e colaboradores (2019) 

levantam a questão de que o pulvinar poderia conduzir ou modular a função visual.  

Estudos demonstram que o pulvinar apresenta uma circuitaria local que interage 

intrinsicamente devido a presença de: axônios ramificados e altamente divergentes que podem 

atravessar e serem vistos em outras subdivisões (Rockland 1996, 1998); longos interneurônios 

inibitórios (Imura & Rockland 2006); “pontes” entre as subdivisões do pulvinar inferior que 

expressam calbindina e substância P (stepniewska, 2003); e aferências inibitórias do núcleo 

reticular o qual recebe ramificações excitatórias dos axônios tálamo-corticais e cortico-

talâmicos (Sherman & Guillery, 2000). 

Apesar de ser um estudo de caráter qualitativo, nossos dados apontam diferenças entre 

animais adultos e idosos sugerindo que o complexo pulvinar pode sofrer uma perda significativa 

de caráter funcional quanto ao processamento da informação visual. 
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7. CONCLUSÕES 

 

 Neste estudo podemos concluir através de análise qualitativa, que o complexo pulvinar 

do tálamo em saguis adultos e idosos apresenta-se composto por quatro porções: anterior, 

medial, lateral e inferior. O pulvinar inferior apresentou quatro subdivisões: centrolateral, 

centromedial, medial e posterior. Todas as subdivisões foram evidenciadas pelas colorações de 

Nissl, NeuN e CB que possibilitou a delimitação destes núcleos. 

  A distribuição e morfologia neuronais puderam ser visualizadas e caracterizadas através 

de imunohistoquimica contra NeuN e CB onde observamos neurônios morfologicamente 

distintos (esféricos, fusiformes e piramidais) nas subdivisões do complexo pulvinar do sagui. 

Nos animais idosos, o padrão de marcação celular a NeuN e a CB foi diminuído, com áreas de 

quase nulidade como o pulvinar inferior medial para CB. No entato, o caráter morfológico 

distinto observado em nos animais adultos e idosos pode sugerir diferenças funcionais das 

subdivisões. 

 A imunorreatividade à CTb mostrou-se diminuída entre animais adultos e idosos. Nos 

animais adultos visualizamos que a projeção da retina ao pulvinar alcança a subdivisão inferior 

medial com uma maior densidade de fibras/terminais com axônios delgados, presença de 

varicosidades ao longo do axônio sem ramificações laterais. Nos animais idosos, a projeção 

retiniana é bem sutil, no entanto apresenta as mesmas características descritas nos animais 

adultos, sendo em ambos as fibras simples com papel modulatório. 

 A presença de astrócitos em todas as subdivisões do complexo pulvinar foi caracterizada 

pela imunorreatividade destes à GFAP. Nos animais idosos, observamos uma redução na 

expressão da proteína quando comparados aos animais adultos. Essa diferença pode ser 

aparentemente por uma diminuição da população celular. 

Diferenças morfológicas foram observadas no nosso estudo, no entanto, análises 

quantitativas poderiam elevar a precisão dos dados. 
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MANUSCRITO 

A seguir, texto estruturado como manuscrito preliminar em português, contendo 

introdução, metodologia, resultados e discussão. A formatação segue as normas do periódico 

Journal of Chemical Neuroanatomy. 

ANÁLISE CITOARQUITETÔNICA E AFERÊNCIA RETINIANA AO COMPLEXO 

PULVINAR DO SAGUI (Callithrix jacchus): UMA COMPARAÇÃO ENTRE ADULTOS E 

IDOSOS. 

 

1. INTRODUÇÃO 

  

 A visão é uma das cinco modalidades sensoriais que fornece à várias espécies de animais 

a capacidade de detecção de objetos. O sistema visual apresenta dois diferentes tipos de vias 

aferentes conhecidas como via clássica e via não clássica. A via clássica, ou via retino-geniculo-

cortical, é a principal via visual em vertebrados superiores que transmite a informação da retina 

para o córtex visual primário utilizando o núcleo geniculado lateral do tálamo (GLD) como seu 

núcleo relé. A via não clássica tem pelo menos duas partes, uma que transmite a informação 

luminosa para o colículo superior (CS) e a outra que envolve o núcleo pré-tectal e o pulvinar 

do tálamo. O papel da via não clássica inclui análise visual de espaço, percepção da forma 

global, mediando vários reflexos visuais. (MØller, 2003).   

 Embora esteja presente em todos os grupos de vertebrados, o tálamo é mais altamente 

desenvolvido em mamíferos, especialmente em primatas. Praticamente todos os sistemas 

sensoriais passam através do tálamo no seu trajeto ao córtex cerebral e por sua vez, cada região 

do tálamo recebe projeções a partir da área cortical que este projetou. (Carpenter, 1995). O 

complexo pulvinar é um dos componentes dos núcleos específicos do tálamo estando 

relacionado com áreas de associação do córtex, envolvido em mecanismos integrativos 

superiores. Essa estrutura ocupa uma função no córtex visual extraestriado que é equivalente a 

função do núcleo geniculado lateral no sistema visual primário lidando com o processamento 

visuomotor e percepção visual (Stepniewska, 2004). Análise citoarquitetônica em Cebus 

indicam a presença de três subdivisões no complexo pulvinar: o pulvinar medial (PM) um 

núcleo grande e homogêneo, o pulvinar lateral (PL) contendo células que são separadas em 

aglomerados por muitas fibras que passam horizontalmente através deste núcleo e, o pulvinar 

inferior (PI) um núcleo compacto e com células fortemente marcadas, separado do restante do 

pulvinar pelo braço do colículo superior (Soares et al., 2001). Secções coradas pelo método de 
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Nissl em humanos e Macaca mulatta apontam que este complexo apresenta quatro subdivisões: 

núcleo pulvinar medial (Plm), núcleo pulvinar lateral (Pll), núcleo pulvinar inferior (Pli) e 

núcleo pulvinar anterior (Pla) (Olszewski, 1952; Hirai e Jones, 1989a; Grieve et al., 2000; 

Shipp, 2003).  

O complexo pulvinar recebe terminais da retina, do colículo superior, do córtex visual 

e do complexo pré-tectal onde cada área se projeta para áreas particulares dessa estrutura 

(Berman e Jones, 1977). Estudos anteriores já indicavam a presença de terminais retinianos no 

pulvinar de primatas (Hassler, 1966). Um estudo prévio envolvendo lesões no pulvinar não 

revelou grandes déficits visuais (Chow, 1954), no entanto, porções do pulvinar estão claramente 

implicados nas funções visuais, uma vez que, este recebe projeções do colículo superior e 

projeta-se para áreas do córtex occipital, temporal e parietal (Chow, 1950; Allman et al., 1972; 

Rezac e Benevento, 1979). Petersen e colaboradores (1987) sugerem um papel do pulvinar na 

atenção visuo-espacial. Em humanos foi observada uma diminuição no tamanho do núcleo 

pulvinar inferior em indivíduos que apresentam anoftalmia, uma malformação congênita 

caracterizada pela ausência de um ou de ambos os olhos (Hassler, 1966). Campos-Ortega e 

colaboradores (1970) verificaram a presença de aferências diretas da retina para o núcleo 

pulvinar inferior em Macaca mulatta e babuínos (Papio ursinus ursinus). Itaya e Van Hoesen 

(1983) demonstraram a presença de projeções retinianas predominantemente contralateral no 

núcleo pulvinar medial e, bilateral no núcleo pulvinar inferior em Macaca mulata e Macaca 

fascicularis. Dados neuroquímicos do complexo pulvinar em Saimiri e em Macaca usando 

calbindina, parvalbumina, e citocromo-oxidase (Cusick et al., 1993; Gutierrez et al., 1995; Gray 

et al., 1999) sugerem uma subdivisão do pulvinar inferior destas espécies em cinco porções: 

posterior (PIP), medial (PIM), central (PIC), lateral (PIL) e lateral dorsal (PILS) semelhante ao 

padrão visto posteriormente em Cebus (Soares et al., 2001). 

