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RESUMO

O grupo dos Orgido Circumventriculares (OCV) engloba uma série de pequenas areas em redor do sistema
ventricular encefalico dos vertebrados, com reconhecida actividade neuroreceptora e/ou neuroendocrina.
A abundante vascularizacdo, de permeabilidade unica no Sistema Nervoso Central (SNC), coloca estas
regides em estreita relagdo com o restante organismo, através da circulagdo sanguinea. A auséncia de
barreira hemato-encefalica e a peculiar ultraestrutura determinam a sua particular actividade funcional.
As diversas barreiras de difusdo existentes no SNC, particularmente nos OCV, foram investigadas com
o citostatico fluorescente Adriamicina (Doxorubicina), marcador do DNA intracelular. A morfologia
especial e os aspectos funcionais inerentes aos diversos OCV foram também sumariamente revistos.

SUMMARY

Circumventricular organs of the brain

A group of small areas located around the ventricular system of the vertebrate central nervous system
(CNS) is known as the circumventricular organs (CVO). Neuroreceptor and/or neuroendocrine functions
are attributed to these regions. A very rich and permeable capillary network maintains the CVO in close
contact to the rest of the organism through the blood circulation. The lack of a blood-brain barrier
and the peculiar ultrastructure are both responsible for their specialized activities. The various diffusion
barriers existing within the CNS, particularly in the CVO, have been investigated using the fluorescent
cytostatic drug Adriamycin (Doxorubicin) as a DNA tracer. The special morphology and functional

aspects of the various CVO have also been briefly reviewed.

INTRODUCAO

O Sistema Nervoso Central (SNC) dos vertebrados man-
tém uma certa autonomia em relagdo ao restante organis-
mo, a qual se manifesta, por exemplo, no particular am-
biente extracelular que rodeia o seu parénquima — o liquido
céfalo-raquidiano. A composi¢do deste difere tanto da do
sangue como da dos restantes fluidos tissulares.

A existéncia de uma barreira entre o tecido nervoso ¢ a
circulagdo sanguinea & reconhecida desde que, no século
XIX, se verificou que o cérebro, ao contrario de muitos ou-
tros 6rgdos, ndo era coravel através da injeccdo intravenosa
de corantes.!

Os estudo de Goldmann 2 e de Wislocki e Putman ? com
o corante trypan blue administrado sistemicamente, prova-
ram que, embora a maioria do sistema nervoso ndo fosse
coravel, havia nele pequenas areas que incorporavam o Co-
rante. Concluiu-se que nessas zonas a chamada barreira he-
mato-encefalica ndo existia. No SNC, uma série de regides
situadas em redor do sistema ventricular e os plexos coroi-
deus possuem esta caracteristica. Devido a particular activi-
dade funcional e localizacdo periventricular, as referidas
areas foram denominadas Orgdos Circumventriculares.*

Nos Orgdos Circumventriculares (OCV), o contacto en-
tre as estruturas nervosas € o restante organismo ¢ mantido
através da circulagdo sanguinea, com troca de influéncias
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Figura 1: Apresentagdo esquematica de um corte sagital do encéfalo humano

mostrando a localizagio dos Orgdos Circumventriculares (areas ponteadas):

AP - Area Postrema, OVLT - Orgdo Vascular da Lamina Terminal, OSF -

- Orgdo Subfornical, P - Epifise, EM - Eminéncia Média, NH - Neurohipé-
fise, OSC - Orgdo Subcomissural.

reciprocas. B actualmente um facto assente a actividade en-
décrina de varios destes 6rgdos e ha razdes para admitir
também, em alguns deles, uma fun¢do neuroreceptora.

AlteragGes qualitativas ou quantitativas da quimica he-
matica exercem estimulos nos OCV, gerando impulsos que
sdo posteriormente conduzidos por fibras nervosas a estru-
turas vizinhas ou relacionadas.

Os OCV representam, por outro lado, uma porta de
entrada no SNC para virus3 toxicos exdgenos ® 2 ou endo-
genos, antigénios e anticorpos. Estes agentes patogénicos
podem dai propagar-se pelo sistema nervoso por via intrace-
lular, ja que extracelularmente diversas barreiras impedem
a sua difusdo.

