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Embora  os  períodos  sensíveis  sejam  refletidos  no  comportamento,  eles  

são,  na  verdade,  uma  propriedade  dos  circuitos  neurais.  São  discutidos  

mecanismos  de  plasticidade  no  nível  do  circuito  que  demonstraram  operar  

durante  períodos  sensíveis.  É  proposta  uma  hipótese  de  que  a  experiência  

durante  um  período  sensível  modifica  a  arquitetura

&  A  experiência  exerce  uma  influência  profunda  no  cérebro  e,  portanto,  no  

comportamento.  Quando  o  efeito  da  experiência  no  cérebro  é  particularmente  

forte  durante  um  período  limitado  de  desenvolvimento,  este  período  é  

denominado  período  sensível.
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Tais  períodos  permitem  que  a  experiência  instrua  os  circuitos  neurais  a  

processar  ou  representar  informações  de  uma  forma  que  seja  adaptativa  

para  o  indivíduo.  Quando  a  experiência  fornece  informações  essenciais  para  

o  desenvolvimento  normal  e  altera  permanentemente  o  desempenho,  esses  

períodos  sensíveis  são  chamados  de  períodos  críticos.

estrutura  de  um  circuito  de  maneiras  fundamentais,  fazendo  com  que  certos  

padrões  de  conectividade  se  tornem  altamente  estáveis  e,  portanto,  

energeticamente  preferidos.  A  plasticidade  que  ocorre  além  do  final  de  um  

período  sensível,  que  é  substancial  em  muitos  circuitos,  altera  os  padrões  

de  conectividade  dentro  das  restrições  arquitetônicas  estabelecidas  durante  

o  período  sensível.  As  preferências  em  um  circuito  que  resultam  da  

experiência  durante  períodos  sensíveis  são  ilustradas  graficamente  como  

mudanças  em  um  “cenário  de  estabilidade”,  uma  metáfora  que  representa  as  

contribuições  relativas  das  influências  genéticas  e  experienciais  na  formação  

das  capacidades  de  processamento  de  informações  de  um  sistema  neural.  

o  circuito.  Ao  compreender  os  períodos  sensíveis  no  nível  do  circuito,  bem  

como  ao  compreender  a  relação  entre  as  propriedades  do  circuito  e  o  

comportamento,  obtemos  uma  visão  mais  profunda  do  papel  crítico  que  a  

experiência  desempenha  na  formação  do  desenvolvimento  do  cérebro  e  do  

comportamento.  &

INTRODUÇÃO

Abstrato

Períodos  Sensíveis  no  Desenvolvimento  do
Cérebro  e  Comportamento

O  termo  “período  sensível”  é  um  termo  amplo  que  se  aplica  sempre  

que  os  efeitos  da  experiência  no  cérebro  são  extraordinariamente  

fortes  durante  um  período  limitado  de  desenvolvimento.  Os  períodos  

sensíveis  são  de  interesse  para  cientistas  e  educadores  porque  

representam  períodos  de  desenvolvimento  durante  os  quais  certas  

capacidades  são  facilmente  moldadas  ou  alteradas  pela  experiência.  

Os  períodos  críticos  são  uma  classe  especial  de  períodos  sensíveis  

que  resultam  em

A  aprendizagem  que  ocorre  durante  períodos  sensíveis  estabelece  

as  bases  para  a  aprendizagem  futura.  Um  exemplo  clássico  é  o  da  

impressão  filial  (Lorenz,  1937):  durante  um  período  limitado  logo  após  

o  nascimento,  um  animal  jovem  (mamífero  ou  pássaro)  aprende  a  

reconhecer  e  a  se  relacionar  com  seu  progenitor  (Hess,  1973).  O  

recém-nascido  não  pode  conhecer  a  identidade  de  seu  progenitor  a  

priori,  por  isso  imprime  no  indivíduo  que  está  consistentemente  

próximo  e  que  melhor  satisfaz  suas  expectativas  inatas  quanto  às  

características  de  um  progenitor.  Sob  condições  incomuns,  esse  

indivíduo  pode  nem  ser  da  mesma  espécie.  A  aprendizagem  que  

ocorre  durante  este  período  sensível  exerce  uma  influência  duradoura  

no  desenvolvimento  do  comportamento  social  e  emocional  do  

indivíduo  (Immelmann,  1972;  Scott,  1962).

Embora  os  períodos  sensíveis  sejam  refletidos  no  comportamento,  

eles  são,  na  verdade,  uma  propriedade  dos  circuitos  neurais.  Porque

mudanças  na  função  cerebral.  A  identificação  de  períodos  críticos  é  

de  particular  importância  para  os  médicos,  porque  os  efeitos  adversos  

da  experiência  atípica  ao  longo  de  um  período  crítico  não  podem  ser  

remediados  através  da  restauração  da  experiência  típica  mais  tarde  

na  vida.  O  período  de  impressão  filial,  por  exemplo,  é  um  período  

crítico.

A  maioria  de  nós  vê  os  períodos  sensíveis  e  críticos  da  perspectiva  

do  comportamento.  Muitos  aspectos  de  nossas  capacidades  

perceptivas,  cognitivas  e  emocionais  são  fortemente  moldados  por  

experiências  que  temos  durante  períodos  limitados  da  vida.  Por  

exemplo,  a  capacidade  de  perceber  a  profundidade  estereoscópica  

requer  experiência  precoce  com  visão  binocular  fundida  (Crawford,  

Harwerth,  Smith,  &  von  Noorden,  1996;  Jampolsky,  1978);  a  

capacidade  de  processar  uma  linguagem  com  proficiência  requer  

exposição  precoce  à  linguagem  (Newport,  Bavelier,  &  Neville,  2001;  

Weber-Fox  &  Neville,  1996;  Kuhl,  1994;  Oyama,  1976);  e  as  

capacidades  para  formar  relações  sociais  fortes  e  exibir  respostas  

típicas  ao  stress  exigem  interacções  positivas  precoces  com  um  

prestador  de  cuidados  primários  (Thompson,  1999;  Liu  et  al.,  1997;  

Leiderman,  1981;  Hess,  1973).  Em  cada  caso,  a  experiência  deve  

ser  de  um  tipo  particular  e  deve  ocorrer  dentro  de  um  determinado  

período  para  que  o  comportamento  se  desenvolva  normalmente.
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Devido  a  esta  última  propriedade,  a  representação  ocular  no  córtex  

visual  é  um  exemplo  de  período  crítico.

Abertura  de  Períodos  Sensíveis

O  processamento  auditivo  de  informações  espaciais  no  

mesencéfalo  da  coruja-das-torres  é  um  exemplo  de  período  

sensível  que  não  é  crítico.  O  processamento  de  informações  

espaciais  auditivas  em  corujas  exibe  um  grau  incomumente  alto  

de  plasticidade  em  animais  juvenis  (Knudsen,  2002).  Um  circuito  

no  núcleo  externo  do  colículo  inferior  integra  informações  de  vários  

sinais  de  localização  e  forma  associações  entre  valores  de  sinais  
auditivos  e  localizações  no  espaço.  A  conectividade  neural  é  

fortemente  moldada  pela  experiência  juvenil,  à  medida  que  o  

circuito  calibra  suas  representações  de  sinais  auditivos  para  criar  

um  mapa  do  espaço  que  seja  preciso  para  o  indivíduo.

Exemplos  de  períodos  sensíveis

Normalmente  aprendem  a  música  do  pai  (quando  só  o  macho  

canta).  Porém,  na  ausência  da  canção  do  pai,  eles  aprenderão  

outros  dialetos  musicais  ou  as  canções  do

Nem  todos  os  circuitos  são  moldados  durante  períodos  sensíveis.  

Em  alguns  circuitos,  a  conectividade  (padrão  e  forças  de  conexões)  

que  existe  no  circuito  maduro  é  estabelecida  por  mecanismos  

inatos,  essencialmente  sem  nenhuma  contribuição  da  experiência  

(Figura  1A).  Este  é  o  caso  de  muitos  circuitos  localizados  perto  da  

periferia  sensorial  ou  motora,  como  na  retina  ou  na  medula  

espinhal,  ou  que  operam  automaticamente  (Kania  &  Jessell,  2003;  

Dyer  &  Cepko,  2001;  Meissirel,  Wikler,  Chalupa,  &  Rakic,  1997).

Para  ilustrar  as  propriedades  dos  períodos  sensíveis,  referir-me-ei  

principalmente  aos  dados  de  quatro  sistemas  que  foram  estudados  

com  algum  detalhe:  os  sistemas  para  (1)  representação  ocular  no  

córtex  de  mamíferos,  (2)  processamento  do  espaço  auditivo  no  

mesencéfalo  de  corujas,  (3)  impressão  filial  no  prosencéfalo  de  

patos  e  galinhas  e  (4)  aprendizado  de  canto  no  prosencéfalo  de  

pássaros  canoros.  A  seguir  está  uma  breve  introdução  a  cada  um  

desses  sistemas.

As  manipulações  da  audição  ou  da  visão  da  coruja  (a  visão  calibra  

a  representação  dos  sinais  auditivos  neste  circuito)  durante  o  

período  juvenil  resultam  na  aquisição  de  representações  altamente  

atípicas  dos  valores  dos  sinais  auditivos.  No  entanto,  representações  

típicas  de  valores  de  sinalização  podem  ser  adquiridas  mesmo  

após  o  término  do  período  juvenil,  restaurando  a  audição  e  a  visão  

normais  e  proporcionando  à  coruja  um  ambiente  suficientemente  

rico  (Brainard  &  Knudsen,  1998).  Devido  a  esta  última  propriedade,  

este  período  não  é  um  período  crítico.

Condições  iniciais
Após  o  término  do  período,  o  padrão  típico  de  representação  ocular  

não  pode  ser  recuperado,  apesar  da  restauração  da  entrada  

visual  para  ambos  os  olhos  (Wiesel  &  Hubel,  1965).