 O envelhecimento é um fenômeno complexo que afeta todos os sistemas orgânicos 

(Mattison e Vaughan 2017). Esse processo biológico pode ser definido como o acúmulo 

sistêmico de moléculas disfuncionais que excedem a capacidade de reparo ou substituição, 

aumentando dessa forma a vulnerabilidade do indivíduo às patologias relacionadas com a idade 

(Bengtson e Serttersten Jr et al., 2016). Essas disfunções podem ser ocasionadas por estresse 

oxidativo (Muller et al., 2007) e disfunção mitocondrial (Bishop et al., 2010). Estudos apontam 

que durante o processo de envelhecimento ocorrem alterações das funções cognitivas (Pace-

Schott e Spencer, 2011), além de alterações morfológicas e neuroquímicas nos componentes 

centrais do sistema de temporização circadiano, tanto em roedores quanto em primatas não-
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humanos (Lupi et al., 2012; Engelbert et al., 2013; 2014; Fiuza et al., 2016). Essas modificações 

também ocorrem em outras áreas do sistema nervoso provocando alterações em 

neurotransmissores, atrofia da substância cinzenta total (Oh et al., 2014), mudanças no tamanho 

do soma e dendritos (Duan et al., 2003), promovendo dessa forma um desequilíbrio funcional 

(Waldvogel et al, 1991). O sagui é um modelo experimental de primata não-humano já 

consolidado em nosso laboratório (Costa et al., 1998; Costa et al., 1999; Nascimento et al., 

2010; Cavalcante et al., 2011; Lima et al., 2012; Souza et al., 2013; Engelberth et al., 2013, 

2014; Cavalcanti et al., 2016; Duque-Neto, 2019). Nos últimos anos, este tem sido utilizado em 

pesquisas biomédicas e neurocientíficas em virtude da sua proximidade filogenética com seres 

humanos (Masnfield, 2003; Mitchell e Leopold, 2015; Riesche et al., 2018; Veyres et al., 2018). 

Pesquisas sobre o processo de envelhecimento biológico tem se sido alvo de vários estudos nas 

últimas décadas, visto que, o envelhecimento modifica a morfologia e neuroquímica celular, 

acarretando alterações fisiológicas, resultando dessa forma em modificações na capacidade 

responsiva dos sistemas cerebrais (Leuner et al., 2007). No entanto, a grande maioria das 

pesquisas de envelhecimento ocorre em espécies não-primatas. 

O objetivo desse estudo é caracterizar citoarquitetonicamente o complexo pulvinar do 

tálamo em saguis adultos e idosos delimitando as subdivisões através da distribuição neuronal 

e do caráter morfológico celular por meio da técnica imunoistoquímica utilizando NeuN e CB, 

combinadas ao método de Nissl, além de comparar o padrão marcação de terminais retinianos 

no complexo pulvinar através da injeção intraocular da Subunidade b da Toxina Colérica (CTb) 

entre animais adultos e idosos e a expressão de GFAP nestes. 

 

2. MATERIAIS E MÉTODOS 

2.1 ANIMAIS 

Neste estudo utilizamos 3 saguis adultos com idade entre 3-6 anos e 3 saguis idosos 

com idade 10-11 anos, provenientes do Núcleo de Primatologia da Universidade Federal do 

Rio Grande do Norte (UFRN) (Licença do IBAMA Nº 1/24/92/0039-0). Neste local os 

animais foram mantidos em gaiolas de alvenaria e tela de arame, medindo 2,00 x 1,00 x 

2,00m, estando expostos as condições de temperatura, umidade e iluminação naturais, com 

alimentação a base de frutas e água disponível continuamente em bebedouros. Todos os 

experimentos foram aprovados pelo Comitê de Ética em Uso de Animais da UFRN (CEUA-

UFRN Nº 009.013/2017). 
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2.2 – INJEÇÃO INTRAOCULAR DE TRAÇADOR 

  

 Inicialmente realizamos a investigação das projeções retinianas às subdivisões do 

complexo pulvinar nesta espécie utilizando a subunidade b da toxina colérica (CTb). Esse 

traçador neuronal é captado pelo corpo do neurônio e transportado via fluxo axoplasmático aos 

terminais, não possuindo propriedade transináptica. Os animais receberam como medicação 

pré-anestésica o sulfato de atropina na dose de 0,04 mg/kg, e 2mg/kg de tramadol ambos por 

via subcutânea. Após 15 minutos foi administrado como indutor da anestesia, por via 

intramuscular, ketamina e xilazina, misturadas na mesma seringa, na dose de 10mg/kg e 

0,5mg/kg respectivamente e para manutenção da anestesia foi utilizado isoflurano através de 

máscara e oxigênio 100%. Realizamos uma injeção intraocular (olho esquerdo) de 80µl de uma 

solução aquosa de CTb (List Biological Laboratories, Inc., Campbell, CA) 1mg/ml em tampão 

fosfato 0,1 M, pH 7,4 contendo dimetilsufóxido a 10% para aumentar a permeabilidade e 

captação dessa substância pelas células ganglionares da retina. A injeção foi realizada por meio 

da introdução de uma agulha (calibre 30) na junção esclera-corneal, atingindo o corpo vítreo a 

um ângulo de aproximadamente 45 graus. A solução foi injetada por pressão com o auxílio de 

uma micro-bomba propulsora em uma velocidade de 1µl por minuto. Ao fim da injeção, a 

agulha permaneceu no local por 15 a 30 minutos a fim de evitar o refluxo da solução. Após a 

retirada da agulha foi administrada uma pomada cicatrizante no olho do animal. Encerrado o 

procedimento da injeção intraocular, os animais foram conduzidos à gaiola de isolamento no 

Núcleo de Primatologia, permanecendo em observação pelo período de sobrevida de 5 dias, 

tempo ideal para o transporte do traçador da retina para toda parte do sistema nervoso. Após o 

período de sobrevida, os animais passaram pelos procedimentos de perfusão e microtomia. 

  

2.3 – PERFUSÃO 

  

 Seguidos os mesmos padrões anestésicos descritos no item anterior (2.2), os animais 

foram colocados em decúbito dorsal sobre uma grade em uma capela de perfusão com ponto de 

água. Após certificar que os animais estavam profundamente anestesiados, iniciamos os 

procedimentos cirúrgicos. Primeiramente, o processo xifóide do osso esterno foi pinçado com 

auxílio de uma pinça de Allis tracionando-o em direção à cabeça do animal, enquanto isso a 

pele foi seccionada, bem como suas partes moles e costelas, a fim de ter acesso ao coração 

dentro da cavidade torácica. Exposto o coração, uma agulha conectada a uma bomba peristáltica 
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(Masterflex, Cole-Parmer, Niles, IL) foi introduzida no ápice do ventrículo esquerdo em direção 

à aorta ascendente, e em seguida realizamos uma pequena incisão no átrio direito objetivando 

o escoamento do líquido do leito vascular. Inicialmente foram impulsionados 400 ml de solução 

salina a 0,9% em tampão fosfato 0,1M e pH 7,4, com Heparina (Hipolabor Laboratories, 

5000UI/ml) na concentração de 2 ml/l de solução salina, em um fluxo de 100 ml por minuto 

em temperatura ambiente, objetivando lavar o leito vascular do animal, prevenir a formação de 

coágulos e uma melhor fixação dos tecidos. Posteriormente, foi impulsionado 700 ml de 

solução fixadora (paraformaldeído a 4% Vetec Química Fina, em tampão fosfato 0,1 M, pH 

7,4) em duas velocidades. A metade da solução infundida em fluxo rápido (35 ml/min) e a outra 

metade em fluxo lento (17,5 ml/min), totalizando 30 minutos de infusão. 