As reduzidas dimensdes, o dificil acesso no SNC e a
complexa actividade funcional sdo responsaveis pela defi-
ciente informacdo existente sobre alguns dos OCV.

Orgiios circumventriculares dos mamiferos
e outros vertebrados

As regides incluidas actualmente no grupo dos OCV dos
mamiferos, sdo apresentadas no Quadro 1.

QUADRO 1 Orgiios circumventriculares dos mamiferos

Area Postrema

Orgdo Vascular da Limina Terminal
Orgdo Subfornical

Epifise

Eminéncia Média

Neurohip6fise

Orgdo Subcomissural

A area postrema esta situada na por¢do inferior do bulbo
raquidiano, enquanto as restantes areas se localizam em
redor do terceiro ventriculo cerebral (Fig. 1).

Outras regides com estrutura semelhante tém porém sido
descritas no SNC dos vertebrados inferiores (Quadro 2).

Caracteristicas morfologicas gerais dos OCVY

Estas areas sdo caracterizadas morfologicamente por
uma abundante rede vascular capilar, possuindo um tipo
especial de endotélio. Ao contrario dos capilares do parén-
quima tipico do SNC (Fig. 2b), os dos OCV tem células
endoteliais fenestradas, isto €, com poros de 70 a 80 myu de
didmetro, e um extenso espac¢o perivascular, limitado por
dupla membrana basal (Fig. 2a). Este espago contém fibras
colagéneas, fibroblastos !¢ e, por vezes, células com capaci-
dade fagocitéria.!”

O epitélio ependimario, que reveste a maior parte destas
regides, é constituido por células especiais, denominadas ta-
nicitos. '8

Os tanicitos, ndo ciliados e ricos em microvilosidades,
enviam prolongamentos celulares até 2 membrana basal dos
capilares e interligam-se por meio de jungdes impermeaveis
(zonulae occludentes ou tight junctions). O epéndima ordi-
nario dos ventriculos cerebrais é, pelo contrario, constituido
por células cibicas ciliadas, com jun¢Ges intercelulares de
tipo laxo (zonulae adhaerentes ou gap junctions).!®

Elementos celulares especiais, de tipo neuronal ¢/ou
glial, e a existéncia de terminais nervosos em sinapse com
vasos sanguineos, contribuem para dar aos OCV as caracte-
risticas funcionais proprias. Na maior parte destas regides,
os terminais de axénio contém os chamados granulos ele-
mentares e vesiculas densas, sinais morfologicos de neurose-
crecdo.

QUADRO 2 Outros o6rgios circumventriculares observados nos vertebrados inferiores

ocv Espécie animal Referéncia

Orgio infundibular Peixes Boeke - 19029
Saccus Vasculosus Peixes Gentes - 1906 10
Saccus Dorsalis Vertebrados Inferiores Vigh - 1971 11

Paréafise

Vertebrados Inferiores ¢ Embrides

Kappers - 1955 12

de Vertebrados Superiores

Orgiio do Recesso Predptico
Orgdo do Recesso Infundibular
Orgdo Paraventricular

Corpo Glicogénio Passaros
Urophysis Spinalis Caudalis Peixes

Batraquios

Peixes, Lagartos e Ratos
Répteis, Batraquios, Peixes e Passaros

Teichmann e Vigh - 1968 13
Teichmann e Vigh - 1968 13
Vigh - 1971 11

Watterson - 1949 14

Sterba et al - 1965 15
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Caracteristicas funcionais.
Barreiras de difusio nos OCV

A maior parte do parénquima do SNC esta embebido em
liquido céfalo-raquidiano 2° que comunica com o do sistema
ventricular, através das jungdes laxas interependimarias, e
com o dos espagos subaracnoideus, difundindo por entre as
células da membrana pio-glial, também ligadas por junc¢des
laxas.?!

O endotélio dos capilares do SNC, que representa mor-
fologicamente a barreira hemato-encefalica,? constitui assim
uma barreira hemato-liquorica.

Nos OCV, as fenestras no endotélio capilar sdo respon-
saveis pela permeabilidade vascular que caracteriza estas re-
gides,?: 24 as quais se situam por conseguinte, fora da bar-
reira hemato-encefalica. O parénquima destas areas estd em
contacto directo com o meio hemaético e € o epitélio ependi-
mario que constitui a separagdo entre o liquor ventricular e
0 sangue.