A  maioria  dos  circuitos  opera  entre  esses  extremos.  Para  estes  

circuitos,  as  influências  inatas  estabelecem  um  padrão  inicial  de  

conectividade  que  é  preferido  (um  vale  no  cenário  de  estabilidade;  

Figura  1C),  mas  o  padrão  não  é  especificado  com  precisão.  Este  

tipo  de  circuito  pode  ser  moldado  por

A  representação  ocular  no  córtex  visual  primário  de  macacos,  

gatos  e  furões  é  o  mais  exaustivamente  estudado  de  todos  os  

sistemas  que  exibem  um  período  sensível  (Katz  &  Shatz,  1996;  

Daw,  1994;  Fox  &  Zahs,  1994;  Shatz  &  Stryker,  1978;  Hubel  e  

Wiesel,  1977).  Nesse  circuito,  as  informações  provenientes  do  

olho  esquerdo  ou  direito  são  transportadas  para  a  camada  cortical  

IV  por  axônios  do  tálamo.  As  conexões  dos  axônios  talâmicos  

com  os  neurônios  da  camada  IV  são  fortemente  moldadas  pela  

experiência  visual  durante  os  primeiros  meses  após  o  nascimento.  

Durante  este  período,  o  fechamento  crônico  de  uma  pálpebra  

(privação  monocular)  provoca  uma  eliminação  seletiva  das  

conexões  do  olho  fechado  e  uma  elaboração  de  novas  conexões  

do  olho  aberto  (Antonini  &  Stryker,  1993).  Como  resultado,  o  

circuito  na  camada  IV  passa  a  ser  dominado  pela  entrada  do  olho  

aberto.

Outros  circuitos  mantêm  um  alto  grau  de  plasticidade  ao  longo  da  

vida,  como  no  núcleo  basolateral  da  amígdala,  na  camada  

molecular  do  córtex  cerebelar  ou  na  região  CA1  do  hipocampo  

(Medina,  Christopher  Repa,  Mauk,  &  LeDoux,  2002 ;  Malenka  &  

Nicoll,  1999;  Ito,  1984).  Nestes  circuitos,  a  gama  de  potenciais  

padrões  estáveis  de  conectividade  é  ampla  e  permanece  ampla  

ao  longo  da  vida  do  animal  (Figura  1B).

algumas  outras  espécies.  A  aprendizagem  musical  está  associada  

a  mudanças  arquitetônicas  e  funcionais  em  um  núcleo  do  

prosencéfalo  (o  núcleo  magnocelular  lateral  do  neoestriado  

anterior),  que  é  essencial  para  a  aprendizagem  musical  (Doupe,  

1997;  Wallhausser-Franke,  Nixdorf-Bergweiler,  &  DeVoogd,  1995;  

Bottjer ,  Meisner  e  Arnold,  1984).  Para  algumas  espécies,  a  

aprendizagem  do  canto  ocorre  apenas  durante  um  período  limitado  

no  início  do  desenvolvimento,  enquanto  para  outras  a  aprendizagem  

do  canto  continua  ao  longo  da  vida.

A  memorização  do  canto  em  pássaros  canoros  ocorre  durante  

um  período  crítico  em  algumas  espécies,  mas  ao  longo  da  vida  em  

outras  espécies  intimamente  relacionadas.  Os  pássaros  canoros  

memorizam  a  música  que  irão  cantar  (Konishi,  1985;  Marler,  1970a).

A  impressão  filial  em  patos  e  galinhas  é  outro  exemplo  de  

período  crítico.  Poucos  dias  após  a  eclosão,  esses  animais  

imprimem  estímulos  auditivos  e  visuais  que  identificam  os  pais  

(Bolhuis  &  Honey,  1998;  Ramsay  &  Hess,  1954).  A  impressão  faz  

com  que  os  neurônios  em  um  núcleo  específico  no  prosencéfalo  

(o  hiperstriatum  ventrale  intermediário  e  medial)  sofram  mudanças  

na  arquitetura  e  na  bioquímica  e  se  tornem  funcionalmente  

seletivos  para  o  estímulo  impresso  (Horn,  1998,  2004;  Scheich,  

1987).  Após  o  término  do  período  de  impressão,  a  preferência  pelo  

estímulo  impresso  não  muda  com  a  experiência  subsequente.

Embora  o  comportamento  resulte  de  informações  que  foram  

processadas  através  de  hierarquias  de  circuitos  neurais,  as  

medidas  comportamentais  tendem  a  subestimar  a  magnitude  e  a  

persistência  dos  efeitos  da  experiência  inicial  nos  circuitos  neurais.  

Portanto,  para  definir  períodos  sensíveis  e  explorar  por  que  

ocorrem  e  como  podem  ser  manipulados,  devemos  pensá-los  no  
nível  dos  circuitos.
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Figura  1.  As  restrições  
impostas  a  diferentes  
circuitos  neurais  por  
influências  inatas  antes  
que  a  experiência  exerça  seus  
efeitos,  representadas  
por  um  cenário  de  

estabilidade.  O  eixo  
horizontal  indica  a  gama  
de  padrões  de  conectividade  
neural  (força  e  padrão  de  
conexões)  que  o  circuito  

poderia  adquirir  sob  quaisquer  
condições.  O  eixo  vertical  indica  o  grau  em  que  cada  padrão  é  estável.  A  linha  grossa  é  a  paisagem  que  mostra  as  estabilidades  relativas  dos  vários  
padrões  possíveis  de  conectividade  e  reflecte,  portanto,  o  custo  energético  para  mudar  de  um  padrão  de  conectividade  para  outro.  A  
localização  da  bola  na  paisagem  indica  o  padrão  particular  de  conectividade  que  existe  no  circuito.  (A)  Circuito  completamente  restringido  por  
influências  inatas.  A  gama  de  padrões  potenciais  de  conectividade  é  estreita  e  os  padrões  alternativos  não  são  estáveis  e,  portanto,  não  podem  
ser  mantidos.  Exemplos  são  projeções  de  células  fotorreceptoras  em  células  bipolares  na  retina  ou  aferentes  olfativas  em  glomérulos  no  bulbo  
olfatório.  (B)  Circuito  com  alta  capacidade  de  plasticidade  orientada  pela  experiência.  A  gama  de  padrões  potenciais  de  conectividade  é  ampla,  
embora  definida  por  determinantes  genéticos.  Todos  os  padrões  são  igualmente  estáveis,  portanto,  um  padrão  não  é  preferido  a  outros.  Exemplos  
são  a  camada  molecular  do  cerebelo,  a  região  CA1  do  hipocampo  e  a  amígdala  basolateral.  (C)  Circuito  que  tem  a  capacidade  de  adquirir  uma  
gama  de  padrões,  mas  prefere  uma  certa  gama  de  padrões.  Exemplos  são  a  entrada  talâmica  para  a  camada  IV  do  córtex  sensorial  primário  
em  mamíferos,  o  núcleo  externo  do  colículo  inferior  em  corujas,  o  núcleo  magnocelular  lateral  do  neoestriado  anterior  em  pássaros  canoros.

Pré-requisitos

As  condições  necessárias  para  a  abertura  de  um  período  sensível  

podem  resultar  do  progresso  do  desenvolvimento  ou  podem  ser  

possibilitadas  pela  experiência  do  indivíduo.  Em  vários  sistemas,  

foi  demonstrado  que  a  atividade  impulsiva  intensa,  do  tipo  que  pode  

resultar  da  experiência,  desencadeia

Durante  um  período  sensível  

Propriedades  do  período  sensível  Plasticidade  

A  experiência  durante  um  período  sensível  personaliza  um  circuito  

neural  em  desenvolvimento  de  acordo  com  as  necessidades  do  indivíduo.

experiência  durante  um  período  sensível.  O  grau  em  que  a  

experiência  pode  alterar  o  padrão  inato  de  conectividade  varia  

muito  entre  diferentes  circuitos  e,  para  o  mesmo  circuito,  entre  

diferentes  espécies.  Quando  um  circuito  pode  selecionar  entre  uma  

grande  variedade  de  padrões  potenciais  de  conectividade,  o  efeito  

da  experiência  pode  ter  um  impacto  enorme  na  conectividade  do  

circuito.  Por  outro  lado,  quando  a  gama  de  padrões  potenciais  de  

conectividade  é  altamente  limitada  por  influências  genéticas,  o  

efeito  da  experiência  é  correspondentemente  pequeno.

Um  período  sensível  não  pode  ser  aberto  até  que  três  condições  

sejam  atendidas.  Primeiro,  a  informação  fornecida  ao  circuito  deve  

ser  suficientemente  confiável  e  precisa  para  permitir  que  o  circuito  

desempenhe  a  sua  função  (para  circuitos  de  alto  nível,  isto  pode  

não  acontecer  até  relativamente  tarde  no  desenvolvimento).  Em  

segundo  lugar,  o  circuito  deve  conter  conectividade  adequada,  

incluindo  conexões  excitatórias  e  inibitórias,  para  processar  a  

informação  (Fagiolini  &  Hensch,  2000).  Finalmente,  deve  ter  

mecanismos  ativados  que  possibilitem  a  plasticidade,  como  a  

capacidade  de  alterar  morfologias  axonais  ou  dendríticas,  de  criar  

ou  eliminar  sinapses  ou  de  alterar  a  força  das  conexões  sinápticas.  