 

2.4 – REMOÇÃO DO ENCÉFALO E MICROTOMIA 

  

 Passada a perfusão, os encéfalos foram removidos da cavidade craniana através da 

secção dos tecidos moles e dos ossos da calota craniana. Em seguida os encéfalos foram 

armazenados em solução de sacarose a 30% (Nuclear-CAQ) em tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4, 

a 4C até a realização da microtomia. 

 Na microtomia os encéfalos foram congelados em gelo seco e seccionados através de 

um micrótomo de deslizamento. Obtivemos secções coronais de 30μm, coletadas seriadamente 

em seis compartimentos contendo tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4. Cada compartimento contém 

um corte de cada sequência de seis, de modo que a distância entre uma secção e a seguinte no 

mesmo compartimento é de aproximadamente 180m. As secções são conservadas na solução 

supracitada a 4C para a realização dos procedimentos subsequentes, ou em solução 

anticongelante à base de etileno-glicol e tampão fosfato e conservados a 4ºC para as reações de 

imunoistoquímica ou de coloração posteriormente. 

 

2.5 – TÉCNICA IMUNOISTOQUÍMICA 

 

 Os cortes foram submetidos as reações imunoistoquímicas seguindo o protocolo ABC 

(Complexo Avidina-Biotina peroxidase), utilizando anticorpos específicos a fim de identificar 

substâncias neuroativas nas subdivisões do complexo pulvinar do tálamo em sagui, como a 

proteína nuclear neuronal específica (NeuN), calbindina (CB), proteína acídica fibrilar glial 

(GFAP) e a CTb injetada. 
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 Inicialmente os cortes foram submetidos a quatro lavagens, com duração de 10 minutos 

cada, em solução de tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4. Em seguida, as secções foram submetidas 

a um pré-tratamento, a fim de inativar a peroxidase endógena do tecido, colocadas em contato 

com peróxido de hidrogênio a 0,3% em tampão fosfato 1,0 M, pH 7,4 por 20 minutos. Logo, 

seguiram mais quatro lavagens com duração de 10 minutos cada, em solução de tampão fosfato 

0,1 M, pH 7,4. Todos os procedimentos supracitados foram realizados em agitador orbital. Após 

as etapas já mencionadas, as secções foram colocadas em tubos de ensaio e entraram em contato 

com o anticorpo primário diluído em Triton X-100 a 0,4% em tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4, 

acrescido de soro normal a 2% (Sigma, St Louis, MO, USA) do animal correspondente à 

obtenção do anticorpo secundário. Em seguida os tubos contendo as secções foram postos em 

um rotor com velocidade lenta por um período de 18 a 24 horas em temperatura ambiente. Após 

esse período as secções foram submetidas a quatro lavagens, com duração de 10 minutos cada, 

em agitador orbital e em seguida foram incubadas no anticorpo secundário diluído em Triton 

X-100 a 0,4% em tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4, permanecendo no rotor com velocidade lenta 

por duas horas em temperatura ambiente. Seguiram-se novamente quatro lavagens de 10 

minutos em solução tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4 e logo em seguida as secções foram colocadas 

em contato com o complexo avidina-biotina peroxidase (Kit ABC Elite, Vector Labs, 

Burlingame, CA, USA) a uma diluição 1:100 μl em Triton X-100 a 0,4% em tampão fosfato 

0,1 M, pH 7,4 contendo cloreto de sódio (NaCl) em rotor com velocidade lenta por duas horas 

em temperatura ambiente. Ao fim dessa etapa, as secções foram novamente submetidas a quatro 

lavagens de 10 minutos em solução de tampão fosfato 0,1 M, pH 7,4. Em seguida, as secções 

foram colocadas em contato com o cromógeno diaminobenzidina (DAB) (Sigma, St Louis, MO, 

USA) a 2,5% diluída em tampão fosfato 0,1M, pH 7,4.  Na reação final adicionamos uma 

solução contendo peróxido de hidrogênio (H2O2) a 0,003% como substrato, onde obtivemos na 

região marcada uma cor marrom resultante da oxidação da DAB. Esta última etapa foi realizada 

em uma capela de exaustão. Por fim, as seções foram submetidas novamente a quatro lavagens 

de 10 minutos com solução tampão fosfato 0,1M, pH 7,4. 

 Após a realização da técnica imunoistoquímica, as secções foram montadas em lâminas 

de vidro previamente gelatinizadas com gelatina-alúmem-cromo (Vetec Química Fina) e postas 

para secar em temperatura ambiente. Após a secagem, as secções foram submetidas à 

intensificação da reação em uma solução de tetróxido de ósmio a 0,05% por 30 segundos. 

Posteriormente as secções passaram por uma sequência crescente e decrescente de álcoois 

(Cromato Produtos Químicos) para desidratação e diafanização com xilol (Cromato Produtos 
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Químicos). Após esse procedimento, as secções foram cobertas por lamínulas utilizando como 

meio de montagem DPX (Aldrich Milwaukee, WI).  

 

2.6 – MÉTODO DE NISSL 

 

Utilizamos um compartimento de cada encéfalo, para a coloração pelo método de Nissl 

usando a tionina como corante. Esse método possibilita a visualização de neurônios e diminutos 

corpos celulares de células gliais. As secções foram lavadas em solução de tampão fosfato 

0,1M, pH 7,4, posteriormente montadas em lâminas previamente gelatinizadas e postas para 

secar em temperatura ambiente por 48 horas. Após a secagem, as secções foram submetidas ao 

método de Nissl, que consiste na desidratação do tecido através da passagem deste em 

concentrações crescentes de álcoois etílicos (70%, 95% e 100%), sendo posteriormente 

deslipidificados em xilol. Em seguida o tecido foi reidratado em concentrações decrescentes de 

álcoois e em água destilada e posteriormente submergido no corante Tionina a 0,25%. Após 

passar pelo corante as secções foram novamente desidratadas e deslipidificadas e em seguida 

cobertas com lamínulas utilizando como meio de montagem DPX (Aldrich Milwaukee, WI). 

 

3. ANÁLISE DOS RESULTADOS 

 

As seções foram analisadas através de um microscópio óptico (Olympus, BX-41) em 

campo claro. As imagens digitais do complexo pulvinar do tálamo foram obtidas através de 

uma câmera (Nikon®, DXM-1200) acoplada ao microscópio e conectada a um computador, 

sendo posteriormente operacionalizadas para ajuste de brilho e contraste utilizando o programa 

Canvas X. Os desenhos presentes no trabalho foram realizados utilizando o mesmo programa.  