De que maneira, ¢ em que medida, o meio extracelular
dos OCV se demarca do liquor que rodeia o parénquima
nervoso adjacente, bem como do que existe no espago suba-
racnoideu vizinho, é actualmente assunto de discussio.

Aplicacéio de marcadores (fracers) ao estudo funcional
das barreiras de difusdo no sistema nervoso

No estudo funcional da barreira hemato-encefalica e de
outras barreiras existentes no sistema nervoso, tém sido
aplicados métodos de investigagdo que utilizam marcadores
(tracers). Deste modo se denominam varias substincias que,
administradas de forma diversa, podem ser seguidas no seu
trajecto através do organismo. Podem ligar-se especifica-
mente a determinadas estruturas que entdo se chamam re-
ceptores.

Os primeiros marcadores foram usados no século XIX e
principios de século XX. Eram corantes acidos que podiam
ser administrados intravitalmente, como o azul de metileno,
provocando a coloragdo tissular na area de distribuicéo.
Com eles nasceu o conceito de barreira hemato-enceféalica e
se detectou a permeabilidade vascular nos OCV,

O uso de marcadores teve, nos anos 70, um incremento
significativo com a descoberta de novas substdncias e técni-
cas, nomeadamente para microscopia de fluorescéncia, de-
tecgdo autoradiografica e microscopia electronica.?’

O marcador mais largamento usado tem sido um enzima
proteico — horseradish peroxidase, o qual foi introduzido
como método por Graham e Karnovsky % e aplicado no sis-
tema nervoso por Reese e Karnovsky.?? Muitos outros tém
porém sido utilizados, de diferente composi¢do quimica e
variado tamanho molecular. Entre eles, os fluorocromos e
conjugados fluorescentes tém tido larga aplicagdo no siste-
ma nervoso.?’» 28

Os diversos marcadores provaram nio atravessar o endo-
télio capilar tipico do sistema nervoso, mas serem capazes
de ultrapassar o endotélio fenestrado e penetrar o neurdpilo
da maior parte dos OCV. Observa¢des com marcadores
demonstraram a permeabilidade do epitélio ependimario que
reveste a generalidade dos ventriculos cerebrais e a imper-
meabilidade do que cobre os OCV.2% 30

Com a aplicagdo do citostatico fluorescente Adriamicina
(Doxorubicina), como marcador do DNA intracelular, foi-
-nos permitido investigar diversas barreiras existentes nos
Orgaos Circunventriculares e sugerir estruturas de separagfio
entre estas areas ¢ a sua vizinhanga.

A Adriamicina, que é actualmente uma das drogas anti-
neoplasicas mais poderosas, € uma antraciclina cuja molé-
cula tem fluorescéncia cor de laranja e a especial capacidade
de se incorporar na hélice do DNA celular. Esta sofre entdo
alteragdes estruturais e funcionais com repercussao no meta-
bolismo dos acidos nucleicos e proteinas celulares.

Figura 2: Apresentacdo esquematica das variedades morfoldgicas de capilar sanguineo existentes no SNC e sua relagio com os elementos celulares adjacentes.

a) Capilar fenestrado, caracteristico dos OCV e plexos coroideus. Note-se 0 extenso espago perivascular, contendo fibroblastos (F) e fibras colagéneas (ponteado),

e 0s poros na membrana das células endoteliais (E). T - Tanicito ependimario, N - Neurénio, A - Astrocito, AXT - Terminal de axdénio, MB - Membrana basal.

b) Capilar tipico do SNC. Observe-se a auséncia de espago perivascular e os numerosos prolongamentos astrocitarios em contacto com a membrana basal. EP -
- Epitélio ependim4rio ordinario.
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Figura 3: Microfotografia em microscopia Optica de um corte frontal do bul-

bo raquidiano de ratinho, na regido da Area Postrema (AP). Notem-se 0s

grandes lagos vasculares (setas) rodeados por vastos espagos extracelulares.

C - Canal ependimério, FG - Feixe de Goll, X - Nicleo do nervo vago, XII -

- Nicleo do nervo hipoglosso. Corte semi-fino (1zm), inclusdo em pléstico
(Epon) e coloragdo com azul de toluidina. x130.