A  experiência  que  ocorre  antes  que  essas  três  condições  sejam  

atendidas  não  terá  efeito  (positivo  ou  negativo)  no  circuito.

transcrição  e  tradução  de  genes  e  para  ativar  cascatas  moleculares  

existentes  para  processos  subjacentes  à  plasticidade  (Zhou,  Tao,  

&  Poo,  2003;  Kandel,  2001;  Benson,  Schnapp,  Shapiro,  &  Huntley,  

2000;  Luscher,  Nicoll,  Malenka,  &  Müller,  2000).  Por  outro  lado,  foi  

demonstrado  que  privar  os  animais  de  experiência  adequada  atrasa  

a  abertura  de  certos  períodos  sensíveis  (Doupe  &  Kuhl,  1999;  Daw,  

1997;  Mower  &  Christen,  1985).  Assim,  tanto  o  progresso  do  

desenvolvimento  como  a  actividade  intensa,  impulsionada  pela  

experiência,  podem  desencadear  o  início  de  um  período  sensível.

Momento  de  Iniciação

Comportamentos  complexos  podem  compreender  vários  

períodos  sensíveis.  Evidências  experimentais  sugerem  que  os  

períodos  sensíveis  para  circuitos  que  realizam  cálculos  de  baixo  

nível  e  mais  fundamentais  terminam  antes  daqueles  que  afetam  

circuitos  que  processam  aspectos  de  ordem  superior  de  estímulos  

sensoriais  (Jones,  2000;  Daw,  1997).  Por  exemplo,  os  períodos  

sensíveis  para  circuitos  responsáveis  pela  fusão  binocular  e  

estereopsia  terminam  muito  antes  dos  períodos  sensíveis  para  

circuitos  que  analisam  objetos  complexos  (Le  Grand,  Mondloch,  

Maurer,  &  Brent,  2003;  Rodman,  1994;  LeVay,  Wiesel,  &  Hubel,  

1980).  É  provável  que  o  mesmo  princípio  se  aplique  à  linguagem,  

ao  desenvolvimento  social  e  a  outros  comportamentos  complexos.  

Esta  sequência  de  períodos  sensíveis  é  lógica,  porque  os  níveis  

superiores  de  uma  hierarquia  dependem  de  informações  precisas  

e  fiáveis  dos  níveis  inferiores  para  cumprirem  as  suas  funções.  

Portanto,  a  modelagem  de  circuitos  de  alto  nível  dependente  da  

experiência  não  pode  ocorrer  até  que  os  cálculos  realizados  pelos  

circuitos  de  nível  inferior  se  tornem  confiáveis.
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A  experiência  fornece  informações  precisas  sobre  o  indivíduo  ou  
sobre  o  ambiente  que  muitas  vezes  não  podem  ser  previstas  e,  

portanto,  não  podem  ser  geneticamente  codificadas.

A  elaboração  de  axônios  e  a  formação  de  sinapses  estão  

associadas  à  plasticidade  do  período  sensível  tanto  no  córtex  
visual  primário  em  mamíferos  quanto  no  núcleo  externo  em  

corujas.  No  córtex  visual  primário,  a  experiência  com  a  privação  

monocular  faz  com  que  os  axônios  talâmicos  que  transmitem  a  

atividade  do  olho  não  privado  se  elaborem  extensivamente  em  

regiões  da  camada  IV  que  são  tipicamente  ocupadas  por  axônios  

que  representam  o  olho  privado  (Antonini,  Gilles-pie,  Crair,  &  

Stryker). ,  1998).  No  núcleo  externo  da  coruja-das-torres,  novas  
conexões  axonais  podem  ser  formadas  (DeBello,  Feldman,  &  

Knudsen,  2001)  que  permitem  o  estabelecimento  de  associações  
altamente  atípicas  entre  valores  de  pistas  de  localização  auditiva  

e  localizações  no  espaço  (Figura  2A).  A  capacidade  de  elaboração  

de  axônios  em  camada

Por  exemplo,  a  experiência  calibra  os  circuitos  que  processam  

informações  estereoscópicas  para  a  separação  exata  e  as  

propriedades  físicas  dos  olhos  (Jampolsky,  1978)  e  personaliza  

os  circuitos  envolvidos  no  processamento  dos  sons  da  fala  para  

o(s)  idioma(s)  específico(s)  que  será(ão)  falado(s)  (Newport  et  

al. ,  2001).

ah.  Durante  o  desenvolvimento  de  um  circuito,  axônios  e  dendritos  

crescem  e  conexões  entre  muitos  neurônios  pré  e  pós-sinápticos  

são  formadas  e  quebradas  em  curtos  períodos  (Niell  &  Smith,  

2004).  A  experiência  que  ativa  um  circuito  adequadamente  pode  

fazer  com  que  conexões  específicas  sejam  fortalecidas  de  acordo  

com  uma  regra  hebbiana  como  segue:  Quando  a  atividade  de  um  

elemento  pré-sináptico  experimental  antecipa  consistentemente  

(e,  portanto,  contribui  para  impulsionar)  a  atividade  de  um  

neurônio  pós-sináptico,  essa  sinapse  é  estabilizada  e  fortalecida.  

A  distribuição  de  sinapses  estabilizadas  molda  os  padrões  de  

crescimento  de  axônios  e  dendritos  (Niell  &  Smith,  2004;  Ruthazer  

&  Cline,  2004).

Mecanismos  de  Plasticidade  do  Período  Sensível

A  elaboração  de  axônios  e  a  formação  de  sinapses,  bem  como  a  

eliminação  de  axônios  e  sinapses,  são  mecanismos  que  

demonstraram  alterar  a  arquitetura  do  circuito  durante  períodos  sensíveis.

Apenas  certos  tipos  de  estímulos  são  capazes  de  moldar  um  

circuito  específico  durante  um  período  sensível.  A  gama  de  

estímulos  que  podem  influenciar  um  circuito  é  determinada  por  

predisposições  genéticas  incorporadas  ao  sistema  nervoso  

(Knudsen,  1999;  Konishi,  1985;  Hess,  1973;  Immelmann,  1972).  

Dentro  desta  faixa  potencial,  alguns  estímulos  são  preferidos  a  

outros  (Figura  1C).  A  pré-disposição  de  um  circuito  para  ser  
instruído  pela  experiência  típica  reflete  tanto  a  seletividade  das  

diversas  entradas  do  circuito,  que  podem  ser  moldadas  durante  

períodos  sensíveis,  quanto  a  conectividade  inata  do  circuito.

(Wallhausser-Franke  et  al.,  1995;  

Scheich,  1987).  (C)

plasticidade  do  período.  (A)

(B)  Perda  de  espinhas  dendríticas,  

sugerindo  a  eliminação  seletiva  

de  entradas  sinápticas  não  

utilizadas.  O  esboço  representa  dados  

de  impressão  filial  em  pintadas  e  

memorização  de  canções  em  

tentilhões-zebra

Hipótese  para  consolidação  de  

sinapses  por  CAMs.  A  ativação  repetida  desta  sinapse  e  do  neurônio  pós-sináptico  pela  experiência  durante  um  período  sensível  resulta  na  inserção  de  CAMs  (barras  verticais  que  interligam  as  

membranas  sinápticas),  que  consolidam  estruturalmente  a  sinapse,  tornando-a  invulnerável  à  eliminação  subsequente.  Mudanças  na  eficácia  da  sinapse,  devido,  por  exemplo,  à  experiência  após  o  

final  do  período  sensível,  ainda  são  possíveis.  Mudanças  no  número  de  vesículas  pré-sinápticas  (esferas  no  terminal  superior)  ou  receptores  de  neurotransmissores  (trapézios  no  terminal  inferior)  

representam  mudanças  na  eficácia  da  sinapse.  As  sinapses  consolidadas  representam  um  traço  permanente  do  aprendizado  ocorrido  durante  o  período  sensível.

Figura  2.  Mecanismos  de  mudança  

arquitetônica  que  podem  estar  

subjacentes  a  mudanças  sensíveis

Elaboração  de  um  novo  campo  de  

projeção  axonal,  estabelecendo  novas  

conexões  conforme  instruído  

pela  experiência.

O  esboço  representa  dados  da  análise  

do  espaço  auditivo  no  núcleo  externo  

de  corujas  e  da  dominância  ocular  

na  camada  IV  do  córtex  visual  

primário  em  gatos  (DeBello  et  al.,  2001;  

Antonini  &  Stryker,  1993).
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período  potencializa  sinapses  específicas  e  que  essas  sinapses  

são  estruturalmente  estabilizadas  pela  inserção  de  tipos  

específicos  de  CAMs  (Figura  2C).  Enquanto  outras  sinapses  
permanecem  vulneráveis  à  eliminação,  estas  sinapses  tornam-
se  invulneráveis  à  eliminação,  mesmo  que  a  eficácia  funcional  

destas  sinapses  caia  para  zero  (Figura  2C,  lado  direito).

A  hipótese  é  que  a  experiência  durante  um  período  sensível

A  vantagem  única  da  experiência  inicial

A  eliminação  seletiva  de  sinapses  durante  um  período  crítico  

também  molda  a  arquitetura  dos  circuitos  envolvidos  na  impressão  

filial  em  aves  (Figura  2B).  Em  patos  e  galinhas,  a  impressão  
auditiva  faz  com  que  os  neurônios  em  um  núcleo  específico  do  

prosencéfalo  (o  hiperestriado  ventrale  medial)  sejam  fortemente  

ativados  pelo  estímulo  impresso  (Horn,  2004;  Scheich,  1987).  

Os  dendritos  dos  neurônios  principais  neste  núcleo  exibem  cerca  
de  metade  da  densidade  de  espinhos  (locais  para  sinapses)  que  

a  mesma  classe  de  neurônios  em  indivíduos  que  não  receberam  
um  estímulo  auditivo,  e  as  sinapses  que  permanecem  tornaram-

se  mais  poderosas.  Os  insumos  eliminados  são  presumivelmente  

aqueles  que  não  contribuem  para  a  representação  do  estímulo  
aprendido  (estreitando  a  gama  de  padrões  potenciais  de  

conectividade).

