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Uso DAS TECNICAS DE RESSONANCIA
MAGNETICA FUNCIONAL E
ELETROENCEFALOGRAFIA NOS
EsTUDOS SOBRE O DESENVOLVIMENTO
DA LINGUAGEM

Natalia Freitas ROSSI

INTRODUCAO

Nos ultimos anos, tem-se assistido a uma explosao de conhe-
cimentos gerada a partir dos estudos do cérebro, vista nao mais exclusiva-
mente de modo estdtico por meio de técnicas estruturais, mas por meio
de técnicas que informam sobre o funcionamento cerebral durante a rea-
lizagao de tarefas especificas (e.g., motora, cognitiva ou linguistica). Essas
técnicas incluem: a Eletroencefalografia (EEG) para andlise de Potenciais
Relacionados a Eventos; ERP do inglés Event-Related Potential, (ERP);
a Magnetoencefalografia (MEG); a Ressonincia Magnética Funcional
(RMF); e a Espectroscopia Funcional no Infra-Vermelho, (fNIRS) do in-
glés Functional Near-Infrared Spectroscopy.

A aplicabilidade dessas técnicas tem proporcionado o refinamen-
to do mapa andtomo-funcional da linguagem e uma melhor compreensao
da conectividade estrutural e funcional das dreas envolvidas no processa-
mento da linguagem. Essas técnicas revelam que a linguagem nao ¢ tao
lateralizada quanto prevista anteriormente, de modo que nem todos os
componentes sao processados unilateralmente; e as conexoes neurais ob-
servadas entre regides corticais e subcorticais que subjazem a linguagem
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s20, na verdade, mais complexas do que se supunha inicialmente na era em
que a anatomia cerebral da linguagem transitava no eixo Wernicke-Broca'.

Também o uso de técnicas que medem a atividade hemodina-
mica e elétrica do cérebro, como a Ressonincia Magnética Funcional e
a Eletroencefalografia, respectivamente, tem contribuido para uma me-
lhor compreensio de como ocorre o processo maturacional associado ao
processo de aquisi¢ao e desenvolvimento da linguagem, em circunstancias
tipicas e atipicas do desenvolvimento. No entanto, apesar dos avancos re-
portados na drea do desenvolvimento, ainda é notdria a escassez de estudos
com amostras de criancas, reflexo de questoes técnicas atreladas ao uso
dessas técnicas.

Neste capitulo, serdo apresentadas informagoes sobre os principios
técnicos basicos de duas importantes técnicas nao invasivas que se tem utili-
zado no contexto de pesquisa académica para o estudo do desenvolvimento
da linguagem; tipico e atipico, em colaboragio com grupos de pesquisadores
brasileiros e internacionais, a saber: as técnicas de Ressonincia Magnética
Funcional (RMF) e Eletroencefalografia (EEG) — Potencial Relacionado a
Evento (Event-Related Potential, ERP). As informacoes que serdo aqui apre-
sentadas também tém como objetivo destacar algumas questoes préticas a
serem consideradas pelo pesquisador que ainda nio detém formagio no uso
dessas técnicas, mas que tem o desejo de conhecé-las e utilizd-las no contexto
de investigagio sobre o desenvolvimento da linguagem (e suas alteragoes).

O presente capitulo nao tem a pretensio de perscrutar todo o
conhecimento produzido e acumulado ao longo dos anos com o uso des-
sas técnicas em prol da neurociéncia da linguagem, mas; sim, de destacar
avangos reportados na literatura sobre a compreensao das bases neurobio-
légicas da linguagem alavancados, principalmente, pelos estudos na drea
do desenvolvimento da linguagem falada.

RESSONANCIA MAGNETICA FUNCIONAL

A Ressonincia Magnética Funcional (RMF) ¢ uma das técnicas
de imageamento cerebral mais utilizadas para fins de investigacao das bases
neurais que subsidiam a linguagem.
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Esse advento metodoldgico estd embasado no registro da modifi-
cagdo do fluxo sanguineo no encéfalo durante a realizacio de tarefas espe-
cificas (motora, cognitiva, linguistica), sendo a resposta hemodinimica a
essas tarefas denominada “Efeito Bold”, do inglés Blood Oxigenation Level
Dependent®. Este efeito é observado apds a apresentagio de um estimulo
neural especifico, que leva a0 aumento na taxa de consumo de oxigénio em
relagao as dreas cerebrais nio ativadas, resultando na reducao da desoxi-
-hemoglobina local e, consequentemente, o aumento da homogeneidade
do campo magnético local®.

A razao da hemoglobina oxigenada para a hemoglobina desoxige-
nada ¢ referida como nivel de sinal dependente do nivel sanguineo de oxi-
génio, ou sinal de BOLD. Por principio, o que se observa é um aumento
deste sinal na regido cerebral que estd sendo recrutada para uma determi-
nada tarefa?, como pode ser visto na figura 1.

Direito Esquerdo

Fonte: Cortesia Dra. Maria da Graca Morais Martin — Laboratério de Investigagio Médica -
Instituto de Radiologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina, Universidade de Sio
Paulo (InRad-HC-FMUSP — LIM44) e Hospital Sirio Libanés. Acervo Pessoal.

Nota: Imagem 3D de estudo de ressonancia magnética funcional corregistrado a aquisi¢io volumétri-
ca'T1 mostrando 4reas de sinal BOLD positivo na tarefa de fluéncia verbal covert speech (sem produgio
de fala), na qual o sujeito gera mentalmente palavras que comecem com a letra apresentada. H4 no
estudo apresentado dominancia do hemisfério esquerdo, com dreas no giro frontal inferior, pré-central
e temporal superior 4 esquerda, e apenas no pré-central a direita, além de dreas cerebelares.