 

4. RESULTADOS 

4.1 – CITOARQUITETURA DO COMPLEXO PULVINAR 

Verificamos em saguis adultos, através da coloração pelo método de Nissl, 

fotomicrografias do complexo pulvinar do tálamo, destacando-se por uma grande afinidade das 

suas células à tionina ilustradas em três níveis de secções coronais ao longo do eixo rostro-

caudal (Figura 1A-C). Evidenciamos as subdivisões do complexo pulvinar em pulvinar anterior 

(Figura 1A), pulvinar medial, pulvinar lateral (Figura 1A e B) e pulvinar inferior mantendo a 
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nomenclatura de Paxinos et al., 2012. O pulvinar inferior subdivide-se em pulvinar inferior 

centrolateral (Figura 1B), pulvinar inferior centromedial, pulvinar inferior medial e pulvinar 

inferior posterior (Figura 1C). A disposição celular das subdivisões do complexo pulvinar é 

evidenciada em maior aumento. O pulvinar medial (Figura 1A1 e B1) apresenta células 

intensamente marcadas, distribuídas uniformemente. O pulvinar anterior (Figura 1A2) 

apresenta células pequenas com forte marcação nos limites dessa subdivisão. Já o pulvinar 

lateral (Figura 1A3 e 12) revela células distribuídas em grupamentos lineares com menor 

intensidade de marcação. As subdivisões do pulvinar inferior apresentam células distribuídas 

de forma difusa com variação na intensidade de marcação de acordo com a subdivisão. No 

pulvinar inferior centrolateral (Figura 1B3) observamos células intensamente marcadas e 

distribuídas de forma densa com tamanhos diferentes. No pulvinar inferior centromedial 

(Figura 1C1) as células apresentam forte marcação e distribuição densa. No pulvinar inferior 

medial (Figura 1C2) as células convergem para a porção central do subnúcleo e apresentam 

pálida marcação. No pulvinar inferior posterior (Figura 1C3) as células distribuem-se de forma 

esparsa e apresentam-se maior quando comparadas as outras subdivisões do pulvinar inferior. 

Nos animais idosos, notamos diminuição na intensidade da marcação das células do complexo 

pulvinar do tálamo mostradas nas fotomicrografias nos três níveis de secções coronais ao longo 

do eixo rostro-caudal (Figura 2A-C) quando comparadas aos animais adultos-jovens. As células 

do pulvinar medial (Figura 2A1 e B1) bem como as células do pulvinar anterior (Figura 2A2) 

apresentam marcação mais intensa e distribuição uniforme quando comparadas a subdivisão 

lateral (Figura 2A3 e B2) a qual apresenta marcação esparsa com células distribuídas 

linearmente. No pulvinar inferior centrolateral (Figura 2B3), notamos uma marcação mais 

intensa com células distribuídas de forma densa. As células do Pulvinar centromedial e medial 

(Figura 2C1 e C2) apresentam-se dispersas com marcação esparsa. Já as células do pulvinar 

inferior posterior (Figura 2C3) mostram-se maiores e mais intensamente marcadas, quando 

comparadas as outras subdivisões do pulvinar inferior. 

4.1.2 PROTEÍNA NUCLEAR NEURONAL ESPECÍFICA (NEUN) 

Observamos que a imunorreatividade a NeuN mostrou-se presente, em toda extensão, 

nas subdivisões do complexo pulvinar do tálamo tanto em animais adultos como em idosos 

(Figuras 3 e 4). Nos animais adultos, as células apresentam intensa marcação ao longo do eixo 

rostro-caudal em todo o complexo pulvinar (Figura 3A-C). Células morfologicamente distintas 

foram visualizadas na subdivisão medial, centro lateral e posterior (Figura 3A1, B1, B3 e C3). 
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Na subdivisão anterior, as células são em sua maioria esféricas de tamanhos variáveis formando 

grupos (Figura 3A2). A subdivisão lateral é caracterizada pela presença de células esféricas 

dispostas linearmente (Figura 3A3 e B2). A subdivisão centromedial e medial são 

caracterizadas por células intensamente marcadas com formação de grupos de acordo com a 

morfologia (Figura 3C1 e C2). Nos animais idosos foram evidenciadas células imunorreativas 

a proteína NeuN nos três níveis de secção do pulvinar. (Figura 4A-C). Apesar de notarmos uma 

diminuição na intensidade de marcação das células, pudemos observar que as células 

apresentam morfologias distintas em algumas subdivisões do pulvinar, como a medial (Figura 

A1) mas a predominância é do caráter morfológico esférico. (Figura 4A2, B1, B3 e C2). As 

células do pulvinar lateral apresentam uma distribuição linear esparsa (Figura 4A3). Na 

subdivisão centro-medial e posterior evidenciamos células maiores e intensamente marcadas 

(Figura 4C1 e C3). 

4.1.3 CALBINDINA (CB) 

Verificamos em saguis adultos, através da imunoistoquímica para CB, fotomicrografias 

do complexo pulvinar do tálamo, ilustradas em três níveis de secções coronais ao longo do eixo 

rostro-caudal (Figura 5A-C). Neurônios imunorreativos com morfologia esférica, piramidal e 

fusiforme foi observado nas subdivisões medial, anterior e lateral do pulvinar (Figuras 5A1-3 

e B1). A subdivisão lateral é evidenciada pela disposição linear das células entre os feixes de 

fibras córtico-tectal (Figura 5B2). A subdivisão inferior apresenta células diferentes em cada 

subnúcleo (Figura 5B3-C3). No pulvinar inferior centrolateral observamos a presença de células 

como morfologia estrelada distribuídas de forma esparsa (Figura 5B3). Já no pulvinar inferior 

centromedial, predominam células com morfologia esférica dispostos de forma mais agrupada 

quando comparadas as células esféricas de tamanho reduzido dispostas de forma esparsa na 

subdivisão inferior medial (Figura 5C1-C2). Na Figura 5C3 as células apresentam intensa 

marcação a CB. Em animais idosos a expressão de calbindina foi evidenciada nos três níveis de 

secção ao longo do eixo rostro-caudal (Figura 6A-C). No entanto, houve uma diminuição da 

imunorreatividade a CB que foi bem evidenciada no pulvinar inferior na subdivisão medial e 

posterior (Figura 6C2-3). Neurônios imunorreativos com morfologia esférica, piramidal e 

fusiforme foi observado nas subdivisões medial, anterior e lateral do pulvinar (Figuras 6A1-3 

e B1). Na subdivisão lateral observamos células piramidais distribuídas entre as fibras do feixe 

cortico-tectal (Figura 6B2). A subdivisão inferior apresenta células diferentes em cada 

subnúcleo (Figura 6B3-C3). No pulvinar inferior centrolateral observamos a presença de células 
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como morfologia piramidal distribuídas de forma esparsa (Figura 6B3). Já no pulvinar inferior 

centromedial, predominam células com morfologia esférica dispostos de forma mais agrupada 

quando comparadas as células esféricas de tamanho reduzido dispostas de forma esparsa na 

subdivisão inferior medial (Figura 6C2). 

4.1.4 DELIMITAÇÃO DO COMPLEXO PULVINAR 

A delimitação do complexo pulvinar do tálamo do sagui foi realizada a partir da 

combinação de fotomicrografias de secções coronais dos níveis rostral, médio e caudal (Figuras 

7, 8 e 9), obtidas após procedimento histoquímico (Método de Nissl) e imunoistoquímica 

(NeuN e CB) e trabalhadas no Software Canvas X. 

4.1.5 PROTEÍNA ACÍDICA FIBRILAR GLIAL (GFAP) 

 As células gliais revelaram-se imunorreativas a GFAP em toda a extensão rostro-caudal 

do complexo pulvinar nos animais adultos (Figura 10A-C). A morfologia estrelada 

característica dos astrócitos denota a presença desse tipo celular em todo o complexo 

evidenciada em maior aumento (Figura 10A1-C3). Em animais idosos, podemos apontar uma 

menor intensidade de marcação dessas células em todas as subdivisões do complexo pulvinar 

(Figura 11A1-C3). 

4.2 – PROJEÇÃO RETINIANA AO COMPLEXO PULVINAR 

 A presença de fibras de projeção e botões imunorreativos a CTb foi observada tanto em 

animais adultos quanto em animais idosos evidenciando inervação proveniente da retina. 