A  eliminação  de  axônios  e  sinapses  é  um  segundo  mecanismo  

potencialmente  independente  que  pode  desempenhar  um  papel  

fundamental  na  formação  da  arquitetura  do  circuito  durante  

períodos  sensíveis.  Na  camada  IV  do  córtex  visual  e  do  córtex  

somatossensorial,  por  exemplo,  as  conexões  sinápticas  que  

consistentemente  falham  em  prever  a  atividade  dos  neurônios  
pós-sinápticos  são  enfraquecidas  e  eliminadas  e  os  ramos  do  

axônio  são  podados  (Feldman,  2001;  Antonini  &  Stryker,  1993).  
A  capacidade  de  eliminar  axônios  com  base  na  experiência  só  é  

aparente  durante  um  período  sensível.

A  experiência  que  ocorre  inicialmente  durante  um  período  

sensível  tem  uma  vantagem  única  na  formação  da  conectividade  

de  um  circuito.  O  acúmulo  de  evidências  sobre  o  desenvolvimento  

de  sinapses  e  circuitos  indica  que  antes  de  um  circuito  ter  sido  

fortemente  ativado,  ele  está  em  um  estado  que  favorece  a  

mudança:  as  sinapses  excitatórias  tendem  a  ser  fracas,  as  

sinapses  são  ocupadas  por  subclasses  de  receptores  de  

neurotransmissores  com  cinética  relativamente  lenta  que  
favorecem  plasticidade  e  influências  inibitórias  são  fracas  e/ou  

não  padronizadas  (Luscher  et  al.,  2000;  Petralia  et  al.,  1999;  

Hensch  et  al.,  1998;  Luhmann  &  Prince,  1991).  A  ativação  intensa  
e  repetida  de  um  circuito,  como  pode  resultar  da  experiência,  

altera  essas  condições  dramaticamente.  As  sinapses  que  

participam  na  condução  dos  neurônios  pós-sinápticos  tornam-se  

fortes  e  menos  suscetíveis  a  alterações  adicionais  devido  à  

inserção  de  proteínas  estabilizadoras  e  diferentes  subclasses  de  

receptores  de  neurotransmissores  (Si  et  al.,  2003;  Benson  et  al.,  

2000;  Malenka  &  Nicoll,  1999 ).  As  sinapses  que  não  participam  
da  condução  dos  neurônios  pós-sinápticos  são  deprimidas  e,  

possivelmente,  eliminadas  (Bender,  Rangel,  &  Feldman,  2003;  

Antonini  &  Stryker,  1993).  As  redes  inibitórias  tornam-se  
poderosas  e  organizadas  de  modo  a  suprimir  padrões  alternativos  

de  excitação  (Galarreta  &  Hestrin,  2001;  Zheng  &  Knudsen,  
2001;  Hensch  et  al.,  1998;  Carandini  &  Heeger,  1994).  Forças  

auto-organizadas,

A  persistência  destas  sinapses  sugere  que  elas  se  tornaram  
relativamente  invulneráveis  à  eliminação,  talvez  porque  tenham  

sido  consolidadas  por  um  tipo  particular  de  CAM  que  se  insere  

em  sinapses  que  impulsionam  poderosamente  os  neurónios  pós-

sinápticos  durante  o  período  sensível.

Foi  demonstrado  que  alguns  desses  mesmos  fatores  estão  

presentes  em  outros  circuitos  durante  a  plasticidade  do  período  

sensível  (Horn,  2004;  Mooney,  1999;  Bottjer  &  Arnold,  1997).

A  consolidação  de  sinapses  é  um  terceiro  mecanismo  que  

poderia  estar  subjacente  a  mudanças  arquitetônicas  fundamentais  

que  resultam  da  experiência  durante  períodos  sensíveis.  Ao  

contrário  dos  dois  primeiros  mecanismos  (elaboração  e  
eliminação  de  axônios),  a  consolidação  de  sinapses  foi  implicada,  
mas  não  foi  demonstrada  como  influenciando  a  plasticidade  do  

período  sensível.  Moléculas  de  adesão  celular  (CAMs)  de  
diferentes  tipos  podem  se  inserir  em  sinapses  que  se  tornaram  

funcionalmente  fortes  (potenciadas)  (Ehlers,  2003;  Benson  et  al.,  

2000;  Tanaka  et  al.,  2000).  CAMs  são  moléculas  altamente  
estáveis  que  podem  interligar  membranas  pré  e  pós-sinápticas  e  

ancorar  as  membranas  sinápticas  ao  citoesqueleto.

Múltiplas  representações  estão  associadas  à  aquisição  de  novas  

projeções  axonais  neste  núcleo  (DeBello  et  al.,  2001).  As  corujas  

que  adquiriram  representações  alternativas  quando  jovens  são  
capazes  de  reexpressar  essas  representações  quando  adultas  

(Knudsen,  1998).  O  aumento  da  capacidade  de  plasticidade  

nestes  indivíduos  reflete  a  aprendizagem  ocorrida  durante  o  
período  sensível.  Além  disso,  uma  porção  substancial  das  

alterações  axonais  e  sinápticas  (avaliadas  pelas  densidades  de  

bouton)  que  resultam  da  experiência  juvenil  persistem  em  adultos  

(Linkenhoker  &  Knudsen,  no  prelo).

Este  mecanismo  poderia  explicar  a  persistência  da  
aprendizagem  que  ocorre  durante  períodos  sensíveis.  Por  

exemplo,  no  núcleo  externo  da  coruja-das-torres,  múltiplas  

representações  de  sinais  auditivos  podem  ser  adquiridas  através  

da  experiência  durante  o  período  sensível.

IV  do  córtex  visual  primário  se  correlaciona  com  altos  níveis  de  

proteínas  associadas  ao  crescimento  e  fatores  neurotróficos,  

particularmente  fator  neurotrófico  derivado  do  cérebro  (BDNF),  
baixos  níveis  de  fatores  que  inibem  o  crescimento  axonal  e  a  

ativação  de  uma  subclasse  especial  de  receptor  de  glutamato,  o  

receptor  NMDA  (Huberman  &  McAllister,  2002;  Katz  &  Shatz,  

1996;  McIntosh,  Daw,  &  Parkinson,  1990).

Evidências  semelhantes  (uma  diminuição  nas  espinhas  
dendríticas)  foram  encontradas  no  caminho  de  aprendizagem  

do  canto  no  prosencéfalo  de  pássaros  canoros  (Wallhausser-
Franke  et  al.,  1995),  sugerindo  que  um  mecanismo  análogo  pode  

estar  subjacente  ao  seu  período  crítico  para  a  memorização  do  
canto.  Ambos  os  comportamentos,  a  memorização  do  canto  e  a  

impressão  filial  nas  aves,  estão  sujeitos  a  períodos  críticos  que  

podem  terminar  rapidamente  com  a  experiência  apropriada  

(Hess,  1973;  Marler,  1970b).
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A  quantidade  de  plasticidade  que  persiste  em  um  circuito  maduro  

varia  amplamente,  dependendo  da  função  do  circuito.  A  

plasticidade  que  permanece  permite  que  circuitos  maduros  

modifiquem  os  seus  padrões  de  conectividade  dentro  das  

restrições  duradouras  estabelecidas  como  resultado  da  experiência  

durante  um  período  sensível.

O  cenário  de  estabilidade  como  metáfora  para  o  sensível

agindo  de  acordo  com  a  regra  Hebbiana,  tendem  a  reforçar  

padrões  de  conexões  já  fortalecidos  (Feldman,  2000;  Martin,  
Grimwood,  &  Morris,  2000;  Katz  &  Shatz,  1996;  Miller,  1990;  

Bear,  Cooper,  &  Ebner,  1987).

Plasticidade  do  Período

que  pode  modificar,  refinar  e  reforçar  esse  padrão  inicial.

Fim  dos  períodos  sensíveis

Quando  a  experiência  secundária  instrui  um  novo  padrão  de  

conectividade,  é  necessário  gastar  energia  extra  para  superar  as  

influências  que  estabilizam  o  padrão  inicial  (a  bola  deve  subir  a  

encosta  da  paisagem).  A  experiência  repetida  que  instrui  o  novo  

padrão  de  conectividade  refina  e  estabiliza  o  novo  padrão,  criando  

um  novo  ponto  baixo  na  paisagem.  Por  exemplo,  no  núcleo  

externo  da  coruja,  diferentes  tipos  de  experiência  durante  um  

período  sensível  podem  estabelecer  múltiplos  conjuntos  de  

associações  entre  valores  de  sinais  auditivos  e  locais  no  espaço  

e,  uma  vez  adquiridos  esses  padrões  alternativos,  o  circuito  pode  

alternar  entre  eles.  com  base  em  experiências  recentes  (Brainard  

&  Knudsen,  1998;  Knudsen,  1998).  Analogamente,  algumas  

espécies  de  pássaros  canoros  são  capazes  de  aprender  múltiplas  

canções  e  os  humanos  são  capazes  de  aprender  múltiplas  

línguas  com  igual  facilidade  durante  um  período  sensível  (Doupe  

&  Kuhl,  1999).

A  Figura  3  ilustra  a  influência  da  experiência  na  paisagem  de  

um  circuito.  A  bola  começa  num  ponto  baixo  no  centro  da  

paisagem,  representando  a  noção  intuitiva  de  que  mecanismos  

inatos  estabelecem  um  padrão  inicial  de  conectividade  que  é  

apropriado  para  processar  a  atividade  neural  que  resulta  da  

experiência  típica.  Uma  vez  iniciado  um  período  sensível,  os  

padrões  espaço-temporais  específicos  de  atividade  neuronal  que  

resultam  da  experiência  (localização  das  setas  descendentes  em  

negrito  na  Figura  3)  causam  mudanças  estruturais  e  funcionais,  
conforme  descrito  acima,

Outros  circuitos  são  capazes  de  manter  apenas  um  único  

padrão  de  conectividade  altamente  preferido  (Figura  4B).  Por  

exemplo,  os  circuitos  envolvidos  na  impressão  adquirem  uma  

forte  preferência  por  um  estímulo  específico,  e  os  circuitos  

envolvidos  na  memorização  do  canto  estabelecem  um  modelo  

para  apenas  um  único  canto,  em  algumas  espécies  de  pássaros  

canoros  (Hess,  1973;  Marler,  1970b).