Figura 1 — Funcionamento cerebral durante a execugio de tarefa de fluén-
cia verbal (sem produgao de fala).
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Uma das principais contribui¢ées no uso da técnica de RMF para
os estudos na drea da cogni¢do e da linguagem ¢é a 6tima resolugio espacial
que essa técnica dispde, permitindo o acesso a localizagao de regides cere-
brais ativadas no momento da execugio de uma tarefa especifica e, assim,
a sua relagao com o paradigma testado. A resolucao espacial estd atrelada
as especificagoes técnicas do aparelho, como o nimero de Teslas que ele
possui (e.g., 3.0T) — relacionado com a for¢a do campo magnético gerado
pelo aparelho — e parAmetros de aquisi¢ao que influenciam na detecgao do
sinal BOLD. O sinal gerado pela ativag¢ao neural, mais propriamente pela
resposta hemodinimica, ¢ detectado apds quatro ou cinco segundos ao
final do estimulo’.

A principio, os estudos nesta drea voltaram-se para a identificagao
de especificidades funcionais de dreas, o que é denominada nos estudos
como regiao de interesse (Region of Interest, ROI). No entanto, com 0s
avangos obtidos por meio de paradigmas de linguagem e com a identi-
ficacao de sobreposicao de dreas relacionadas com uma tarefa especifica,
passou-se também a conceber a nog¢io de redes neurais de funcionamento
da linguagem por meio dos estudos de conectividade®.

A técnica de RMF oferece uma baixa resolugao temporal, em
comparagio com a técnica de EEG, uma vez que a resposta hemodina-
mica ¢ detectada em segundos ¢ o sinal eletrofisiolégico, na fragao de mi-
lissegundos. Nessa diregao, a aplicagao simultdnea das técnicas de RMF e
EEG tem sido um importante método para aliar os beneficios de ambas as
técnicas, provendo dados mais robustos para discutir questoes relacionadas
ao cérebro em desenvolvimento’ .

As pesquisas com RMF tém sido conduzidas com diferentes para-
digmas, com predominio de tarefas que nao requerem resposta verbal pelas
mesmas limita¢oes impostas ao uso da técnica de EEG, que sdo os artefatos
gerados por grandes demandas motoras, como a produgio da fala.

TECNICA DE ELETROENCEFALOGRAFIA (EEG) — POTENCIAL RELACIONADO A EVENTO

A técnica de Eletroencefalografia tem sido amplamente utilizada
como recurso para medir a atividade elétrica cerebral. Em 1980, Kutas e
Hillyard® descreveram um fenémeno eletrofisiolégico denominado efeito
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N400 (deflexao negativa com pico em torno de 400 milissegundos, apds
da apresentagao de uma palavra semanticamente incongruente), que re-
presentava o potencial elétrico gerado pelo cérebro como resposta a um
estimulo externo (sensorial, motor, cognitivo, linguistico) denominado
Potencial Relacionado a Evento (Event-Related Potential, ERP).

O ERP ¢ uma sequéncia de ondas com picos positivos e negativos
que ocorrem numa janela temporal representada em milissegundos, logo
ap6s a finalizacdo de um evento de interesse (e.g., palavra, imagem). O
simbolo “P” ¢ utilizado para informar picos com polaridade positiva e o
simbolo “N7”, para picos com polaridade negativa, sendo o valor associado
a esses simbolos (e.g., N400) correspondente ao tempo em milissegundos
em que ocorreu pico méximo de amplitude, apds a apresentagio do evento

4,9

de interesse*?, como ilustrado na figura 2.

] Cz

Neutra

Positiva
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Fonte: Cortesia Dra. Ana Pinheiro — Laboratério de Neuropsicofisiologia, Universidade do Minho,
Portugal. Acervo Pessoal.

Nota: ERPs eliciados apds a apresentacio de palavra neutra (e.g., ldpis), palavra positiva (e.g., feliz) e
palavra negativa (e.g., 6dio). Observa-se pico negativo em 400ms (N400) com diferengas na ampli-
tude dos ERDs eliciados a partir da palavra neutra (linha preta), da palavra positiva (linha vermelha)
e da palavra negativa (linha azul)..

Figura 2 — Efeito N400 para palavras com representagio seméntica
emocional.
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Os ERPs representam uma média do sinal eletrofisioldgico extra-
ida a partir de um grande nimero de ensaios repetidos ao longo do expe-
rimento; e o que se observa enquanto fendémeno elétrico é o aumento do
potencial evocado, relacionado com o inicio do evento, seguido por uma
diminui¢io com o final do evento com configuragio em forma de onda™.
Essa resposta é captada pelos canais (eletrodos) distribuidos em forma de
rede (fixados na touca) sobre o escalpo (couro cabeludo).

As toucas apresentam variagdes quanto ao numero de eletrodos
disponiveis para o registro eletrofisioldgico, o que deve ser compativel com
o nimero de canais disponiveis no amplificador de sinais do EEG e que
deve estar conectado a touca e ao computador que receberd os sinais elé-
tricos coletados. Atualmente, os estudos com ERPs na drea da linguagem
tém sido conduzidos com equipamentos que variam entre 64 e 128 canais,
sendo também encontrados estudos com EEG de alta densidade, que dis-
poem de 256 eletrodos.