Em microscopia de fluorescéncia, estudamos a distribui-
¢do da Adriamicina no sistema nervoso, ap6s varios modos
de administra¢cdo. Utilizamos um método de cortes de con-
gelacdo em azoto liquido e o ratinho como animal de expe-
riéncia. Apos a injec¢do intravenosa (iv) a fluorescéncia da
droga localizou-se exclusivamente em regides possuindo va-
sos sanguineos fenestrados.”> 3! Todos os OCV, excepto o
6rgdo subcomissural, revelaram intensa penetracdo mani-
festa pela caracteristica fluorescéncia da adriamicina nos
nicleos celulares destas regides (Fig. 4 e 5). A droga ndo
difundiu para o neurépilo adjacente, revelando a existéncia
de uma barreira entre os OCV e o parénquima tipico do SNC.
A administra¢do intraventricular, embora determinasse a
marcacdo fluorescente de niicleos celulares em areas vizi-
nhas dos ventriculos cerebrais e do espago subaracnoideu,
ndo corou a area postrema, o 6rgio subfornical, a pineal, a
eminéncia média nem a neurohipofise.?

Com histoquimica de fluorescéncia demonstramos nos
OCYV a existéncia da barreira ventriculo-encefalica e de ou-
tras barreiras separando o meio extracelular hemético destas
regides, do liquorico, tanto da vizinhanga como dos espagos
subaracnoideus abjacentes.

Ultraestruturalmente foram observadas jungdes do tipo
impermeavel unindo perivascularmente os prolongamentos
dos tanicitos, na periferia de varios OCV. Admitiu-se que
estas estruturas podem representar a base morfologica do
sistema barreira entre os OCV e o neur6pilo vizinho.32

Orgios Circumventriculares dos mamiferos

Alguns aspectos morfologicos particulares e uma panora-
mica da actividade funcional actualmente reconhecida para
cada um dos OCV dos mamiferos, sdo seguidamente apre-

sentados de forma sumaria.
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Area Postrema (AP)

Esta situada no bulbo raquidiano, na transicdo do quarto
ventriculo para o canal ependimario (Fig. 10).

A regido é coberta ventralmente por epitélio apendima-
rio de células achatadas, separadas, por vezes, por prolon-
gamentos de neurénios do parénquima que se projectam
para o ventriculo. Juntamente com os neurénios, a AP con-
tém células gliais de tipo astrocitario ¢ numerosos terminais
de axonio, possuindo granulos elementares e vesiculas
densas.!6> 3

E intensamente vascularizada por um semicirculo arterial
a custa das artérias cerebelosa antero-inferior, espinhais
posteriores e ramos dorsais das vertebrais € também uma rede
intrapial.?’” Os capilares sinusdides formam longas ansas,
rodeadas por extensos espagos perivasculares (Fig. 3), pa-
dréo que foi relacionado com a hipdtese de um mecanismo
de contracorrente que estabelecesse concentragdes osmoticas
na regido.>*

Muitos autores se tém debrugado sobre os aspectos fun-
cionais da AP; porém, desde as experiéncias de Borison e
Brizzee,?’ ela é principalmente considerada zona neurore-
ceptora para o reflexo do vomito. A lesdo experimental da
regido inibe o efeito emético, por exemplo, dos glicosideos
cardiacos intravenosos. Estes cardiotonicos ndo provocam
o vémito quando aplicados nos ventriculos cerebrais ¢ tal
como sucede com o citostatico glicosidico Adriamicina, que
é também emética em administra¢do iv.3¥ O nosso estudo da
citolocalizagdo da Adriamicina no sistema nervoso, demons-
trou o nio envolvimento da AP na administracdo intraven-
tricular 8 em contraste com a sua marcada invasdo apds a
injecgdo iv da droga.”