Tal  como  acontece  com  a  maioria  das  formas  de  aprendizagem,  

o  estado  comportamental  e  emocional  pode  ter  um  enorme  

impacto  nas  mudanças  que  resultam  da  experiência  durante  um  

período  sensível.  Sem  atenção  adequada  ao  estímulo  ou  

excitação  da  experiência,  a  plasticidade  não  ocorre  em  muitos  

circuitos.  Por  outro  lado,  com  níveis  elevados  de  atenção  e  

excitação,  a  plasticidade  pode  ocorrer  em  estágios  de  

desenvolvimento  muito  posteriores  em  um  determinado  circuito.  

Por  exemplo,  muito  depois  de  os  pássaros  canoros  juvenis  não  

aprenderem  mais  músicas  de  um  gravador,  eles  ainda  podem  

aprender  músicas  de  pássaros  adultos  que  interagem  com  eles  

enquanto  cantam  (Jones,  Ten  Cate,  &  Slater,  1996;  Baptista  &  

Petrino-vich,  1986).  No  caminho  de  localização  sonora  das  

corujas,  muito  depois  de  a  experiência  em  gaiolas  individuais  não  

induzir  mais  a  plasticidade,  a  exposição  a  condições  mais  naturais  

resulta  em  plasticidade  substancial  (Brainard  &  Knudsen,  1998).

Um  período  sensível  termina  quando  os  mecanismos  

responsáveis  pelo  estado  invulgarmente  elevado  de  plasticidade  

já  não  funcionam  ou  funcionam  com  uma  eficiência  muito  menor.  

No  modelo,  este  é  o  ponto  do  desenvolvimento  em  que  a  

paisagem  do  circuito  se  torna  resistente  à  mudança.  Após  o  

término  de  um  período  sensível,  a  mudança  ainda  pode  ocorrer  

(desde  que  o  período  não  seja  um  período  crítico),  mas  é  

necessária  energia  extra  para  que  um  circuito  mantenha  um  

padrão  de  conectividade  menos  estável  (Figura  5).  Por  exemplo,  

na  via  de  localização  auditiva  da  coruja-das-torres,  a  restauração  

da  experiência  típica  após  o  final  do  período  sensível  não  resulta  

em  desempenho  típico  do  circuito,  a  menos  que  a  coruja  

experimente  uma  experiência  suficientemente  rica.

Alguns  circuitos  são  capazes  de  adquirir  a  capacidade  de  

expressar  múltiplos  padrões  estáveis  de  conectividade  (Figura  4A).

A  metáfora  de  uma  “paisagem  de  estabilidade”  ilustra  graficamente  

as  implicações  funcionais  destes  eventos  celulares  e  moleculares  

para  o  desempenho  futuro  de  um  circuito.  Um  cenário  de  

estabilidade  representa  a  gama  de  possíveis  padrões  de  

conectividade  que  um  circuito  pode  adquirir  e  o  grau  em  que  

qualquer  padrão  específico  é  preferido.  De  acordo  com  esta  

metáfora,  um  período  sensível  é  um  período  restrito  no  

desenvolvimento  de  um  circuito  quando  a  experiência  altera  

prontamente  a  estabilidade  de  padrões  particulares  de  

conectividade.

As  mudanças  podem  alterar  a  gama  de  padrões  de  conectividade  

que  o  circuito  pode  adquirir  e  criam  pontos  altos  e  baixos  no  

cenário  de  estabilidade.  O  padrão  de  conectividade  que  é  instruído  

pela  experiência  torna-se  mais  claramente  definido  e  altamente  

preferido,  mesmo  que  o  padrão  possa  ser  atípico  (Figura  3B).

Após  o  término  de  um  período  sensível,  muitos  mecanismos  

independentes  que  apoiam  a  plasticidade  continuam  a  operar.

Embora  a  experiência  inicial  possa  ter  um  efeito  singularmente  

potente  na  formação  de  padrões  de  conectividade,  a  experiência  

subsequente  tem  a  capacidade  de  causar  mudanças  estruturais  

e  funcionais  adicionais  que  se  somam  ou  neutralizam  os  padrões  

de  conectividade  iniciais,  desde  que  o  período  sensível  

permanece  aberto  (Blakemore  &  Van  Sluyters,  1974;  Blakemore,  

Vital-Durand,  &  Garey,  1981).  Por  exemplo,  os  circuitos  corticais  

que  processam  informações  da  fala  podem  adquirir  a  capacidade  

de  processar  sons  da  fala  de  diferentes  línguas  com  igual  

facilidade  se  o  indivíduo  aprender  essas  línguas  numa  idade  

precoce  (Newport  et  al.,  2001;  Doupe  &  Kuhl,  1999).
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cenário  de  estabilidade  para  

o  circuito  em  um  determinado  

ponto  de  desenvolvimento.  O  
desenvolvimento  progride  de  cima  

para  baixo  e  pode  avançar  

rápida  ou  lentamente,  

dependendo  do  circuito  e  da  
qualidade  da  experiência.  A  

localização  da  bola  na  paisagem  

indica  o  padrão  de  
conectividade  que  existe  

naquele  ponto  do  desenvolvimento.  

A  seta  para  baixo  indica  o  padrão  

de  conectividade  instruído  pela  experiência.  A  linha  tracejada  representa  a  história  dos  padrões  de  conectividade  que  o  circuito  alcançou  ao  longo  do  

desenvolvimento.  Os  circuitos  começam  com  um  padrão  de  conectividade  geneticamente  preferido  (área  baixa  na  paisagem)  que  está  dentro  de  uma  gama  mais  
ampla  de  padrões  potenciais.  Durante  um  período  sensível,  a  experiência  molda  aspectos  fundamentais  da  conectividade  de  um  circuito  e,  portanto,  do  seu  

cenário  de  estabilidade.  (A)  Efeito  da  experiência  típica.  Quando  o  padrão  de  conectividade  instruído  pela  experiência  é  semelhante  ao  estabelecido  inicialmente  
pelas  influências  inatas,  esse  padrão  é  ainda  mais  fortalecido  e  estabilizado.  Ao  mesmo  tempo,  a  estabilidade  dos  padrões  alternativos  diminui,  devido  ao  
enfraquecimento  sináptico  e  à  eliminação  de  sinapses  inadequadas  e  aos  efeitos  inibitórios  laterais  do  padrão  estabilizado.  Assim,  a  experiência  refina  e  reforça  o  

padrão  inato  de  conectividade  no  circuito  neural.  Após  o  término  do  período  sensível,  a  experiência  pode  alterar  o  padrão  de  conectividade  para  um  padrão  menos  

estável  apenas  pelo  gasto  de  grandes  quantidades  de  energia.  (B)  Efeito  da  experiência  atípica.  A  experiência  atípica  conduz  a  conectividade  do  circuito  

em  direção  a  um  padrão  anormal,  mesmo  que  o  padrão  seja  inicialmente  energeticamente  menos  favorável  (a  bola  deve  subir  a  encosta  da  paisagem).  Uma  
vez  que  o  circuito  adquire  esse  padrão  anormal,  a  continuação  da  experiência  atípica  fortalece  esse  padrão  e  ele  se  torna  o  padrão  preferido  (ponto  baixo  na  

paisagem).  O  padrão  inicial  inatamente  preferido  geralmente  mantém  um  ponto  relativamente  baixo  na  paisagem  (ombro  à  direita  do  ponto  baixo),  embora  não  

tenha  sido  reforçado  pela  experiência.  Se  o  padrão  inato  for  suficientemente  robusto  e  fornecer  uma  alternativa  estável  ao  padrão  aprendido,  ele  poderá  ser  
alcançado  após  o  final  de  um  período  sensível,  como  resultado  de  uma  experiência  normal  restaurada  (Brainard  &  Knudsen,  1998).

Figura  3.  Metáforas  do  cenário  

de  estabilidade  para  os  efeitos  

da  experiência  típica  (A)  ou  
atípica  (B)  em  um  circuito  neural  
durante  um  período  sensível.  O  
eixo  horizontal  indica  a  gama  

de  padrões  de  conectividade  

neural  que  um  circuito  poderia  

potencialmente  adquirir;  o  eixo  

vertical  indica  a  estabilidade  de  

cada  padrão  de  conectividade.
Cada  linha  de  contorno  é  o

o  pai  para  a  impressão  filial  ou  a  canção  de  um  específico  para  

a  aprendizagem  da  canção)  e  uma  vez  que  o  circuito  adquire  
seletividade  para  esse  estímulo,  a  experiência  subsequente  tem  
pouco  ou  nenhum  efeito.

No  entanto,  foi  demonstrado  que  alguns  períodos  sensíveis,  

especificamente  certos  períodos  críticos,  terminam  rapidamente  

quando  um  indivíduo  recebe  experiência  adequada.  Os  períodos  
que  podem  terminar  rapidamente  envolvem  circuitos  que  têm  

fortes  predisposições  inatas  para  serem  moldados  por  certos  

tipos  de  estímulos,  como  os  circuitos  para  impressão  filial  em  

pássaros  e  mamíferos  e  aprendizagem  de  canções  em  certos  

pássaros  canoros  (Konishi,  1985;  Hess,  1973).  Esses  circuitos  

aprendem  a  responder  a  um  estímulo  específico  (estímulos  que  identificam

meio  ambiente  (Brainard  &  Knudsen,  1998).  Após  o  término  de  
um  período  crítico,  padrões  alternativos  de  conectividade  não  

são  mais  possíveis  devido  às  propriedades  do  cenário  de  

estabilidade  do  circuito  (Figura  6).
Muitos  períodos  sensíveis  terminam  gradualmente  como  

resultado  do  progresso  do  desenvolvimento,  como  o  ajuste  da  

localização  sonora  em  corujas  ou  a  aquisição  de  proficiência  

linguística  em  humanos  (Newport  et  al.,  2001;  Brainard  &  
Knudsen,  1998).  Os  períodos  sensíveis  que  terminam  
exclusivamente  em  função  do  estágio  de  desenvolvimento  

envolvem  circuitos  que  têm  o  potencial  de  aprender  padrões  

múltiplos  e  estáveis  de  conectividade  durante  o  período  sensível  

(Figura  4A).