Notamos que a projeção retiniana é exibida no nível médio de secção, apenas na subdivisão 

medial do pulvinar inferior contralateral ao olho que recebeu a injeção da CTb (Figuras 12A e 

14A). As Figuras 12A1-A3 e 13A-A3 mostram as fibras de projeção e botões imunorreativos a 

CTb em animais adultos. Visualizamos, em grande quantidade, axônios pouco ramificados com 

comprimento e espessura variáveis, varicosidades de diferentes tamanhos ao longo destes e 

terminação simples, sendo classificadas como simples (“en passant”). Nos animais idosos 

(Figura 14A1-A3), notamos que a projeção retiniana é bem discreta quando comparada aos 

animais adultos, mantendo o mesmo tipo de classificação. 
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5. DISCUSSÃO 

As evidências atuais sustentam a visão de que o complexo pulvinar compreende o 

pulvinar inferior que inclui quatro núcleos: pulvinar inferior posterior (PIp), pulvinar inferior 

medial (PIm), pulvinar inferior centromedial (PIcm) e pulvinar inferior centrolateral (PIcl). Pelo 

menos o PIp, PIm e PIcm, não estão completamente dentro do pulvinar inferior, mas se 

estendem acima do braço do colículo superior até o território da subdivisão medial, o pulvinar 

medial. As outras duas subdivisões são o pulvinar lateral e o pulvinar anterior (Baldwin et al., 

2017, Jones, 2007).  Nossos resultados corroboram com as evidências anteriores.  

Nos nossos resultados, os aspectos citoarquitetônicos obtidos pelo método de Nissl 

apontam o complexo pulvinar como um conjunto de núcleos talâmicos com células 

intensamente marcadas, possibilitando a identificação de quatro núcleos. Nossos dados estão 

de acordo com dados obtidos em humanos e Macaca (Olszewski, 1952; Hirai e Jones, 1989a; 

Grieve et al., 2000; Munkle et al., 2000; Shipp, 2003) mas difere dos achados em Cebus onde 

foi demonstrado a presença de apenas três núcleos: pulvinar medial (PM), pulvinar lateral (PL) 

e pulvinar inferior (PI) (Soares et al., 2001). Nesse mesmo estudo, foi observado a presença de 

cinco subdivisões no núcleo pulvinar inferior: posterior (PIP), medial (PIM), central (PIC), 

lateral (PIL) e lateral dorsal (PILS) corroborando com dados anteriores em Saimiri e em 

Macaca usando calbindina, parvalbumina, e citocromo-oxidase (Cusick et al., 1993; Gutierrez 

et al., 1995; Gray et al., 1999).  

Nossos dados com base na citoarquitetura diferem desses dados, visto que observamos 

apenas quatro subdivisões para o núcleo pulvinar inferior: pulvinar inferior centrolateral 

(IpulCL), pulvinar inferior centromedial (IpulCM), pulvinar inferior medial (IpulM) e pulvinar 

inferior posterior (IpulP) mas corroboram com os dados em macaco-esquilo onde foi observado 

quatro subdivisões no pulvinar inferior (Baldwin et al., 2017). 

Dados em saguis idosos utilizando a coloração de Nissl, mostrou uma redução 

significativa de neurônios presentes no núcleo supraquiasmático destes animais (Engelberth et 

al., 2014). Um estudo recente em humanos idosos, evidenciou por ressonância magnética atrofia 

cortical posterior acarretando défices visuo-espaciais, no entanto a conectividade do pulvinar 

medial e pulvinar lateral aumentaram (Fredericks et al., 2019). 

Apesar de não realizar uma análise quantitativa, notamos que o complexo pulvinar em 

saguis idosos pelo método de Nissl mostrou-se com um grau de marcação reduzido, seja pela 
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redução no número de células, ou ainda pelas alterações intracelulares resultantes do processo 

de envelhecimento biológico. 

NeuN é considerada uma proteína nuclear específica do sistema nervoso é expressa no 

núcleo e no citoplasma da maioria de suascélulas e tem sido usada em muitos estudos (Mullen 

et al., 1992; Gittins e Harrison, 2004; Preusser et al., 2006). A imunorreatividade à NeuN pode 

ser detectada em várias espécies de vertebrados, incluindo anfíbios, pássaros e mamíferos 

sugerindo uma considerável conservação desta proteína na escala filogenética (Lind et al., 

2005). 

Estudos realizados com camundongos neonatos e adultos apontam que NeuN aparece 

precocemente no desenvolvimento do sistema nervoso e persiste na idade adulta (Mullen et al., 

1992). Além disso, NeuN tem sido estudada como um marcador da maturação neuronal no 

sistema nervoso fetal humano onde células imunorreativas a NeuN são vistas após o processo 

de migração neuronal (Sarnat et al., 1998), em estudos morfométricos como marcador neuronal 

de tecido cerebral humano pós-morte (Wolf et al., 1996; Gittins e Harrison, 2004), em 

diagnósticos de histopatologia é considerado um marcador da diferenciação neuronal em 

tumores cerebrais (Preusser et al., 2006; Soylemezoglu et al., 2003) e em estudos de desordens 

neuro-degenerativas (Falke et al., 2003; Kordower, et al., 2001). Estudos relatam que a 

imunorreatividade para NeuN diminui drasticamente após danos no sistema nervoso central 

(Bendel et al., 2005; Ajmo et al., 2006; Liu et al., 2009) e essa diminuição pode indicar uma 

mudança na antigenicidade da proteína NeuN em vez de morte celular, e alguns neurônios 

podem recuperar o seu padrão de marcação após o reparo (Unal-Cevik et al., 2004). 

 No complexo pulvinar os neurônios apresentam propriedades fisiológicas heterogêneas. 

A diversidade celular parece refletir o direcionamento das células cujas características de 

resposta retêm as características das células de entrada. Com isso, os diferentes tipos de 

aferências reflete escassez de interconectividade local com mínima mistura lateral de sinais 

dentro de uma mesma subdivisão do pulvinar (Berman e Wurtz, 2008; 2010; 2011). No nosso 

estudo observamos, através da imunorreatividade das células a NeuN, a presença de células 

com morfologia distinta e intensidade de marcação diferenciadas estando bem distribuídas nas 

subdivisões deste complexo. Nossos dados podem representar possíveis particularidades 

morfofisiológicas dessas células quanto suas conectividades. É interessante considerar como 

diferentes tipos de aferências podem moldar a função no nível neuronal e comportamental. Por 

exemplo, as células do pulvinar que recebem informações do colículo superior podem ter uma 

função fundamentalmente diferente das que recebem informações do córtex como foi 
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observado em estudos nos últimos anos (Berman e Wurtz, 2008; 2010; 2011) demonstrando 

assim que as populações locais de neurônios de projeção eram altamente heterogêneas em 

relação às suas fontes de entrada e aos tipos de sinais que eles transmitiam. 

 Embora NeuN tenha sido identificada em grande parte das células nervosas, existem 

neurônios NeuN negativos incluindo os neurônios Cajal-Retzius da camada 1 do córtex cerebral 

em desenvolvimento, o núcleo olivar inferior no bulbo, as células mitrais no bulbo olfatório, as 

células de Purkinje  e o núcleo denteado no cerebelo (Sarnat et al., 1998; Kumar & Buckmaster, 

2007). Além disso, NeuN não é expressa em células da glia (Mullen et al., 1992). Estudos em 

humanos levam a crer que a falta de imunorreatividade para NeuN por neurônios do núcleo 

olivar inferior e núcleo denteado cerebelar sugere uma origem embrionária comum com as 

células de Purkinje a partir do tubérculo cerebelar. Apesar disso, os neurônios pontinos basais 

que apresentam mesma origem embrionária dos grupamentos supracitados exibem forte 

imunorreatividade à NeuN durante o desenvolvimento e na idade adulta (Sarnat et al., 1998). 