O mecanismo emético dos glicosideos foi atribuido a ini-
bicdo do enzima ATPase que se verificou existir em alta
concentragdo no parénquima da AP, predominando na
membrana celular dos tanicitos ependimarios.* Considera-
-se por isso, actualmente, que o epéndima que cobre a AP é
directamente responsavel pela estimula¢gdo do vomito, atra-
vés da inibi¢do local do receptor ATPase.*

A AP foi implicada também na regulacdo da respiracéo,
como quimioreceptora do CO,,*' e considerada zona recep-
tora influente no sistema reticular, em virtude da aplicagdo
local de serotonina originar a sincronizagdo do EEG.*

As caracteristicas ultraestruturais neurosecretoras dos
neuro6nios da regifio, ndo se traduziram até agora na confir-
magdo de actividade neuroendécrina. Detectou-se porém
histoquimicamente na area, uma elevado concentragdo de
releasing factor da hormona luteinizante-LHRH.*

Orgdo Vascular da Lamina Terminal (OVLT)

Como esta situado na parede anterior do terceiro ventri-
culo, entre a comissura anterior e 0 quiasma oOptico, foi
também denominado Crista Supradptica* e Glandula Pré-
quiasmatica Mediana.%

Uma delgada camada de epitélio ependimario com tani-
citos separa-o do liquor ventricular. Na sua ultraestrura in-
terna encontram-se neurdnios, terminais de axémio e pro-
longamentos dos tanicitos, que se dirigem s abundantes an-
sas capilares. Os axOnios contém vesiculas densas, sugerindo
a secrecdo de material neuroendécrino.4

O OVLT esta funcionalmente envolvido na modulagéo
de fungdes reprodutivas, através do controle da libertagdo
de releasing factor da hormona luteinizante — LHRH* e
de gonadotropinas adenohipofisarias-LH e FSH 4.
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Figura 4: Orgao Subfornical de ratinho, 15 m apds injecgdo iv de Adriamicina (10 mg/kg/p.). P - Zona parenquimatosa, EP - Epitélio ependimario. Corte de
criostato por congelagdo em azoto liquido. X 280.

a) Em microscopia de fluorescéncia. Observem-se os numerosos nticleos celulares que adquiriram a fluorescéncia por incorporagio de droga na cromatina (DNA)
nuclear.

b) Em microscopia 6ptica. A mesma secglo tissular apds coloragio com hematoxilina-eosina para comparagio da estrutura celular.

Como neuroreceptor para a angiotensina II, controla o
equilibrio hidro-electrolitico e a tensdo arterial.*® Participa
num circuito neuronal que regula fisioldgica e comporta-
mentalmente o equilibrio hidro-electrolitico, a que perten-
cem também varios nicleos hipotaldmicos, o 6rgdo subfor-
nical e o locus coeruleus.5% 5!

Orgiio Subfornical (OSF)

E uma saliéncia hemisférica no tecto do terceiro ventri-
culo. Foi denominado Ganglion Psalterii*? e também Tu-
bérculo Intercolunar, por estar situado na regido onde as
colunas do fornix comegam a divergir. De um e outro lado
tem os plexos coroideus (Fig. 4a, b).-

E revestido por epitélio ependimario com células ctbicas
sem cilios, tanicitos e raros ependimocitos ciliados. Interna-
mente contém neurdnios, astrocitos, axénios e os seus ter-
minais. Alguns dos neurbénios tem grianulos elementares,
outros apresentam numerosos vaciiolos intracitoplasmicos.53
A vascularizagdo abundante faz-se através de ramos da arté-
ria cerebral anterior, caroideias anterior e posterior.54.

Em virtude das relagdes vasculares com os plexos coroi-
deus, Akert35 sugeriu que o Orgio teria, na circulagdo dos
plexos, uma ac¢do semelhante 4 do aparelho justa-glomeru-
lar renal.

Histoquimicamente, detectaram-se no parénquima do
OSF diversos neurotransmissores — catecolaminas, seroto-
nina, histamina — e varios enzimas necessarios a sua sintese
e inactiva¢do.%% 7. 58 Varias hormonas foram também nele
identificadas — vasopressina, releasing factors da hormona
luteinizante e da hormona tiroideia, assim como somatosta-
tina.43 59

O OSF, juntamente com o OVLT, controla a libertagio
ciclica de gonadotropinas pela adenohipo6fise.®

Como o OVLT, é quimioreceptor da angiotensina II %! e
participa no circuito neuronal ja referido (Ver OVLT), me-
diador do equilibrio hidro-electrolitico. Estando a sensagdo
de sede dependente de um mecanismo desencadeado pela
angiotensina II e de outro colinérgico,’® o OSF parece ac-
tuar no seu controle, tanto como receptor de angiotensina
II como de acetilcolina.