Um  mecanismo  responsável  por  encerrar  um  período  sensível  

ainda  não  foi  demonstrado  para  nenhum  circuito.  No  córtex  visual  

primário,  onde  os  mecanismos  foram  estudados  detalhadamente,  

numerosos  fatores  se  correlacionam  com  a  perda  de  plasticidade  

na  camada  IV  após  o  período  crítico  (Berardi,  Pizzorusso,  &  

Maffei,  2000;  Katz  &  Shatz,  1996;  Fox  &  Zahs ,  1994).  Se  

mudanças  fundamentais  nos  padrões  de  conectividade  
dependessem  do  crescimento  axonal  ou  dendrítico,  a  perda  de  

qualquer  um  dos  vários  mecanismos  que  permitem  o  crescimento  

de  neuritos  encerraria  um  período  sensível  (Lein  &  Shatz,  2001).  

Se  as  mudanças  fundamentais  exigirem  a  formação  ou  eliminação  
de  sinapses,  então  a  perda  dos  mecanismos-chave  que  sustentam  
esses  processos  encerraria  o  período  sensível  (Huberman  &  

McAllister,  2002;  Katz  &  Shatz,  1996;  Fox  &  Zahs,  1994),  e  se  as  

mudanças  fundamentais  dependem  da  estabilização  estrutural  
de  sinapses  selecionadas  por  um  CAM  específico  (Ehlers,  2003;  

Si  et  al.,  2003;  Kandel,  2001;  Benson  et  al.,  2000;  Tanaka  et  al.,  

2000),
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Figura  4.  Metáfora  da  

paisagem  de  estabilidade  para  

os  efeitos  da  experiência  atípica  

seguida  por  experiência  típica  

restaurada  em  um  circuito  

neural  durante  um  período  

sensível  (ver  legenda  da  

Figura  3  para  explicação  dos  

símbolos).  (A)  Alguns  circuitos  

são  capazes  de  adquirir  

vários  pontos  baixos  no  

cenário  de  estabilidade.  A  

experiência  inicial  (atípica  ou  

primeira  experiência)  instrui  

e  fortalece  um  padrão  de  

conectividade.  Uma  mudança  

na  experiência  devido,  

por  exemplo,  a  uma  
mudança  no  ambiente  ou  a

a  correção  da  disfunção  (típica  

ou  segunda  

experiência)  faz  com  que  

o  circuito  adquira  um  

segundo  padrão  estável  de  conectividade.  Em  alguns  circuitos,  dois  ou  mais  padrões  estáveis  podem  coexistir.  Após  o  término  do  período  sensível,  esta  paisagem  

permite  que  o  circuito  adote  qualquer  padrão  de  conectividade  (mova-se  entre  pontos  baixos  da  paisagem).  Os  exemplos  incluem  as  representações  de  pistas  

espaciais  auditivas  na  coruja-das-torres,  aprendizagem  de  canções  em  espécies  de  pássaros  canoros  capazes  de  aprender  múltiplas  canções  e  aprendizagem  de  línguas  em  humanos.

(B)  Alguns  circuitos  podem  conter  apenas  um  único  padrão  estável  de  conectividade.  Para  estes  circuitos,  a  estabilização  do  segundo  padrão  (típico  ou  segunda  

experiência)  envolve  a  desestabilização  do  primeiro  padrão  (atípico  ou  primeira  experiência).  Os  exemplos  incluem  projeções  talâmicas  para  a  camada  IV  no  córtex  

visual  primário,  impressão  filial  e  aprendizagem  de  canções  em  espécies  de  pássaros  canoros  capazes  de  memorizar  apenas  uma  única  canção.

Uma  série  de  mecanismos  que  impedem  mudanças  na  conectividade  

também  podem  contribuir  para  pôr  fim  a  um  período  sensível.  Os  

exemplos  incluem  um  aumento  dramático  na  eficácia  do  circuito  inibitório  

(Zheng  &  Knudsen,  2001;  Bear  &  Kirkwood,  1993),  a  mielinização  dos  

axônios  (Keirstead,  Hasan,  Muir,  &  Steeves,  1992;  Sirevaag  &  

Greenough,  1987),  o  aparecimento  de  moléculas  que  inibem  o  

crescimento  de  neuritos  (Lee,  Strittmatter,  &  Sah,  2003),  e  a  estabilização  

de  sinapses  por  glia,  matriz  extracelular  ou  proteoglicanos  (Ullian,  

Christopherson,  &  Barres,  no  prelo;  Berardi  et  al.,  2000).  A  capacidade  

da  experiência  de  induzir  mudanças  fundamentais  no  circuito  também  

pode  ser  perdida  devido  a  fatores  como  uma  diminuição  da  excitação  ou  

da  atenção  dependente  da  idade,  uma  diminuição  na  liberação  de  

neuromoduladores  ou  uma  diminuição  na  capacidade  de  resposta  dos  

neurônios  a  esses  neuromoduladores.

Os  vários  mecanismos  listados  acima  não  são  mutuamente  exclusivos  

e  podem  atuar  em  conjunto  para  restringir  a  plasticidade  após  o  final  de  

um  período  sensível.  Além  disso,  muitos  deles  poderiam  ser  

desencadeados  pela  activação  forte  e  repetida  de  neurónios  pós-

sinápticos  num  circuito  e,  portanto,  poderiam  contribuir  para  um  

encerramento  rápido  de  um  período  sensível  após  experiência  

apropriada.  Eles  também  podem  surgir  gradualmente  em  função  da  

idade  ou  do  estágio  de  desenvolvimento.

a  perda  da  capacidade  de  produzir  esta  molécula  encerraria  o  período  

sensível.

Vários  períodos  sensíveis  parecem  terminar  à  medida  que  os  animais  

se  aproximam  da  maturidade  sexual,  por  exemplo,  o  aumento  da  

plasticidade  na  via  de  localização  do  som  em  corujas,  a  aprendizagem  

do  canto  em  alguns  pássaros  canoros  e  certos  aspectos  da

a  aprendizagem  de  línguas  em  humanos  diminui  à  medida  que  os  

jovens  se  aproximam  da  idade  adulta  (Newport  et  al.,  2001;  Knudsen,  

1999;  Immelmann,  1972).  Em  pássaros  canoros,  sabe-se  que  os  

hormônios  esteróides  exercem  uma  ampla  gama  de  efeitos  diretos  e  

indiretos  sobre  os  neurônios  no  caminho  do  canto  (White,  Living-ston,  

&  Mooney,  1999;  Bottjer  &  Arnold,  1997)  que  poderiam  estabilizar  a  

conectividade  nesses  circuitos,  tornando  tornando-os  resistentes  a  novas  

mudanças  através  da  experiência.

A  ausência  de  estimulação  relevante  aumenta  a

Sob  condições  gravemente  anormais,  um  indivíduo  pode  nunca  ser  

exposto  a  estímulos  adequados  para  moldar  as  propriedades  inatas  de  

um  circuito  neural.  Essa  completa  ausência  de  estimulação  relevante  

prolonga  o  período  sensível.  Por  exemplo,  pássaros  canoros  juvenis  que  

são  mantidos  em  isolamento  acústico  e,  portanto,  impedidos  de  ouvir  o  

canto  de  outras  aves,  permanecem  capazes  de  memorizar  o  canto  de  

sua  espécie  muito  mais  tarde  no  desenvolvimento  do  que  pássaros  que  

ouvem  e  memorizam  um  canto  anormal  (Doupe  &  Kuhl). ,  1999).  

Analogamente,  em  gatinhos  criados  na  escuridão  total,  a  camada  IV  do  

córtex  visual  primário  permanece  capaz  de  uma  mudança  na  

representação  da  sua  dominância  ocular  muito  mais  tarde  no  

desenvolvimento  do  que  em  gatinhos  criados  na  luz  com  uma  ou  ambas  

as  pálpebras  suturadas  fechadas  (Mower). ,  Caplan,  Christen  e  Duffy,  

1985).  Em  ambos  os  sistemas,  a  privação  completa  atrasa  o  encerramento  

de  um  período  crítico.  Aparentemente,  a  ausência  de  estimulação  

relevante  impede  que  o  circuito

Duração  dos  períodos  sensíveis
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Mesmo  com  privação  total,  contudo,  os  períodos  
sensíveis  eventualmente  terminam  como  resultado  do  
progresso  do  desenvolvimento.  Sob  estas  condições,  os  
circuitos  adquirem  padrões  de  conectividade  altamente  
anormais  e  são  incapazes  mecanicamente  (a  extensão  da  
paisagem  diminui)  ou  energeticamente  (a  inclinação  da  paisagem  torna-se

