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Consideracoes sobre as relacOes cortico-subcarhiediala e linguagem

Consideraciones acerca de los circuitos corticaaticales en el habla y el lenguaje
Des considerations sur les circuits cortico-sousi@aux dans le discours et le langage
Considerations about the cortico-subcortical ctecun speech and language
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Resumen

La corteza cerebral ha sido considerada como &bsaseural del lenguaje por la mayoria de los
autores. Sin embargo, las lesiones subcorticaledgruacarrear sintomas afasicos como resultado
de la disfuncion cortical, a través de la descdiexi la hiperfusion. Otros autores sostienen que
las estructuras subcorticales tienen un rol opiatw el habla y el lenguaje, ligado a la
segmentacion fonoldgica, los aspectos automatiebkabla, la activacion cortical, la integracion
sintactico-semantica y el monitoreo semantico.€ehio que el dafio subcortical altere los aspectos
ejecutivos del lenguaje resalta la importanciaciteluito fronto-subcortical y sus interconexiones
con la atencion y la funcion ejecutiva. No obstagiteeciente reconocimiento de la participacion
de los ganglios basales y el talamo en el procesdmidel lenguaje, el verdadero rol de las
estructuras subcorticales en los procesos cogsith® es claro aun. Se sabe que las afasias
subcorticales son menos severas que las cortigalemichas veces, reversibles. Se manifiestan
con hipotonia, alteracion de la produccion motoeh fthbla con repeticién conservada y con
comprension auditiva generalmente mejor preserva la produccion oral. Ademas, se
encuentran algunas diferencias entre los casoslesiones talamicas y extra-taldmicas. Las
lesiones extra-taldmicas suelen presentarse calompirio de alteraciones fonoldgicas, en tanto
que las taldmicas con problemas de tipo semariios. bucles cortico-subcorticales motor y
motivacional, junto con el tracto piramidal, estamolucrados en las alteraciones de la voz, el
habla y la apraxia del habla en lesiones subctetcd&ste tipo de lesién probablemente afecte
multiples aspectos del procesamiento del habla Bamprender mas acabadamente el rol de las
estructuras subcorticales en el procesamiento at@dhhy el lenguaje, resulta necesario tener en
cuenta la organizacién jerarquica del sistema nsovéurante su evolucion.

Palabras-clave: Afasia; apraxia; ganglios basétsmo.

Résumé

Le cortex cérébral est considéré comme le substearal pour le langage par différents
chercheurs. Cependant, les lésions sous-cortidalsisent des symptdmes aphasiques qui
résultent d’'un dysfonctionnement cortical a la esu@’'une déconnexion par diaschisis ou
hypoperfusion. D’autres études, soutiennent le ppésumé des structures sous corticales dans le
discours et le langage liés a la segmentation gbgitue, les aspects automatiques du discours,
I'activation corticale, I'intégration syntaxico-samtique et le contrdle sémantique. Depuis que les
Iésions sous-corticales ont été liées a une pettiorb des aspects exécutifs du langage,
l'importance du circuit fronto sous cortical s'dishité au lien avec I'attention et la mémoire de
travail. Malgré les récentes connaissances sudedes ganglions de la base et du thalamus dans

Artigo recebido: 09/04/2010; Artigo revisado: O7@®BLO; Artigo aceito: 27/09/2010.

Lucia Iracema Zanotto de Mendong¢a, Faculdade dadited Universidade de Sao Paulo.

Correspondéncias relacionadas a esse artigo devean\sadas a Lucia Iracema Zanotto de Mendonca, Uatirio de Neurolinguistica, Divisao
de Neurologia do Hospital das Clinicas da Faculdésldledicina da Universidade de Sao Paulo, Av. Dveds de Carvalho Aguiar, 255 -
Cerqueira César, S&o Paulo, Brasil, CEP 05403-000.