A quantidade de eletrodos disponiveis para tal registro tem im-
plicagbes importantes na interpretagao dos achados, pela possibilidade de
uma maior cobertura da superficie craniana e, assim, da atividade elétrica
cerebral pelos diferentes grupos neurais ao longo de todo o cérebro. Assim,
também ¢é possivel uma maior precisao nas informagées sobre a localizacio
da drea cerebral que estd sendo recrutada, a partir da disposi¢ao espacial do
eletrodos'' . Muito embora esse nao seja o principal objetivo da técnica de
EEG, que apresenta baixa resolugao espacial em relagao a outras técnicas
nio invasivas como a RME

Um das principais contribui¢oes no uso da técnica de EEG para
os estudos na drea da linguagem ¢ a 6tima resolugio temporal que essa
técnica propoe, a considerar que os eventos cognitivos e linguisticos sao
processados rapidamente pelo cérebro, em fragoes de milésimos de segun-
dos'?. Esse processamento ¢ analisado a partir dos parimetros de: amplitu-
de, laténcia e distribuigao topogrifica dos eletrodos no escalpo'.

A respeito dos estudos com EEG, tradicionalmente, os pesqui-
sadores tém focado alguns componentes eletrofisiolégicos jé conhecidos
pela sua relagao com o processamento neural da linguagem, dentre eles os

ERPs: o Mismatch Negativity (MMN), o N400 e o P600. O estudo des-
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ses componentes tem sido conduzido adotando-se paradigmas especificos
bem estabelecidos, como: o paradigma oddball para 0o MMN; paradigmas
semanticos, como o paradigma de priming para estudos no nivel da pala-
vra; paradigma de violagio semintica em frases e no discurso para o N400;

e paradigmas com violagao de estrutura sintdtica para o P600'".

DEsarios coMUNS As TECNICAS DE RMF E EEG: CONSTRUCAO DE PARADIG-
MAS, COLETA, ANALISE E INTERPRETACAO DE DADOS

CONSTRU(;AO DE PARADIGMAS

O pesquisador que almeja utilizar técnicas eletrofisioldgicas e de
neuroimagem funcional voltadas 4 investigagao de habilidades complexas,
como a cognigio e a linguagem, tem um longo caminho a percorrer. Esse
caminho frequentemente tem sido trilhado com a colaboragio de pesqui-
sadores de diferentes dreas, o que é premissa da Neurociéncias.

Engana-se quem pensa que para realizar um estudo com técnicas
como a RMF e o EEG, na drea da linguagem, basta um equipamento de
ultima geragio, com excelente resolugio, seja temporal ou espacial. Antes
de tudo, ¢ preciso ter um paradigma muito bem delineado, a fim de evitar
correlagoes equivocadas entre o processo cognitivo ou linguistico que estd
sendo posto como evento de interesse ¢ os respectivos padroes eletrofisio-
16gicos ou de ativacao cerebral que venham a ser encontrados.

Salvo problemas técnicos que possam ocorrer com o equipamen-
to no momento da coleta, gerando a perda de dados, ou com problemas re-
lacionados com o participante, principalmente criangas e individuos com
problemas comportamentais (e.g., recusa em participar, agitagao, cansago),
pode-se dizer que a coleta de dados é a parte mais ficil de um estudo com
EEG ou RME sendo as fases de construgio da tarefa, de andlise e interpre-
ta¢do dos dados as mais dificeis.

O paradigma representa o conjunto de tarefas cognitivas e de
linguagem que serd utilizado durante a realizacdo do exame e é conside-
rado parte fundamental do estudo. Nos estudos com RME o desenho de
paradigma mais utilizado é o paradigma em bloco, ou seja, quando hd
alternincia entre a realizagao de uma tarefa (e.g. permanecer com a mao
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levantada durante 30 segundos) e um momento de repouso (permanecer
em repouso pelos mesmos 30 segundos)’®.

A constru¢io de um paradigma deve levar em conta vérios as-
pectos, dentre eles: a pergunta de pesquisa que fundamenta a proposigao
do estudo; se a técnica selecionada ¢ aplicdvel ao estudo proposto; a for-
mulagio de uma hipdtese que deve estar preferencialmente pautada numa
base neuroanatémica, que subsidiard o esquema de apresentagio da tarefa;
e também os parimetros de aquisicio de imagens. Para isso, é vilido o
conhecimento anterior que se tem sobre padroes de funcionamento tipico,
na auséncia de patologias’.

J4 os paradigmas utilizados em estudos com EEG nio diferem muito
dos paradigmas com RME no que diz respeito aos principios mais gerais e
que atendem ao delineamento de qualquer outro estudo cientifico (e.g., per-
gunta de pesquisa, hipdteses). No entanto, uma importante limitagio a ser
destacada, comum a ambas as técnicas, € a restri¢ao quanto ao uso de tarefas
que requerem uma demanda motora continua, uma vez que tal demanda gera
artefatos que prejudicam o processamento e a andlise dos dados. Por essa razao,
registram-se poucos estudos que utilizam a producio da linguagem falada.

A recomendagio para a aplicagio de um paradigma num grupo
clinico é que o mesmo tenha sido amplamente aplicado em grupos tipicos
a fim de verificar possiveis falhas na replicacio de dados que possam levar
a erros na interpretagao dos dados, ocasionados por falhas metodolégi-
cas do estudo. Quanto mais se sabe sobre o ERP tipico e os parimetros
correspondentes a um paradigma em particular, mais robustas serao as
conclusoes sobre o evento estudado a partir de um grupo clinico especifi-
co'. O mesmo pode ser dito para os estudos de RMFE, em relagio as 4reas
de ativagao para um paradigma especifico.

CoOLETA

Imagine-se deitado dentro de um tubo de 60 cm de largura por
120 cm de comprimento, exposto a um ruido de 120dB (com vibragao
mecanica), tentando manter-se imével (ou o mais contido possivel), sendo
solicitado a vocé executar uma tarefa cognitiva. Este é o cendrio que os
voluntdrios em estudos com RMF experimentam’.
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Assim, se estudar a linguagem e todas as suas varidveis atreladas
ao contexto de desenvolvimento jd é um grande desafio, associar isso tudo
ao uso de técnicas eletrofisioldgicas e de neuroimagem funcional pode re-
presentar um desafio ainda maior.