Do  ponto  de  vista  clínico,  a  privação  completa  
proporciona  um  meio  de  prolongar  um  período  crítico,  
alargando  assim  a  janela  de  tempo  em  que  a  remediação  
de  uma  deficiência  ou  defeito  físico  ainda  pode  permitir  o  
desenvolvimento  normal  do  cérebro.  O  perigo,  contudo,  é  
que  a  privação  pode  levar  à  consolidação  de  uma  
conectividade  de  circuito  altamente  anormal.  Os  padrões  
altamente  anormais  de  conectividade  que  podem  surgir  da  
privação  podem  resultar  de  mecanismos  homeostáticos,  
intrínsecos  aos  neurônios  e  circuitos,  que  tentam  manter  
um  nível  mínimo  de  atividade  de  impulso  no  desenvolvimento  
de  circuitos  neurais.  Sob  condições  de  privação,  um  
circuito  nunca  é  fortemente  ativado  pela  experiência.  Em  
resposta,  os  mecanismos  homeostáticos  fazem  com  que  
a  força  da  inibição  no  circuito  diminua  (Morales,  Choi  &  
Kirkwood,  2002),  o  que  aumenta  a  excitabilidade  do  
circuito.  Ao  mesmo  tempo,  outros  mecanismos  
homeostáticos  dentro  dos  neurônios  excitatórios  aumentam  
sua  excitabilidade  e  sensibilidade  à  entrada  sináptica  
(Zhang  &  Linden,  2003;  Turrigiano  &  Nelson,  2000).  
Conseqüentemente,  os  neurônios  começam  a  responder  
a  padrões  anormais  de  entrada  que,  de  outra  forma,  seriam  
fracos  demais  para  acionar  o  circuito  (os  flancos  no  
cenário  de  estabilidade  afundam;  Figura  7).  Se  o  circuito  
continuar  a  responder  a  esta  entrada,  as  conexões  ativas,  que  antes  eram  fracas,  começam  a  se  fortalecer  e

sempre  sendo  ativado  poderosamente  e,  portanto,  evita  
as  transições  celulares  e  moleculares,  discutidas  
anteriormente,  que  fortalecem  e  consolidam  as  sinapses.

muito  íngreme)  para  adquirir  um  padrão  típico  de  
conectividade  (Figura  6).  No  caso  de  pássaros  canoros  
que  nunca  ouviram  canto  durante  um  período  crítico,  os  
adultos  cantam  canções  altamente  anormais  (“isoladas”)  
(Konishi,  1985;  Mar-ler,  1970b);  no  caso  de  primatas  ou  
aves  que  foram  privados  de  interacções  com  um  cuidador  
primário  atento,  nunca  respondem  adequadamente  aos  
sinais  sociais  oferecidos  por  membros  da  sua  própria  
espécie  (Thomp-son,  1999;  Hess,  1973;  Scott,  1962);  no  
caso  de  humanos  que  não  vivenciam  a  linguagem  durante  
a  vida  juvenil,  tornam-se  incapazes  de  adquirir  e  usar  os  
princípios  da  linguagem  (Newport,  1990;  Curtis,  1977;  Lenneberg,  1967).

Figura  6.  Metáforas  do  cenário  de  

estabilidade  para  períodos  críticos.

Mecanicamente  limitado.

(B)  Energeticamente  limitado.

Padrões  alternativos  de  

conectividade  não  podem  

ser  mantidos  devido  às  restrições  

energéticas  impostas  pelos  

efeitos  da  experiência.

A  experiência  durante  um  

período  crítico  faz  com  que  o  

padrão  de  conectividade  fique  

irreversivelmente  comprometido  

com  o  padrão  instruído.  (A)

Não  existem  mais  padrões  

alternativos  de  conectividade.

Figura  5.  Após  o  término  de  um  período  sensível,  atenção,  excitação  e/ou  

recompensa,  quando  combinadas  com  uma  nova  experiência  (seta  para  baixo),  

podem  fornecer  a  energia  necessária  (mola)  para  permitir  que  um  circuito  adquira  

um  padrão  de  conectividade  menos  estável  ( seta  tracejada),  desde  que  o  período  

sensível  não  seja  um  período  crítico  (ver  Figura  6).  Energia  extra  deve  

continuar  a  ser  gasta  para  manter  esse  padrão  menos  estável  de  conectividade  no  

circuito.  Quando  a  experiência  fez  com  que  um  padrão  atípico  de  conectividade  

se  tornasse  o  mais  estável  (como  mostrado),  então  um  padrão  de  conectividade  

inatamente  preferido  (ombro  à  direita  da  paisagem)  requer  menos  energia  

adicional  para  ser  mantido,  porque  fatores  inatos  geralmente  ajudam  a  

estabilizar.  esse  padrão.

Machine Translated by Google



Knudsen  1421

estabilizar.  À  medida  que  as  conexões  se  fortalecem,  os  mecanismos  

homeostáticos  diminuem  agora  a  sensibilidade  dos  neurônios  e,  

portanto,  diminuem  a  sua  capacidade  de  resposta  às  entradas  normais  

não  utilizadas,  e  a  conectividade  do  circuito  consolida  um  padrão  

atípico.  Se  um  período  crítico  terminar,  o  circuito  está  agora  

comprometido  em  processar  esta  informação  anormal  e/ou  processar  

a  informação  de  uma  forma  anormal.

Como  os  comportamentos,  como  as  habilidades  linguísticas  e  

sociais,  resultam  das  interações  de  múltiplas  hierarquias  de  circuitos  

neurais,  cada  um  com  sua  própria  regulação  de  desenvolvimento,  as  

tentativas  de  identificar  períodos  críticos  com  base  em  observações  
comportamentais  de  diferentes  tipos  ou  medidas  sob  diferentes  

condições  provavelmente  não  funcionarão.  levar  a  conclusões  

conflitantes.  Um  bom  exemplo  é  o  debate  sobre  períodos  críticos  no  

desenvolvimento  da  linguagem  humana  (New-port  et  al.,  2001;  Doupe  

&  Kuhl,  1999;  Flege  &  Yeni-Komshian,  1999).  Embora  seja  conveniente  

falar  sobre  “o  período  crítico  para  a  linguagem”,  esta  abreviatura  é  

demasiado  simplista  e  pode  levar  a  aparentes  contradições.

Circuitos  em  níveis  superiores  em  uma  hierarquia  que  permanece  

plástica  tendem  a  obscurecer  mudanças  irreversíveis  em  circuitos  em  

níveis  inferiores  (Trachtenberg,  Trepel,  &  Stryker,  2000;  Daw,  Fox,  

Sato,  &  Czepita,  1992;  Jones,  Spear  &  Tong,  1984)  como  os  circuitos  

de  nível  superior  são  capazes  de  fazer  ajustes  que  compensam  

parcialmente  o  processamento  anormal  em  níveis  inferiores.  Assim,  o  

desempenho  comportamental  pode  melhorar  com  a  experiência  

subsequente,  mesmo  que  os  circuitos  em  alguns  níveis  de  um  caminho  

tenham  se  tornado  irreversivelmente  comprometidos  com  o  

processamento  anormal  de  informações.

Além  disso,  a  organização  paralela  do  processamento  da  informação  

no  cérebro  significa  que  informações  semelhantes  podem  ser  derivadas  

de  caminhos  alternativos.  Por  exemplo,  crianças  que  não  desenvolvem  

percepção  estereoscópica  de  profundidade  devido  ao  estrabismo  

precoce  ainda  podem  adquirir  excelente  percepção  de  profundidade  

usando  uma  variedade  de  outras  pistas.  Somente  testando  

especificamente  a  visão  estereoscópica  é  que  o  déficit

Para  minimizar  as  contradições  na  interpretação  das  observações  

comportamentais,  é  essencial  analisar  o  comportamento  em  

componentes  elementares  que  reflitam,  tanto  quanto  possível,  os  níveis  

específicos  de  processamento  neural  que  são  moldados  pela  

experiência.  Um  princípio  semelhante  é  válido  quando  se  caracterizam  

períodos  críticos  em  termos  de  fisiologia  cerebral:  como  os  períodos  

críticos  actuam  ao  nível  de  circuitos  neurais  específicos,  para  evitar  

contradições  aparentes  é  essencial  analisar  um  período  crítico  no  

circuito  em  que  ocorre.  Por  exemplo,  o  período  crítico  para  a  

representação  da  dominância  ocular  no  córtex  visual  foi  analisado  

inicialmente  combinando  dados  registrados  de  todas  as  camadas  do  

córtex  (Hubel  &  Wiesel,  1965).  Como  o  córtex  compreende  vários  níveis  

de  processamento  na  via  visual,  a  combinação  de  dados  através  das  

camadas  corticais  levou  a  diferentes  caracterizações  do  período  crítico.  

Entendemos  agora  que  o  período  crítico  para  a  representação  ocular  

reflete  predominantemente  o  período  crítico  para  a  entrada  do  tálamo  

na  camada  IV  (Trachtenberg  &  Stryker,  2001;  Antonini  et  al.,  1998;  Daw  

et  al.,  1992).  Plasticidade  em

aparente  (Jampolsky,  1978).  Assim,  devido  à  capacidade  do  cérebro  

de  explorar  fluxos  de  processamento  alternativos,  o  desempenho  

comportamental  pode  melhorar  mesmo  que  certos  circuitos  neurais  

tenham  sido  irreversivelmente  alterados  pela  experiência.  Novamente,  

mudanças  irreversíveis  num  circuito  neural  não  se  traduzem  

necessariamente  em  mudanças  irreversíveis  num  comportamento  

complexo.

A  análise  comportamental  pode  demonstrar  a  existência  de  períodos  

críticos  no  desenvolvimento  do  cérebro.  Contudo,  a  análise  

comportamental  tende  a  subestimar  os  períodos  críticos.  A  razão  é  

que,  nas  hierarquias  de  circuitos  que  produzem  comportamentos  

complexos,  a  informação  é  processada  em  séries  de  circuitos  que  

operam  em  paralelo.