Esta diferença sugere que talvez a expressão de NeuN não apresente tanta influência em relação 

a origem embrionária, mas sim em outros aspectos celulares. Estudos relatam que a 

imunorreatividade à NeuN é modulada por sinais fisiológicos e patológicos como 

despolarização crônica da célula e lesões em nervos e tratos (Weyer e Schilling, 2003; McPhail 

et al., 2004).  

 Um estudo a nível molecular, documenta que NeuN apresenta duas isoformas 

eletroforeticamente distinguíveis de 46 KDa e 48KDa e ambas as isoformas podem ser 

encontradas no núcleo celular e citoplasma, porém a abundância nestes compartimentos é 

distinta podendo existir pelo menos sete diferentes formas fosforiladas da proteína NeuN, onde 

a imunorreatividade desta depende do estado de fosforilação visto que um grupamento fosfato 

é crítico para a adequada formação do epítopo a ser reconhecido pelo anticorpo (Lind et al., 

2005).  

Diante da proposta que a imunorreatividade à NeuN depende do estado de fosforilação 

da proteína (Lind et al., 2005), processo de envelhecimento poderia alterar os níveis de 

fosforilação, levando a perda de neurônios (Iqbal e Grundek-Iqbal, 2005). Estudos em sagui 

idosos utilizando NeuN demonstra que o número de neurônios no núcleo supraquiasmático 

diminui significativamente (Engelbert et al., 2014). Nossos resultados apontam que nos animais 

idosos a intensidade de marcação a NeuN é reduzida no complexo pulvinar do sagui, podendo 

indicar diminuição no número de células ou alteração da antigenicidade das células presentes. 
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A Calbindina pertence a uma classe especial de proteínas que se ligam ao íon Ca2+ para 

regular a sua concentração intracelular.  

Warner e colaboradores (2015) sugerem que a expressão das proteínas de ligantes de 

cálcio, parvalbumina e calbindina, fornece informações sobre o papel regulador das vias 

talâmicas. Estudos anteriores apontam que células imunorreativas a calbindina no pulvinar 

projetam principalmente para a camada 1 do córtex com função modulatória (Jones 1998, 2001; 

Shipp et al., 2003). Outros estudos demonstram que os neurônios de retransmissão pulvinar-

MT expressam parvalbumina, sugerindo que eles são capazes de direcionar a aferência da retina 

para MT, enquanto os neurônios de retransmissão do GLD-MT expressam calbindina, o que é 

mais indicativo de um papel modulador (Sherman 2007, 2012). 

Estudos em macacos-esquilo utilizaram calbindina (CB), para identificar o pulvinar 

inferior posterior (Ipulp) e o pulvinar inferior medial (IpulM), e subdividir o pulvinar inferior 

nas porções centrolateral (IPulCL) e centromedial (IPulCM). Os resultados revelaram que o 

IPulp e o IPulCM obtiveram intensa marcação para CB, enquanto o IPulCL obteve marcação 

menos intensa para CB. No pulvinar inferior medial (IPulM) houve pouca marcação de CB 

(Cusick et al., 1993; Gutierrez et al., 1995; Gray et al., 1999). Nossos dados em sagui adultos 

corroboram com os resultados descritos, visto que as células das subdivisões inferior posterior 

e inferior centrolateral apresentam forte imunorreatividade a CB, diferindo da subdivisão 

centromedial com menor intensidade de marcação. Na subdivisão inferior medial existe quase 

uma nulidade da marcação.  

Nos animais idosos, a expressão de CB apresentou-se reduzida principalmente nas 

subdivisões do pulvinar inferior corroborando com Geng e colaboradores (2015) que sugerem 

uma redução da CB relacionada à idade e essa diminuição pode contribuir para os aumentos 

observados nos níveis de íons Ca2+ que por sua vez eleva o dano oxidativo.  

Os astrócitos são elementos de sinalização dinâmica que integram entradas neuronais, 

exibem excitabilidade, podem modular neurônios vizinhos e participam em funções críticas e 

essenciais do sistema nervoso como plasticidade, aprendizagem e memória (Araque et al., 2001; 

Fields & Stevens-Graham, 2002; Hansson & Rönnbäck, 2003). Além disso, Os astrócitos são 

células que apresentam funções essenciais no sistema nervoso como a regulação das 

concentrações iônicas de cálcio e potássio, bem como a liberação de substâncias nos espaços 

extracelulares em resposta a neurotransmissores (Bowman & Kimelberg, 1984; Barbour, et al., 

1989; Nowak, et al., 1987; Van den Pol, 1991; Zou et al., 2010). Os astrócitos podem regular a 

formação e remodelação de sinapses (Ullian et al., 2001), regular a diferenciação neuronal e 
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induzir a neurogênese a partir de células-tronco neurais (Blondel et al., 2000; Song et al., 2002). 

Estudos mostram que os astrócitos apresentam um importante papel na regulação dos ritmos 

circadianos e que a comunicação intercelular entre neurônios e astrócitos é provavelmente 

efetuada através de junções comunicantes (Prosser et al., 1994; Tamada et al., 1998).  

A proteína acídica fibrilar glial (GFAP) é um componente dos filamentos intermediários 

encontrada no citoplasma dos astrócitos e é comumente usada como um marcador específico 

para essas células (Eng et al., 1971; Lazarides, 1980). Esta proteína é detectada durante o 

desenvolvimento nas células da glia radial em resposta a danos (Bignami & Dahl, 1974) e no 

cérebro em desenvolvimento normal de pintos (Tapscott et al., 1981) e primatas (Levitt & 

Rakic, 1980; Choi, 1986). A expressão de GFAP também pode ser detectada na vida pós-natal 

através de imunoistoquímica e outras técnicas (McDermott & Lantos, 1989). Estudos mostram 

a presença de um ritmo endógeno na imunorreatividade para esta proteína no NSQ de hamsters 

e camundongos, modulado pelas aferências retinianas (Lavialle et al., 2001; Santos et al., 2005) 

e achados em ratos e hamsteres mostram que a GFAP está presente em toda extensão do NSQ 

e FIG desses animais (Morin et al., 1989).  

Embora seja amplamente utilizado como marcador de astrócitos, a função de GFAP 

ainda é incerta (Middeldorp e Hol, 2011). Neste trabalho, observamos células imunorreativas a 

GFAP que comprova a presença de astrócitos em todos os níveis de secção do complexo 

pulvinar. Um estudo recente em humanos demonstra que a expressão dessa proteína está 

presente em todo o complexo em indivíduos saudáveis, sendo intensificada quando paciente 

apresentam acúmulo de proteínas anormais (corpos de Lewy) em todo o complexo pulvinar e 

doença de Alzheimer. O fato de o pulvinar apresentar um papel importante na atenção visual, 

na seleção de alvos visuais e na percepção visual afetiva, pacientes com essas patologias 

apresentam comprometimento dessas funções tornando-os vulneráveis a alucinações visuais 

(Erskine et al., 2017). Um estudo em Tupaia belangeri aponta que o número de células gliais 

no pulvinar superam o número de neurônios imunorreativos a NeuN, em uma proporção de 

2,5:1 (Wei et al., 2011).  