Essas técnicas, apesar de terem a seu favor o fato de nio serem
invasivas, apresentam fatores que podem ser estressantes a qualquer indi-
viduo, principalmente quando a populagio estudada for composta por
criangas muito pequenas ¢/ou individuos com problemas comportamentais
associados (e.g., casos com deficiéncia intelectual e Transtorno do Déficit
de Atencao e Hiperatividade). Esses individuos frequentemente apresentam
dificuldade para permanecer colaborativos por longo periodo de tempo ou,
até mesmo, pode ser necessdrio interromper a coleta de dados, mediante mo-
vimentacio excessiva, reacoes de ansiedade extrema, medo, dentre outros.

Alguns fatores podem interferir na aquisi¢io de dados com

RMEF e/ou EEG:

e Tempo de preparagao para a coleta: estudos com EEG podem apre-
sentar tempo maior de preparacio, em rela¢io aos estudos com RMF
(exceto nos estudos com técnica simultdnea com EEG ¢ RMEF), por
requererem a coloca¢io da touca e ajustes de impedancia antes da re-
alizacio do exame. O tempo torna-se ainda maior quando utilizado o
sistema de touca com eletrodos, que requer o uso de gel abrasivo ao
invés de solugao salina como condutor do sinal elétrico. Um recurso
frequentemente utilizado para minimizar os efeitos do tempo de pre-
paragao para coleta com EEG em criangas ¢ a veiculagao de filmes para
que elas assistam durante a preparacao. Essa estratégia também pode
ser utilizada durante a aquisi¢ao de imagens estrutural, anterior a rea-
lizacdo da aquisi¢do funcional nos estudos com RME

* Tempo de duragao do exame: varia a depender do protocolo proposto.
Estudos com mais de um paradigma a ser testado (e.g. paradigma se-
méntico e sintdtico) frequentemente sao mais demorados. Em estudos
com RME recomenda-se que cada tarefa nao ultrapasse 12 minutos e
que o tempo total de coleta (dados estruturais e funcionais) nao seja
superior a 40 minutos’. Um mesmo paradigma apresenta tempo de
duragio superior quando testado por meio da técnica de EEG em rela-
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¢20 ao seu uso com a técnica de RME exceto quando utilizado em es-
tudos simultineos de EEG ¢ RME Isso se deve ao fato de que a técnica
de EEG requer maior nimero de repeti¢ao de estimulos por condigao
testada, em fun¢io da maior susceptibilidade a perda de dados devi-
do a artefatos de movimentos oculares ou corporais durante o exame.
Frequentemente, ¢ previsto o uso de 40 estimulos por condi¢io, de
modo que, se houver duas condi¢des para fins de contraste do evento
(e.g., frase coerente e frase incoerente), serdo necessarios 80 estimulos
no total, 40 de cada condicao’.

Desconfortos durante o exame: sensagao de calor gerada pela perma-
néncia da touca na cabega (EEG), principalmente para toucas de te-
cido (modelos mais comuns). A touca com sistema de rede diminui
o desconforto térmico, mas também pode gerar desconforto causado
pela sensacio de umidade no escalpo em decorréncia da solugio salina.
O uso de recursos de contengao para posicionamento e restri¢io de
movimentos da cabega dentro da mdquina de ressonancia e barulho
gerado pela aquisi¢io de imagens (RMF) também podem gerar des-
conforto durante a coleta de dados.

Aplicagao de protocolo clinico anterior ao exame: estudos com RMF e
EEG frequentemente utilizam protocolos clinicos, chamados de dados
comportamentais. Esses protocolos incluem a aplicagio de questions-
rios, inventdrios e testes padronizados para obter dados que comple-
mentem o estudo, seja para fins de caracterizagdo da amostra como para
fins de correlagio com os achados eletrofisiolégicos e/ou de neuroima-
gem funcional. A aplicagao de protocolos longos, anterior a realizagao
do exame, pode influenciar no desempenho do participante nas tarefas
previstas pelo protocolo de RMF ou de EEG. Isso porque se aumenta
o risco de o participante realizar o exame j4 muito cansado e desatento,
influenciando na acurdcia das respostas comportamentais (erros e acer-
tos no teste) e, consequentemente, na qualidade dos padrées de ativa-
¢oes observados. Lembrando também que ambas as técnicas, RMF e
EEG, ainda devem prever um tempo destinado para o treinamento da
tarefa que serd realizada anteriormente a coleta de dados.
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ANALISE

Uma das grandes decepgoes constatadas por quem se interessa
nos estudos sobre o funcionamento cerebral — ainda nao familiarizado no
assunto — ¢ o fato de que nao ¢ possivel estabelecer, de imediato (no mo-
mento da coleta), uma relagio direta entre os componentes eletrofisioldgi-
cos ou regides de ativacao cortical e o paradigma que estd sendo estudado.

As imagens coloridas geradas pelos mapas de ativagao cerebral,
sobrepondo regiées do cérebro durante a execu¢io de uma tarefa especifi-
ca, bem como as diferengas de amplitude encontradas para os componen-
tes eletrofisiolégicos, representados por curvas em gréficos, resultam de
vérias etapas de processamento e andlise dos dados. Essas etapas incluem o
pré-processamento dos dados seguido pelo processamento de sinais (bioe-
létricos ou hemodinimicos) e andlises estatisticas.

Tais etapas sao necessdrias tanto nos estudos com RMF e EEG
e sdo realizadas por meio de andlises em softwares especificos, requerendo
por parte do pesquisador o conhecimento e dominio técnico para exporta-
¢ao dos dados e manuseio dos comandos de anilise.