As  propriedades  funcionais  de  cada  uma  dessas  hierarquias  são  

moldadas  pela  experiência  com  a  linguagem.  Enquanto  a  hierarquia  

subjacente  à  análise  semântica  permanece  totalmente  plástica  ao  longo  

da  vida,  a  hierarquia  subjacente  à  análise  fonética  contém  circuitos  

neurais  que  passam  por  períodos  sensíveis.  As  hierarquias  subjacentes  

à  análise  da  gramática  e  da  sintaxe  também  parecem  conter  circuitos  

sujeitos  a  períodos  sensíveis  (Newport  et  al.,  2001;  Weber-Fox  &  

Neville,  1996;  Ne-ville,  Mills,  &  Lawson,  1992).  Assim,  o  desenvolvimento  

da  linguagem  envolve  múltiplos  períodos  sensíveis  que  afetam  certos,  

mas  não  outros,  aspectos  deste  comportamento  complexo.

Períodos  Críticos  para  Circuitos  Versus  Comportamento

A  linguagem  depende  de  uma  ampla  gama  de  habilidades  sensoriais,  

motoras  e  cognitivas  especializadas  que  envolvem  muitas  hierarquias  

neurais  distribuídas  por  grande  parte  do  prosencéfalo.  Por  exemplo,  as  

análises  de  fonética,  semântica,  gramática,  sintaxe  e  prosódia  

provavelmente  serão  realizadas  por  hierarquias  distintas  de  circuitos  

neurais.

Figura  7.  A  ausência  de  estimulação  relevante  causa  um  achatamento  
no  cenário  de  estabilidade  de  um  circuito.  A  privação  completa  evita  
a  ocorrência  da  intensa  atividade  impulsiva  que  um  circuito  necessita  para  
impulsionar  mudanças  na  paisagem.  A  ativação  inadequada  de  um  
circuito  faz  com  que  os  mecanismos  homeostáticos  aumentem  a  
excitabilidade  do  circuito  e  diminuam  a  vantagem  normal  do  padrão  de  
conectividade  inatamente  preferido,  tornando  o  circuito  vulnerável  
(setas  horizontais)  à  aquisição  de  um  padrão  de  conectividade  altamente  anormal.
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Para  que  a  experiência  normal  restaure  a  função  
completamente  normal  após  o  término  de  um  período  crítico,  
os  fatores  que  impõem  as  restrições  energéticas  ou  mecanísticas  
a  um  circuito  (Figura  6)  devem  tornar-se,  mais  uma  vez,  
modificáveis  pela  experiência.  Inúmeros  fatores  provavelmente  
contribuem  para  a  perda  de  plasticidade  após  o  período  crítico  
na  maioria  dos  circuitos,  como  no  córtex  visual  primário  (Berardi  
et  al.,  2000;  Katz  &  Shatz,  1996;  Fox  &  Zahs,  1994).  Se  assim  
for,  então  para  restabelecer  a  capacidade  total  de  plasticidade  
que  existe  durante  um  período  crítico  exigiria  a  reativação  de  
toda  uma  série  de  mecanismos  iniciais  de  plasticidade,  bem  
como  a  inativação  de  muitos  fatores  que  impedem  a  plasticidade  
em  circuitos  maduros  (Lee  et  al.,  2003).  Em  alguns  circuitos,  
contudo,  um  período  crítico  pode  ser  controlado  por  um  ou  
alguns  fatores-chave.  Esta  possibilidade  é  sugerida,  por  
exemplo,  para  os  circuitos  responsáveis  pela  aprendizagem  do  
canto  em  pássaros  canoros,  nos  quais  a  plasticidade  é  limitada  
a  um  período  crítico  em  algumas  espécies,  mas  não  em  outras  
espécies  intimamente  relacionadas  (Konishi,  1985).  Nesses  
casos,  o  restabelecimento  da  plasticidade  do  período  crítico  em  adultos  pode  ser  viável.

Observações  Finais

2002;  Pizzorusso  et  al.,  2002;  Lein  &  Shatz,  2001;  Berardi  et  

al.,  2000;  Greuel,  Luhmann  e  Singer,  1988;  Urso  e  Cantor,  
1986).  Outra  técnica  que  aumenta  a  plasticidade  funcional  no  
córtex  é  a  estimulação  elétrica  do  núcleo  basal,  fonte  do  
neuromodulador  ACh  no  prosencéfalo.  O  núcleo  basal  torna-se  
ativo  quando  os  indivíduos  são  despertados  e  atendem  a  

estímulos  específicos.  A  estimulação  elétrica  desse  núcleo,  ao  
mesmo  tempo  que  expõe  ratos  adultos  a  uma  determinada  

frequência  sonora,  por  exemplo,  aumenta  dramaticamente  a  
representação  dessa  frequência  no  córtex  auditivo  primário  
(Kilgard  &  Merzenich,  1998).

Os  períodos  críticos  são  um  subconjunto  de  períodos  
sensíveis  para  os  quais  a  influência  instrutiva  da  experiência  é  
essencial  para  o  desempenho  típico  do  circuito  e  os  efeitos  da  
experiência  no  desempenho  são  irreversíveis.  Uma  questão  
clínica  de  importância  central  é:  para  um  animal  que  sofre  os  
efeitos  adversos  de  uma  experiência  atípica  crónica  ao  longo  
de  um  período  crítico,  o  período  crítico  pode  ser  reaberto  para  
permitir  a  restauração  do  comportamento  típico  numa  fase  
posterior?  Evidências  experimentais  indicam  que,  para  a  maioria  
dos  circuitos,  uma  série  de  alterações  moleculares  e  celulares

Embora  a  capacidade  total  de  plasticidade  que  existe  durante  
um  período  crítico  possa  não  ser  restabelecida,  é  possível  
aumentar  dramaticamente  a  plasticidade  de  circuitos  maduros  
através  de  várias  manipulações  experimentais.  Por  exemplo,  a  
plasticidade  da  dominância  ocular  no  córtex  visual  foi  
aumentada  em  gatos  ou  ratos  adultos  pela  injeção  de  astrócitos  
fetais,  degradação  enzimática  de  proteoglicanos  da  matriz  
extracelular  ou  pelo  aumento  dos  níveis  de  BDNF,  NE  ou  ACh  
(Huberman  &  McAllister,

Os  períodos  críticos  podem  ser  reabertos?

outras  camadas  persistem  muito  mais  tarde  no  desenvolvimento,  
permitindo-lhes  responder  à  experiência  binocular  alterando  
suas  conexões  de  uma  forma  que  compensa  parcialmente  
uma  representação  ocular  anormal  na  camada  IV.  Com  esta  
constatação,  a  busca  por  mecanismos  subjacentes  ao  período  

crítico  para  a  representação  da  dominância  ocular  no  sistema  
visual  concentrou-se  na  camada  IV  do  córtex  visual  primário.

Mudanças  no  ambiente  ou  remediação  de  disfunções  que  
restauram  a  entrada  normal  de  um  circuito  não  permitem  que  a  
experiência  restaure  a  função  normal  desse  circuito  após  o  
término  do  período  crítico.  Embora  tenha  sido  demonstrado  que  
os  mecanismos  ativados  pela  atenção  e  pela  excitação  permitem  
grandes  mudanças  na  conectividade  dos  circuitos  adultos  
(Kilgard  &  Merzenich,  1998),  é  improvável  que  as  mudanças  
que  foram  induzidas  envolvam  a  mesma  gama  de  mudanças  
celulares  e  moleculares  que  aquelas.  que  ocorrem  durante  
períodos  críticos  (Feldman,  2003;  Francis,  Diorio,  Plotsky,  &  
Meaney,  2002;  Zhang,  Bao,  &  Merzenich,  2001).

Durante  um  período  sensível,  tipos  específicos  de  experiência  
moldam  a  conectividade  de  um  circuito  de  maneiras  
fundamentais,  fazendo  com  que  certos  padrões  de  conectividade  
se  tornem  preferidos  energeticamente  ou  especificados  
mecanicamente.  Embora  a  plasticidade  persista  após  o  final  de  
um  período  sensível,  esta  plasticidade  residual  altera  a  
conectividade  de  um  circuito  dentro  das  restrições  que  foram  
estabelecidas  como  resultado  da  experiência  durante  o  período  sensível.

A  questão  de  saber  se  um  período  crítico  pode  ser  reaberto  é  
de  particular  interesse  do  ponto  de  vista  terapêutico.  Por  
definição,  os  efeitos  da  experiência  do  período  crítico  no  
desempenho  de  um  circuito  são  permanentes.  Ou  seja,  
persistem  durante  toda  a  vida  do  animal.

O  sistema  nervoso  central  requer  instruções  provenientes  da  
experiência  durante  períodos  sensíveis  para  se  desenvolver  
adequadamente.  Os  períodos  sensíveis  no  desenvolvimento  
de  comportamentos  complexos  (como  comportamento  social  e  
linguagem)  refletem  períodos  sensíveis  no  desenvolvimento  
dos  circuitos  neurais  que  fundamentam  esses  comportamentos.  

Os  efeitos  da  experiência  operam  dentro  das  restrições  impostas  
pela  genética  a  um  circuito.  Esses  efeitos  incluem  a  capacidade  
de  orientar  mudanças  na  arquitetura  e  na  bioquímica  do  cérebro  
e,  em  alguns  circuitos,  de  desencadear  e/ou  encerrar  a  
plasticidade  do  período  sensível.

Intervenções  como  estas,  quando  combinadas  com  a  
experiência  apropriada  e  aplicadas  aos  circuitos  corretos,  
podem  ter  o  potencial  de  restaurar  a  função  normal  de  um  
circuito,  mesmo  que  o  período  crítico  não  possa  ser  reaberto.  
Com  uma  maior  compreensão  de  (1)  os  componentes  
fundamentais  do  comportamento  que  são  afetados  por  períodos  
críticos,  (2)  os  circuitos  nas  vias  subjacentes  onde  a  plasticidade  
permitiria  a  recuperação  do  comportamento  típico  e  (3)  os  
mecanismos  que  controlam  e  limitam  a  plasticidade  em  nesses  
circuitos,  pode  ser  possível  a  aquisição  de  comportamento  
típico  em  animais  adultos  que  experimentaram  condições  
atípicas  ou  de  privação  durante  períodos  críticos.
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