Apesar de estudos apontarem uma maior expressão de astrócitos em idosos (Cerbai et 

al., 2012; Engelbert et al., 2013), nossos dados diferem e apontam uma redução da expressão 

de GFAP em toda a extensão do complexo pulvinar. Acredita-se que os astrócitos não são 

essenciais para o processamento de informações, mas fornecem suporte aos neurônios (Kandel 

et al., 2014). No nosso estudo, embora qualitativo, observamos uma redução neuronal e isso 
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pode refletir na diminuição da expressão dessas células gliais, visto que as mesmas estabelecem 

intima relação com os neurônios. 

O pulvinar visual, que inclui as subdivisões inferior e lateral, apresentam funções visuais 

e são distintas de outras partes do tálamo que são tradicionalmente incluídas no pulvinar, como 

o pulvinar medial, que tem amplas conexões com partes não sensoriais ou de associação do 

córtex e o pulvinar anterior, uma parte importante, mas não estudada, do sistema 

somatossensorial (Jones, 2007). 

A CTb tem sido amplamente utilizada como um traçador neuronal altamente sensível 

em diversos estudos (Mikkelsen, 1992; Schimizu et al., 1994; Nakagawa et al., 1998; Costa et 

al., 1998; 1999; Cavalcante et al., 2005; Engelberth et al., 2008; Nascimento Jr et al., 2010; 

Cavalcante et al., 2011; Morais et al., 2014; Fiuza et al., 2016).  

O papel do pulvinar como um relé da informação retiniana ao córtex durante o 

desenvolvimento é crítico por apoiar o comportamento visual no recém-nascido e facilitar a 

maturação do córtex extra-estriado. Estudos recentes utilizando injeção de traçador anterógrado 

identificaram uma via transitória presente no início da vida que se projeta diretamente da retina 

para o pulvinar, sem envolvimento do colículo superior, com terminais marcados na porção 

medial do núcleo pulvinar inferior (IPulm) cujos neurônios se projetam para a área temporal 

medial (MT) uma área cortical associada com a via visual dorsal, visto que o desenvolvimento 

da percepção de movimento antes da percepção de forma é essencial para a sobrevivência do 

animal (O’Brien et al., 2001; Kiorpes e Movshon, 2004; Warner et al., 2010; 2012; Kiorpes et 

al., 2012). Estudos envolvendo lesões no córtex visual primário em saguis neonatos apontam 

um fortalecimento da via retino-pulvinar-MT (Leopold, 2012; Bridge et al., 2017). No entanto, 

em primatas adultos esta via retino-pulvinar está presente, porém é muito mais esparsa pois 

durante o desenvolvimento normal, à medida que a via retino-geniculo-estriado amadurece e 

começa a dominar a entrada visual no córtex através das radiações ópticas, a via visual inicial 

através do pulvinar inferior medial regride (Nakagawa e Tanaka, 1984; Cowey et al., 1994; 

O’Brien et al., 2001; Warner et al., 2010; Bridge et al., 2017).  

Nossos dados evidenciam a presença de numerosas fibras/terminais no núcleo pulvinar 

inferior medial dos animais adultos através da injeção intraocular de CTb. Os axônios podem 

ser classificados como simples (“en passant”) por serem pouco ramificados com comprimento 

e espessura variáveis com varicosidades de diferentes tamanhos ao longo destes e terminação 

simples (Sherman, 2012). Nossos dados corroboram com dados anteriores em sagui onde foi 

observada a presença de terminais retinianos no pulvinar inferior medial adjacente ao braço do 
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colículo superior contralateral ao olho que recebeu a injeção de CTb (Warner et al., 2010). 

Nossos dados sugerem pela classificação simples das fibras que a projeção retiniana é direta ao 

pulvinar e parece não formar projeções colaterais, o que corrobora com dados anteriores que 

demonstra que a aferência retiniana ao pulvinar independe das projeções retinianas ao colículo 

superior e ao núcleo geniculado lateral (Kwan et al., 2019).  

No entanto, observamos em nosso estudo que a projeção da retina para o pulvinar em 

sagui idoso é discreta quando comparada aos animais adultos, porém a classificação (“en 

passant”) é conservada. Estudos com ratos e saguis idosos utilizando CTb em áreas talâmicas 

e hipotalâmicas respectivamente, demonstram um declínio da aferência retiniana (Engelbert et 

al., 2014; Fiuza et al., 2016). Na retina, várias doenças degenerativas ocorrem como resultado 

de alterações em mecanismos celulares e moleculares, sendo a idade um contribuinte para o 

desenvolvimento de várias patologias. Um estudo realizado com camundongos jovens e idosos 

demonstra que o aumento da idade promove alterações nos genes que codificam proteínas 

envolvidas na ativação da resposta imune e da microglia presente na retina (Chen et al., 2010). 

Durante o processo de envelhecimento o número de células ganglionares decresce, assim como, 

a população dos fotorreceptores sendo os do tipo bastonete mais afetada quando comparada 

com a dos fotorreceptores do tipo cone (Curcio e Druker, 1993; Curcio et al., 1993; Gao e 

Hollyfield, 1992). Essa redução da projeção observada em nosso trabalho pode ser resultante 

de alterações nas células ganglionares da retina que projetam para o IPulM. 

Estudo de conexões observou que o tamanho das varicosidades é associado com uma 

maior eficiência sináptica. As varicosidades de maior tamanho (classe 1) exerce um grande 

efeito pós-sináptico (driver), enquanto as vias com botões de menor tamanho (classe 2) exercem 

efeito pós-sináptico menor, com função modulatória (modulator) (Sherman, 2012; Petrof e 

Sherman, 2013). Notamos em nosso estudo que as fibras/terminais que expressam CTb na 

subdivisão inferior medial em sagui parecem exercer um papel modulador, visto que os botões 

são pequenos e os axônios delgados característicos da classe 2. Kwan e colaboradores (2019) 

levantam a questão de que o pulvinar poderia conduzir ou modular a função visual.  

Estudos demonstram que o pulvinar apresenta uma circuitaria local que interage 

intrinsicamente devido a presença de: axônios ramificados e altamente divergentes que podem 

atravessar e serem vistos em outras subdivisões (Rockland 1996, 1998); longos interneurônios 

inibitórios (Imura e Rockland 2006); “pontes” entre as subdivisões do pulvinar inferior que 

expressam calbindina e substância P (stepniewska, 2003); e aferências inibitórias do núcleo 
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reticular o qual recebe ramificações excitatórias dos axônios tálamo-corticais e córtico-

talâmicos (Sherman e Guillery, 2000). 

Apesar de ser um estudo de caráter qualitativo, nossos dados apontam diferenças entre 

animais adultos e idosos sugerindo que o complexo pulvinar pode sofrer uma perda significativa 

de caráter funcional quanto ao processamento da informação visual. 
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FIGURAS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

mostrando a citoarquitetura do complexo pulvinar em nível rostral (A), médio (B) e Caudal (C) 

pelo método de Nissl. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões mostradas em 

maior aumento (A1-3, B1-3 e C1-3). MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, 

pulvinar lateral, IPulCL, pulvinar inferior centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior 

centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior. A distância 

caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A, B e C barra de 

escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), barra de escala de 50µm. 
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Figura 2 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui idoso 

mostrando a citoarquitetura do complexo pulvinar em nível rostral (A), médio (B) e caudal (C) 

pelo método de Nissl. As áreas pontilhadas representam seleção das subdivisões mostradas em 

maior aumento (A1-3, B1-3 e C1-3). MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, 

pulvinar lateral, IPulCL, pulvinar inferior centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior 

centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior. A distância 

caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A, B e C barra de 

escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), barra de escala de 50µm. 
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Figura 3 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à NeuN em nível rostral (A), 

médio (B) e caudal (C) através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões mostradas em maior aumento em A1-3, B1-3, C1-3. As cabeças de setas 

indicam a presença de células com morfologia diferenciadas. A linha evidencia a organização 

linear das células. No limite da subdivisão inferior posterior as células apresentam intensa 

marcação. MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral, IPulCL, 

pulvinar inferior centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior 

medial; IPulP, pulvinar inferior posterior. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada 

no canto inferior esquerdo. Em A, B e C barra de escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), 

barra de escala de 50µm. 
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Figura 4 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui idoso 

mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à NeuN em nível rostral (A), 

médio (B) e caudal (C) através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões mostradas em maior aumento em A1-3, B1-3, C1-3. As cabeças de setas 

indicam a presença de células com morfologia diferenciadas. A linha evidencia a organização 

linear das células.  No limite da subdivisão inferior centromedial e posterior as células 

apresentam intensa marcação. MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar 

lateral, IPulCL, pulvinar inferior centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior centromedial; IPulM, 

pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior. A distância caudal (+) ao bregma 