Ha4 softwares comercializados que estabelecem uma interface es-
pecifica com o tipo de arquivo gerado, frequentemente adquirido com o
equipamento, e hd também outros softwares que poderao ser utilizados, re-
querendo neste caso a conversio dos arquivos para fins de compatibilizagao.

De forma muito simplificada, pode-se dizer que a etapa de pré-
-processamento de dados hemodinimicos (RMF) ou eletrofisiolégicos
(EEG) tem como fung¢ao promover a melhoria dos dados que serdo anali-
sados a posteriori (fase de processamento), excluindo-se informagoes que
nao estao relacionadas com o evento que estd sendo estudado (tarefa de
linguagem). Nesta fase, sao realizadas corregoes de artefatos, gerados por
atividade motora, e filtragem dos dados para melhora da resolugao.

O processamento de dados ¢ destinado  andlise dos registros ele-
trofisioldgicos ou da imagem funcional. Esses dados sao analisados por
meio de métodos estatisticos que tém como principio calcular a probabi-
lidade de uma drea cerebral especifica estar relacionada com o paradigma
investigado, no caso dos estudos com RMF; no caso dos estudos com
EEG, tais métodos sdo utilizados para extrair as médias dos ERPs do com-
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ponente eletrofisiolégico de interesse (e.g., N400) e que, assim, informam
os correlatos neurais da linguagem

CORRELATOS NEURAIS DA LINGUAGEM

Compreender as mudangas no funcionamento cerebral em cir-
cunstincias tipicas e atipicas do desenvolvimento a luz da linguagem tem
implicagdes significativas sobre as teorias de desenvolvimento e de como a
linguagem ¢é representada no cérebro ao longo da trajetéria maturacional.
No entanto os estudos nessa drea ainda sao escassos, principalmente em
circunstincias tipicas do desenvolvimento.

Consequentemente, o modelo de processamento neural da lin-
guagem vem sendo construido ao longo das décadas a partir do modelo
adulto e das circunstincias atipicas do desenvolvimento da linguagem'”-'8.
Neste contexto, as dificuldades cognitivas e linguisticas que consti-
tuem parte do quadro de manifestagio de diferentes Transtornos do
Neurodesenvolvimento tém subsidiado grande parte dos achados que
adentram a relagdo genética-cérebro-linguagem e promovido constante

debate sobre as teorias concernentes ao desenvolvimento da linguagem.

No cerne dessa discussao estd a visao de modularidade da arqui-
tetura cerebral, utilizada para explicar questoes ligadas ao desenvolvimento
da linguagem e de habilidades cognitivas que subsidiam a linguagem. Essa
visdo tem sido questionada sob a justificativa que a modularidade cere-
bral vai sendo construida ao longo do desenvolvimento como um proces-
so natural que decorre da interagio gene-cérebro-ambiente, possivel pela
existéncia de uma predisposicao genética para que ocorra a especializacao
hemisférica ao longo do percurso do desenvolvimento cognitivo, linguisti-
co e de maturagao cerebral®.

Essa predisposi¢do para dreas de processamento neural da lingua-
gem tem sido mostrada em estudos com RMF e EEG. A trajetéria matura-
cional vista por meio dos estudos com EEG mostra que criangas apresen-
tam uma distribui¢ao topografica dos sinais elétricos, menos localizada e
lateralizada e com aumento na laténcia dos componentes eletrofisioldgicos.
Esse padrio passa a ser modificado na medida em que as regras que organi-
zam os sistemas fonoldgico, semantico e sintdtico, bem como discursivas,
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vao sendo automatizadas pela crianga, e os padroes eletrofisiolégicos pas-
sam a ser mais focais e lateralizados a esquerda. Em meio a esse processo,
a especializagao cortical para processos fonoldgicos se estabelece logo nos
primeiros meses de vida, enquanto 0s processos semanticos e sintaticos

ocorrem mais tarde, respectivamente, por volta de 12 e 30 meses'”.

Esse mesmo padrio de funcionamento, difuso e pouco laterali-
zado 2 esquerda, também tem sido reportado nos estudos com criangas, a
partir da técnica de RME Nos primeiros anos de vida, o cérebro apresenta
padrées de ativagio mais difusos e bilaterais, que passam a ser, posterior-
mente, mais focais e lateralizados, sendo o processo de lateralizacao da
linguagem concluido por volta dos cinco anos de idade®.

Apesar dessa ativagao cortical ainda pouco lateralizada em relagao
a0 padrio apresentado por criangas mais velhas e adultos, recém-nascidos
com poucos dias de vida jd apresentam ativagio de dreas especializadas no
processamento da linguagem como o cértex frontal inferior e o cértex tem-
poral esquerdo quando apresentado estimulo com fala natural. Também os
feixes de substincia branca, conectando o cértex temporal e pré-motor, jd
estao presentes, exceto a conexao pelo fasciculo longitudinal superior, que
conecta o giro frontal inferior (drea de Broca) com o cértex temporal que
se estabelece ao logo do processo maturacional®'.

Ao longo dos anos, a compilagao de dados, produto dos estudos
com técnicas ndo invasivas para o estudo do funcionamento cerebral (in-
cluindo a técnica de RMF e EEG), com vistas as bases neurais do proces-
samento da linguagem, tem permitido a constru¢io dos mapas de proces-
samento da linguagem pelos seus componentes.

O uso de modelos cognitivos e psicolinguisticos tem servido de
aporte para o delineamento metodolégico de estudos que utilizam técnicas
nao invasivas para investigagao do funcionamento cerebral, na busca pelos
correlatos neurais que subsidiam habilidades cognitivas e linguisticas e,
assim, conferindo importantes avangos na neurociéncia da linguagem.