Sob a influéncia destes estimulos, o OSF induz mecanis-
mos centrais vasopressores 52 e provoca a libertagdo de vaso-
pressina na neurohipofise e de ACTH na suprarenal.5?

O OSF foi também funcionalmente implicado na media-
¢do da diurese, natriurese e kaliurese.® 65

Epifise (EP)

A Epifise ou Glandula Pineal tem sofrido filogenética-
mente uma evolugdo, desde a estrutura adaptada a fotore-
cepcdo até A funcio secretora. Nos peixes e répteis os pinea-
locitos tém uma zona externa com estrutura semelhante aos
fotoreceptores da retina. Nos passaros, j& estas células reve-
lam vesiculas densas e, no hamster, enviam prolongamentos
para os capilares.

A Pineal dos mamiferos parece ser também fotosensivel,
embora através de uma via indirecta. Os estimulos retinia-
nos sdo levados ao mesencéfalo, pelo feixe 6ptico acessério
inferior, e dai & medula toracica superior. Fibras prégan-
glionares dirigem-se ao génglio simpéatico cervical superior,
para dai atingirem as células parenquimatosas da Pineal.5

Nesta gldndula foram identificadas como hormonas a
melatonina, serotonina, outros metoxi-indois (5-metoxi-
triptofol e 5-hidroxitriptofol) e alguns péptidos.S’ Tém um
efeito antigonadotropico e influenciam a secre¢do de glandulas
endécrinas independentes do controle da adenohip6fise. 58 69
A acgdo antigonadotrépica resulta da influéncia sobre a
Eminéncia Média, modulando circadiana e sazonalmente a
libertagdo de gonadotropin releasing factors.®

A privagdo da luz, por cegueira ou experimental, aumen-
ta a actividade da EP e inibe o desenvolvimento gonadal,
efeito que pode ser contrariado por pinealectomia ou abla-
¢do do ginglio cervical superior.5’ A andsmia tem também
efeito antigonadotropico, possivelmente tornando estruturas
hipotalamicas mais sensiveis as hormonas epifisarias.”

Eminéncia Média (EM)

A Eminéncia Média ou Tuber Cinereum constitui o pavi-
mento do recesso infundibular do terceiro ventriculo (Fig. 5).
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Figura 5: Microfotografia de um corte frontal do cérebro de ratinho na re-

gido da Eminéncia Média (EM) em microscopia de fluorescéncia. 15 m apos

injec¢do iv de Adriamicina. Corte em criostato por congela¢do em azoto li-

quido. Note-se a fluorescéncia nuclear por incorporacdo de Adriamicina cir-

cunscrita 8 EM. NA - Nucleo arcuato, V - Terceiro ventriculo, EP - Epitélio
ependimario. x 130.

Na sua estrutura podem distinguir-se trés zonas: A zona
ependimaria é constituida pelo epitélio especial com tanici-
tos. A zona intermédia, denominada fibrosa, é formada por
axonios de neurdnios dos nucleos magnocelulares hipotala-
micos e do nicleo arcuato. Os primeiros atravessam a EM
em direccdo A neurohipofise e os ultimos dirigem-se dorso-
-ventralmente para os capilares da zona mais periférica, a
zona em palicada. Esta regido contém, além das ansas do
plexo portal primario que irriga a EM7! e dos terminais de
axonios do nucleo arcuato, os prolongamentos dos tanicitos
ependimarios e células gliais.”

A EM ¢ a ligagdo neurovascular do SNC a neurohip6fi-
se. Os terminais de axonio de parte dos neuronios do nucleo
arcuato armazenam € segregam para as ansas capilares hor-
monas hipotaldmicas, que regulam a secre¢cdo adenohipofi-

Figura 7: Orgdo Subcomissural (OSC) do ratinho. Corte de criostato por

congelagdo em azoto liquido e coloragdo com hematoxilina-eosina. Note-se o

epitélio pseudo-estratificado colunar do 6rgdo, em contraste com o epéndima
ordinario do aqueduto (A) adjacente. CP - Comissura posterior. x260.

saria.” Outros desses neurénios sdo dopaminérgicos e coor-
denam a descarga hormonal dos primeiros.’