(em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A, B e C barra de escala de 300µm; em 

(A1-3, B1-3 e C1-3), barra de escala de 50µm. 
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Figura 5 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à CB em nível rostral (A), 

médio (B) e caudal (C) através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões mostradas em maior aumento em A1-3, B1-3, C1-3. As cabeças de setas 

indicam a presença de células com morfologia diferenciadas. Notamos a predominância de 

células esféricas (cabeça de seta verde) com outros tipos morfológicos (cabeças de seta 

vermelho e azul) distribuídos de forma esparsa na subdivisão medial. Na subdivisão anterior, 

observamos que as células estão distribuídas de forma dispersa com morfologia piramidal 

(cabeça de seta vermelho), fusiforme (cabeça de seta azul) e esféricas (cabeça de seta verde). 

MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral, IPulCL, pulvinar inferior 

centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, 

pulvinar inferior posterior. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto 

inferior esquerdo. Em A, B e C barra de escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), barra de 

escala de 50µm. 
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Figura 6 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui idoso 

mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à CB em nível rostral (A), 

médio (B) e caudal (C), através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões mostradas em maior aumento em A1-3, B1-3, C1-3. As cabeças de setas 

indicam a presença de células com morfologia diferenciadas. Notamos a predominância de 

células esféricas (cabeça de seta verde) com outros tipos morfológicos (cabeças de seta 

vermelho e azul) distribuídos de forma esparsa na subdivisão medial. Na subdivisão anterior, 

observamos que as células estão distribuídas de forma dispersa com morfologia fusiforme 

(cabeça de seta azul) e esférica (cabeça de seta verde). A subdivisão lateral apresenta células 

com forma esférica (cabeça de seta verde) com piramidal (cabeça de seta vermelho). A linha 

evidencia a disposição linear das células. Na subdivisão inferior a marcação é menos intensa. 

MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral, IPulCL, pulvinar inferior 

centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, 

pulvinar inferior posterior. A distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto 

inferior esquerdo. Em A, B e C barra de escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), barra de 

escala de 50µm. 
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Figura 7 – Delimitação do complexo pulvinar do tálamo em saguis adultos em secções coronais 

no nível rostral a partir da utilização de técnicas de coloração. Em A1 Nissl, A2 e A3 

imunoistoquímica para NeuN e CB, respectivamente. A4 é o esquema resultante do 

enquadramento das secções. LD, núcleo lateral dorsal; LP, núcleo lateral posterior; MPul, 

pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, pulvinar lateral; IPul, pulvinar inferior; Rt, 

núcleo reticular; DLG, núcleo geniculado lateral dorsal; 3v, terceiro ventrículo. A distância 

caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Barra de escala de 300µm. 
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Continuação da Figura 8 – Delimitação do complexo pulvinar do tálamo em saguis adultos 

em secções coronais no nível médio a partir da utilização de técnicas de coloração. Em B1 

Nissl, B2 e B3 imunoistoquímica para NeuN e CB, respectivamente. B4 é o esquema resultante 

do enquadramento das secções. MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral; IPulCL IPulCM, 

pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; Rt, núcleo reticular; DLG, 

núcleo geniculado lateral dorsal; bsc; braço do colículo superior; 3v; terceiro ventrículo. A 

distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Barra de escala 

de 300µm. 
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Continuação da Figura 9 – Delimitação do complexo pulvinar do tálamo em saguis adultos 

em secções coronais no nível caudal a partir da utilização de técnicas de coloração. Em C1 

Nissl, C2 e C3 imunoistoquímica para NeuN e CB, respectivamente. C4 é o esquema resultante 

do enquadramento das secções. MPul, pulvinar medial; LPul, pulvinar lateral; IPulCL IPulCM, 

pulvinar inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IpulP, pulvinar inferior 

posterior; Rt, núcleo reticular; bsc; braço do colículo superior; Aq; aqueduto cerebral. A 

distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Barra de escala 

de 300µm. 
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Figura 10 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui adulto 

mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à GFAP em nível rostral (A), 

médio (B) e caudal (C), através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões mostradas em maior aumento em A1-3, B1-3 e C1-3 evidenciando a 

distribuição e morfologia dos astrócitos. MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar anterior; LPul, 

pulvinar lateral, IPulCL, pulvinar inferior centrolateral, IPulCM, pulvinar inferior 

centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior. A distância 

caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A, B e C barra de 

escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), barra de escala de 50µm. 
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Figura 11 – Fotomicrografias em campo claro de secções coronais do encéfalo do sagui idoso 

mostrando a imunorreatividade das células do complexo pulvinar à GFAP em nível rostral (A), 

médio (B) e caudal (C), através de imunoistoquímica. As áreas pontilhadas representam seleção 

das subdivisões medial, anterior e lateral mostradas em maior aumento em A1-3, B1-3 e C1-3 

evidenciando a distribuição e morfologia dos astrócitos. MPul, pulvinar medial; APul, pulvinar 

anterior; LPul, pulvinar lateral, IPulCL, pulvinar inferior centrolateral, IPulCM, pulvinar 

inferior centromedial; IPulM, pulvinar inferior medial; IPulP, pulvinar inferior posterior. A 

distância caudal (+) ao bregma (em mm) é indicada no canto inferior esquerdo. Em A, B e C 

barra de escala de 300µm; em (A1-3, B1-3 e C1-3), barra de escala de 50µm. 
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Figura 12 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo do sagui adulto 

em nível médio (A). As áreas pontilhadas representam seleção da subdivisão inferior medial, 

local da aferência retiniana. Observamos a presença de fibras e botões imunorreativos a CTb. 

A3 mostra o tipo de fibra en passant. Em A, barra de escala de 300µm. Em A1, barra de escala 

de 100µm. Em A2, barra de escala de 50 µm. Em A3, barra de escala de 20µm. 
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Figura 13 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo do sagui adulto 

em nível médio em maior aumento evidenciando o tipo de fibra en passant. As áreas 

selecionadas em A estão representadas em A1. O desenho das fibras e botões estão ilustrados 

em A2. Em A, barra de escala de 50µm; em A1 e A2, barra de escala de 20µm. 
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Figura 14 – Fotomicrografia em campo claro de secção coronal do encéfalo do sagui idoso em 

nível médio (A). A área pontilhada em A1 representa seleção da subdivisão inferior medial, 

local da aferência retiniana. Em A2 observamos uma discreta projeção retiniana evidenciando 

o tipo de fibra en passant evidenciadas no desenho das fibras e botões em A3. Em A, barra de 

escala de 300µm. Em A1, barra de escala de 100µm. Em A2, barra de escala de 20µm e em A3, 

barra de escala de 30 µm. 
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