A seguir, serd realizada uma breve consideracao sobre os correla-
tos neurais da linguagem, visto pelos seus componentes.
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PROCESSOS FONOLOGICOS

Um dos aspectos que mais tem sido investigado no contexto de
desenvolvimento da linguagem com o uso das técnicas de RMF e de EEG
¢ a resposta neural apresentada por criangas logo nos primeiros dias e meses
de vida para sons verbais e nio verbais. A capacidade de perceber e discri-
minar sons ¢ imprescindivel para a aquisi¢ao da linguagem falada.

A percepgao auditiva corresponde ao estdgio inicial para a com-
preensao da linguagem falada. Inicialmente, o cérebro da crianca apresenta
capacidade para aprender sons que nao sao pertinentes a lingua materna.
Essa capacidade diminui consideravelmente ao final do primeiro ano de
vida, quando a percep¢ao e a discrimina¢io de sons da fala passam a ser
prioritariamente voltadas as peculiaridades da lingua materna®.

Essa programacao bioldgica para o processamento acustico dos
sons da fala tem sido respaldada pelos estudos funcionais, como a técnica
de RME que mostram que aos trés meses de idade jd é possivel observar a
ativagio de estruturas nomeadamente reconhecidas pela sua participagio
na percepg¢ao da fala, como os giros temporal e angular, evidenciando uma
assimetria funcional precoce para a percep¢ao da linguagem falada®.

Jé nos estudos com a técnica de EEG, o componente Mismatch
Negativity (MMN) tem sido amplamente investigado por pesquisadores
interessados em compreender como ocorre o desenvolvimento do sistema
de percepgao da fala.

O MMN ¢ uma deflexao negativa com distribui¢ao topogrifica
frontocentral, que ocorre entre 100-250 milissegundos apds a apresenta-
¢ao de um estimulo que tem como condi¢io a violagio de um padrio
sequencial pela introdugao de outro padrio de estimulo (e.g., ba-ba-ba-
-ba-ta-ba-ba...). Uma peculiaridade observada nos estudos com criangas
¢ que o MMN pode apresentar tanto pico positivo quanto negativo, ob-
servando-se também mudangas em fun¢io do tipo de contraste sonoro
a ser utilizado. Por volta dos seis aos sete meses as criangas conseguem
detectar contrastes fonémicos que pertencem e que nao pertencem a lingua
materna. No entanto, por volta dos 10 e 12 meses, elas passam a detectar
apenas contrastes fonémicos da sua lingua'”.
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O efeito MMN, descrito primeiramente por Nidtinen e
colaboradores, em 1992%, ¢ uma modulagio na amplitude do MMN, que
ocorre como uma resposta eletrofisiolégica do cérebro a um paradigma
que viola um padrio sequencial de estimulo e que independe da resposta
voluntdria da pessoa, sendo, portanto, pré-atencional.

O componente MMN tem importante participacdo em habilida-
des perceptuais e de discriminagio auditiva (verbal e nao verbal) e, portanto,
relacionado com os processos fonolédgicos’. E por nao requerer uma resposta
consciente, o componente MMN tem sido atil para investigar se o sistema
auditivo de individuos com dificuldades para apresentar respostas no nivel

comportamental é capaz de discriminar estimulos de diferentes categorias®.

Esse componente, observado também em paradigmas visuais,
apesar de ainda ser pouco conhecido se comparado ao paradigma com
estimulo auditivo, é considerado uma resposta automdtica a predic¢ao de
erros perceptuais®.

PROCESSAMENTO SEMANTICO

O paradigma de fluéncia seméntica (evocacio) sem produgio de
fala (inner speech) tem sido o mais utilizado com criangas e adultos para
investigacio da dominincia cerebral relativa a linguagem, com a técnica de
RME. Em criangas, esse paradigma tem possibilitado também investigar o
processo de lateralizagio hemisférica ao longo do desenvolvimento, por
meio da evocagio de substantivos e verbos.

O padrao de ativagao cortical de criangas e adolescentes durante
a evocagio de verbos, sem producio de fala, é bastante semelhante quanto
as dreas recrutas, incluindo a drea de Wernicke, o giro cingulado e o cértex
pré-frontal inferior, exceto a drea de Broca no hemisfério esquerdo, que
tende a ser ativada nos individuos mais velhos. Esse dado sugere ser resul-
tado do processo de maturagio cortical e também do desenvolvimento do
sistema semantico e de outros recursos cognitivos que permitem o acesso
mais rdpido as palavras durante a realizagao da tarefa”.

Aos trés meses de idade, as criancas ji apresentam um padrao de
ativacao cerebral hierarquizado, semelhante ao do adulto, quando escutam
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frases curtas na lingua materna. Nota-se, entdo, uma rdpida ativagao do
giro de Heschl seguida por ativagdes mais lentas no giro temporal superior
e frontal inferior mediante a apresentagao de frases curtas na lingua mater-
na. As ativagoes observadas na regido frontal inferior (drea de Broca) em
idade tao precoce, com aumento do sinal de BOLD posteriormente a repe-
ticio do estimulo (frases), sugere que essa regido também tem importante
participacao nos processos de meméria verbal, de modo que o seu maior
recrutamento em tarefas de linguagem em idades posteriores, durante a
fase verbal do desenvolvimento, estd para além das habilidades de progra-
magio motora de movimentos requeridos para a fala®®.

Estudo realizado com criancgas mais velhas (7 aos 13 anos) mos-
trou que as diferengas observadas entre elas e adultos jovens (19 anos) em
paradigma de nomeagao por confrontagio visual incluem o aumento da
ativacao cortical para os adultos jovens, observado em regides cerebrais co-
nhecidas pela fung¢io de automonitoramento de produgio da fala (por¢io
posterior do giro temporal superior e operculum parietal), processamento
visual de objetos (por¢io lateral da regido temporal posterior e regioes oc-
ciptais) e, principalmente, da drea dorsolateral do cértex pré-frontal para
estimulos mais complexos®.