Os axoénios originarios dos nificleos magnocelulares su-
praoptico e paraventricular, que atravessam a EM, enviam

Figura 6: Microfotografia da neurohipéfise de ratinho adulto normal, em microscopia electronica. Observe-se, na zona inferior da imagem, um capilar sanguineo

com o caracteristico endotélio fenestrado (E) e o vasto espago perivascular (PV) limitado por dupla membrana basal (mb) e contendo fibras de colagéneo (c). Em

contacto com a membrana basal ha numerosos terminais de axonio (Tax) com granulos de secregdo (g) e vesiculas (v). L - Lume vascular, m - Mitocdndria.
x 31 000.
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colaterais para os capilares portais, influenciando também a
funcéo adenohipofisaria através da libertacdo de corticotro-
pin releasing factor, ”® no seu trajecto para a neurohipofise.

Neurohipofise (NH)

A sua estrutura € composta por elementos celulares de tipo
astrocitario, axonios nao mielinizados e terminais de axo-
nio. Os pituicitos nido evidenciam quaisquer sinais morfolo-
gicos de actividade secretora, mas enviam prolongamentos
para a membrana basal dos capilares.’ 77. Os terminais de
axonio libertam os octapéptidos hormonais ocitocina, vaso-
pressina, mesotocina, isotocina, etc.”® Estas substincias,
sintetizadas nos neurdnios dos nucleos supradptico e para-
ventricular do hipotalamo, de onde os axonios provém, acu-
mulam-se em granulos elementares nos terminais e sdo se-
gregados para o lumen dos abundantes capilares (Fig. 6). Os
axoOnios tém sinapses aminérgicas e colinérgicas com fibras
nervosas de sistemas do tronco cerebral, regulando prova-
velmente a libertagdo hormonal na neurohipéfise.”

Orgio Subcomissural (OSC)

Situa-se por baixo e a frente da comissura posterior, for-
mando o tecto do aqueducto, na sua unio com o terceiro
ventriculo. Ao contrario dos outros OCV, embriologica-
mente derivados do hipéndima, este 6rgio representa uma
modificagdo local do epéndima do terceiro ventriculo. Dis-
tingue-se também estrutural e funcionalmente dos outros
OCYV, mas tem sido incluido no grupo, dada a sua actividade
secretora e relacdo com o liquido céfalo-raquidiano.

Em certas espécies animais, além do epitélio pseudoestra-
tificado colunar que constitui a sua pars ependymalis (Fig. 7)
ha uma pars hypendymalis adjacente, composta por célu-
las gliais, alguns neurénios, axénios, prolongamentos dos
ependimocitos e vasos sanguineos.5¢

A rede vascular é menos rica que a dos outros OCV, o
endotélio capilar ndo é fenestrado e as ligagdes interendote-
liais sdo do tipo jungido impermeavel.?* & Os espagos peri-
vasculares sdo bastante reduzidos e a membrana basal tem
espessamentos localizados que representam uma bainha
conjuntiva perivascular.3?

O OSC nio se visualizou fluorescentemente apos a admi-
nistragao iv de Adriamicina, sendo no entanto invadido pela
droga quando injectada no ventriculo lateral.” 8 Um com-
portamento semelhante foi observado com o enzima protei-
co horseradish peroxidase,?!' traduzindo a impermeabilidade
vascular da regido.

Os ependimocitos especiais do OSC segregam para o
ventriculo um complexo proteina-mucopolissacarido
neutro,® 3 inicialmente na forma amorfa e posteriormente
transformado através da actividade ciliar em material fibri-
lhar, constituindo a fibra da Reissner.8 Este produto difun-
de-se pela porgdo distal do sistema ventricular, podendo
atingir os capilares leptomeningeos na ampola terminal.
Tem a capacidade de se ligar a monoaminas, o que é consi-
derado um processo de destoxificagdo.®* Oksche # considera
o OSC uma glandula gli6erina, por segregar para o sangue
via liquido céfalo-raquidiano.

Admite-se que esta regido poderia estar envolvida na ter-
moregula¢io,® na ormoregulagdo ® e em respostas a altera-
¢des da iluminacdo.® Contudo, a impermeabilidade dos
seus capilares torna improvavel a hemosecre¢do ou qualquer
funcdo neuroreceptora para componentes hematicos.
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