Assim, verifica-se que muitas das diferencas mais significativas
encontradas nos estudos com paradigmas de linguagem com a técnica de
RME, observadas no padrio de ativagio cerebral de criancas e adultos,
estdo na intensidade da ativagio de uma regido especifica e no tempo que
essa regiao passa a ser recrutada, mediante a apresenta¢ao do estimulo.
Tais mudancgas refletem o processo de automatizagao da linguagem, mais
consolidado para os adultos, e permitem o acesso mais rdpido e direto as
representagdes semanticas

No campo dos estudos neurofisiolégicos, o componente N400
tem sido o mais estudado em meio aos processos neurais relacionados ao
processamento semantico.

O N400 ¢ uma deflexdo negativa com distribui¢io topografica
centro-parietal, que ocorre entre 200-500 milissegundos (com pico de am-
plitude em 400 ms) apds a apresentagao de um estimulo critico que marca
a relacao congruente; ou nao, entre o verbo e o objeto (e.g., comer-banana;
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comer-sapato). O aumento na amplitude do N400 foi associado como
uma resposta eletrofisioldgica do cérebro mediante 0 aumento na demanda
do processamento semantico, requerido mediante uma situagao de viola-
¢a0 ou incongruéncia semAantica®.

J4 se passaram muitos anos desde que o efeito N400 foi descrito
por Kutas e Hillayard (1980)%. Desde entdo, esse componente eletrofisio-
l6gico tem sido amplamente investigado e reportado em estudos que uti-
lizaram paradigmas de linguagem com palavras (primimg seméintico), com
frases (final congruente e incongruente) e com discurso. O efeito N400
tem sido encontrado tanto em paradigmas com estimulos verbais quanto
nio verbais, por meio de estimulos visuais', incluindo condigées de viola-

¢ao do conteddo de sequéncia de imagens®".

Em termos desenvolvimentais, registra-se uma redu¢io na am-
plitude do N400 entre 5 e 16 anos, ou seja, o efeito N400 é obtido mais
rapidamente pelos individuos mais velhos. Essa modulagiao na amplitude
do N400 tende a se estabilizar por volta dos 15 e 16 anos de idade’®. Um
efeito semelhante ao N400 (N400-like) foi observado em criancas com
dois anos de idade, em tarefa de priming semantico®.

Desde que o N400 foi descrito como uma medida eletrofisiol4-
gica importante, relacionada com o processamento seméntico, vérios estu-
dos tém sido conduzidos com diferentes grupos clinicos, a fim de conhecer
as semelhancas e diferencas encontradas entre o efeito N400 observado em
grupos com e sem alteragdes cognitivas e de linguagem'. Apesar de ainda
existir muitas discussoes no entorno dos achados que apontam para pre-
digoes sobre o desenvolvimento da linguagem, a partir do processamento
neural, as diferengas encontradas na amplitude do N400 ainda nos primei-
ros dois anos de vida tém sido consideradas um dos marcadores biolégicos
de prejuizos no desenvolvimento do sistema seméntico, comum nos casos
com desenvolvimento atipico de linguagem?.

PROCESSAMENTO SINTATICO

O uso de paradigmas sintdticos com a apresentagao verbal de fra-
ses tem sido amplamente utilizado para a investigacio das bases neurais do
processamento sintdtico. No entanto um grande desafio ao pesquisador
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que almeje explorar a base neural implicada neste processo ¢ a constru¢ao
de paradigmas que permitam isolar os processos de ordem estritamente
semantica daqueles que s2o estritamente sintdticos, uma vez que a compre-

ensdo ou a construgao de uma frase é subsidiada por ambos os processos®.

E sabido que o circuito temporo-frontal tem importante partici-
pacao no processamento tanto semantico quanto sintdtico, embora estudos
com RMF e EEG tenham mostrado especializacoes de dreas de componen-
tes eletrofisioldgicos a partir do uso de paradigmas com violagao seméntica
e sintdtica de frases. Os resultados a partir desses estudos mostraram que a
porgao posterior do giro temporal superior e a por¢ao triangular e orbitdria
da regido frontal inferior estdo relacionadas com o processamento seman-
tico, enquanto a por¢ao anterior do giro temporal superior e a por¢ao

opercular estao relacionadas com o processamento sintdtico?.

A especializagio neural observada nas regioes frontal e temporal
para o processamento sintdtico ocorre ao longo dos anos. Por volta dos cinco
e seis anos de idade, o circuito neural responsdvel pelo processamento sin-
tdtico ainda nao estd bem estabelecido, o que leva ao recrutamento bilateral
do giro frontal inferior, reflexo do gerenciamento cerebral para desempenhar
tarefas complexas, como o julgamento de frases com violagao sintdtica?.

Estudos com RMF tém mostrado que a especializa¢io cortical

para o processamento sintdtico ainda nao estd consolidada até os dez anos
dade. o s N

de idade. Essa consolidagao pela aquisi¢ao de novas estruturas e de regras
de organizacao sintdtica da lingua estd associada a maturacao do circuito
fronto-temporal. Esse percurso maturacional segue nos adultos jovens, até
que o giro frontal inferior direito nao mais seja recrutado e ocorra um
significativo aumento na ativagio da por¢io anterior do giro temporal su-
perior esquerdo e da por¢ao opercular do giro frontal esquerdo, padrao este

observado em adultos®*38.

Referente aos estudos com EEG, de forma mais expressiva, trés
componentes eletrofisioldgicos tém sido investigados e relacionados com
o0 processamento sintdtico: o Early Left Anterior Negativity (ELAN), o Left
Anterior Negativity (LAN) e o P600. Estes componentes tém reforcado a
premissa da existéncia de subprocessos neurais envolvidos em diferentes
fases do processamento sintdtico da linguagem'”.
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O efeito Early Left Anterior Negativity (ELAN) ou Negatividade
Anterior Esquerda Precoce é uma deflexdo negativa precoce, com pico entre
150 e 250 ms e distribui¢do topografica anteriorizada (frontal-temporal).
O componente ELAN estaria envolvido numa forma de processamento
sintdtico preliminar, na qual ocorreria a identificagio das palavras pela sua
categoria gramatical (e.g., verbo, substantivo, dentre outros), desprovido
do efeito de contexto da frase e sensivel a violagoes de categoria sintdtica®,
como, por exemplo, no uso seguido de dois verbos principais numa frase:
“O cachorro comeu caiu a ra¢ao”.

O Left Anterior Negativity (LAN) ou Negatividade Anterior
Esquerda, com pico entre 300 e 500, tem sido observado apéds a apresenta-
¢a0 de um estimulo com violagao morfossintatica, gerada a partir da flexao
verbal, derivagao prefixal ou sufixal®®. Por outro lado, tarefas de violagio
cronoldgica de sequéncia de imagens também tém mostrado um aumento
de Negatividade Anterior Esquerda (Left Anterior Negativity, LAN), suge-
rindo que este componente pode ter a fun¢io de intermediar os processos

léxico-semAntico e sintatico’4.

Por sua vez, o P600 é uma deflexdo positiva com distribuicao
topogréfica centro-parietal, que ocorre entre 500 e 800ms (com pico de
amplitude em 600ms) apds a apresentagao de um estimulo critico funda-
mental para o estabelecimento da relagio gramatical entre os elementos de
uma frase. Um aumento na amplitude do P600, apés a apresentagao verbal
de frases que apresentavam palavras incongruentes com a estrutura sintdti-
ca da frase, foi primeiramente descrito por?' quem nomeou esse fen6meno
eletrofisiolégico de “efeito P600”. Desde entdo, o P600 tem sido ampla-
mente investigado na tentativa de melhor compreender seu envolvimento
no processamento sintdtico da linguagem.

O P600 tem sido relacionado com processos sintdticos de
integracao, que sdo estabelecidos a partir da relagio que os elementos
gramaticais estabelecem entre si dentro da frase. Esse componente parece
estar também associado aos mecanismos de reandlise e reparo da frase,
decorrentes do mecanismo de acomodacio e sustentagao de informacoes
da frase pela memoria de trabalho ao iniciar o parsing sintdtico. Assim, o
P600 ¢ sensivel a manipulagoes de elementos da frase, que geram rupturas
na representagao da estrutura candnica da sintaxe da frase, nas relagoes de
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concordincia de género e nimero, mas também sensivel a influéncia do

contexto semantico que rege a frase’.

Apesar de ainda nio serem muitos, estudos que abordam as mu-
dangas neurofisiolégicas do cérebro ao longo do desenvolvimento mos-
traram que alguns dos componentes eletrofisiolégicos relacionados com
0 processamento sintdtico ainda nao estao presentes na primeira infincia.

Antes dos sete anos de idade, o efeito ELAN, que precede o efeito
P600, ainda nio é observado em tarefa de violagio sintdtica, sugerindo que
o efeito ELAN emerge ao longo dos anos, com a automatizagao de proces-
sos sintdticos*’. Esses processos sio consolidados 2 medida que a criancga
passa a ter um repertdrio sobre as regras gramaticais que regem a relacio
entre palavras numa frase®.

E interessante notar que, mesmo em tarefas que, a principio, es-
tao mais relacionadas com o processamento sintdtico, como o julgamento
de violacoes de concordincia verbal, criancas com idade entre 10 e 12 anos
apresentam um efeito N400 mais proeminente, contrdrio do que ¢ visto
nos adultos, em que se observa o efeito P600. Esse achado sugere que,
embora nesta idade as criangas sejam capazes de compreender sentencas de
forma semelhante aos adultos, em termos eletrofisioldgicos, é ainda bas-
tante diferente o reflexo de um processamento sintdtico ainda niao conso-

lidado na adolescéncia.

CONSIDERACOES FINAIS

Nao hd ddvida de que a evolugao tecnolégica, com o surgimento
de equipamentos que permitem a realizagio de estudos sobre o funciona-
mento cerebral de forma nio invasiva, trouxe contribui¢ées incomensurs-
veis para os estudos na drea da linguagem. Mas é importante reconhecer
que parte das mudangas relacionadas & participagao de regides cerebrais,
bem como de componentes eletrofisiolégicos especificos numa tarefa de
linguagem especifica, deve-se a evolugio no delineamento dos paradigmas
de linguagem, que foram sendo propostos em associagao com esses adven-
tos técnicos.
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Também nio hd davidas de que os desafios impostos ao pesqui-
sador para o uso dessas técnicas ainda sio muitos (e.g., problemas metodo-
16gicos, andlise e interpretacio de dados) e nao hd outro meio possivel para
resolvé-los seno pela multidisciplinaridade, condigio essa que ¢ o alicerce
das neurociéncias, incluindo a neurociéncia da linguagem.

Em relagao a producao de conhecimento nesta drea, pode-se dizer
que os resultados reportados até o momento ainda sao escassos, se com-
parados aos estudos com adultos, seja por meio das técnicas de EEG ou
de RME Esse panorama também ¢ extensivo ao Brasil, porém ainda mais
restrito se comparado ao contexto cientifico internacional. No Brasil, o
conhecimento cientifico e, principalmente, o dominio tecnoldgico para
uso dessas técnicas ainda estao bastante centralizados em algumas univer-

sidades do pais.
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