E-mail: lucia.iracema@terra.com.br

Revista Neuropsicologia Latinoamericana



ESTRUTURAS SUBCORTICAIS E LINGUAGEM

le traitement langagier, le vrai réle des struguseus corticales dans les processus cognitifs
demeurent inconnus. Il est admis que les aphasies sorticales sont moins séveres que les
aphasies corticales en plus d’'étre assez souvestisiBles. Les symptomes sont caractérisés par la
présence d’'une hypophonie, un trouble moteur gedeuction du discours avec une préservation
de la répétition et la compréhension auditive éstégalement meilleure que I'expression verbale.
De méme, il y a plusieurs différences entre lesasaec Iésions thalamiques et extra-thalamiques.
Il semble que les troubles phonologiques sont piés& la suite de Iésions extra-thalamiques.
Inversement, les troubles sémantiques sont prédonsra la suite de Iésions thalamiques. Les
boucles cortico-sous-corticales, motrices et mttwaelles, et le faisceau pyramidal sont
impliqués dans les troubles de la voix et du diss@pres Iésion sous-corticale et dans I'apraxie
du discours. Ce site lésionnel affecte probablenm@osieurs aspects du traitement de la
communication verbale. Pour une meilleure comprgioendu réle des structures sous-corticales
dans le discours, une organisation hiérarchiqusydteme nerveux durant son évolution doit étre
prise en considération.

Mots clés : aphasie ; apraxie ; ganglion de la bésalamus.

Resumo

A participacdo dos nucleos da base e talamo nadomm foi efetivamente reconhecida ha poucas
décadas. As afasias subcorticais se caracterizéoncpeater benigno e reversivel dos sintomas,
pela presenca de hipofonia e de altera¢cbes da gAodumotora da fala e pela preservacéo da
capacidade de repeticdo. A compreensado verbal é@sneomprometida do que a expressao.
Existem diferencas na apresentacdo da afasia estoasos com lesdo talamica e aqueles com
lesdo extratalamica. Os disturbios fonoldgicos s&is comuns nas afasias ndo talamicas e os
semanticos, nas talamicas. Os circuitos cortica@ticais motor e motivacional, além da via
piramidal, estdo envolvidos nos distlirbios da vaadala nas lesGes subcorticais. Alteracdes do
tipo apraxia da fala fazem parte do quadro cliMcmaioria dos autores é de opinido que o cortex
€ o centro neural da linguagem. Os sintomas afsibservados nas lesées subcorticais seriam
resultantes, na verdade, de disfuncéo funcionatidaade cortical, por desconexao, didsquise ou
hipoperfusdo. Outra corrente defende um papel esgiscifico das estruturas subcorticais na fala
e linguagem, relacionados a segmentacdo fonolégispectos automaticos da fala, ativacéo
cortical, integracao sintatico-semantica da infayia e monitorizacdo semantica. As lesdes
subcorticais parecem ser acompanhadas de défieits erecutivos da linguagem, o que aponta
para a importancia do circuito fronto-subcortical producéo dos sintomas afasicos, bem como
para a interrelagdo com a atencdo e memdria operciA real participagdo dessas estruturas nos
sistemas funcionais cognitivos ainda € controve@s.sintomas decorrentes de suas les6es
parecem ser oriundos da perturbacéo de multiplescéss do processamento geral da linguagem
na comunicacdo. O entendimento do papel das estsuBubcorticais na fala e na linguagem
precisa considerar o processo de hierarquizac&tstioma nervoso em sua evolucgao.
Palavras-chave: Afasia; apraxias; ganglios da liakano.

Abstract

The cerebral cortex is considered to be the newlastrate of language by most of the scholars.
However, subcortical lesions lead to aphasic symptdhat result from cortical dysfunction,

through disconnection, diaschisis or hypoperfusiOther authors sustain the putative role of
subcortical structures in speech and languageerklai phonological segmentation, automatic
speech aspects, cortical activation, syntactic-sdéimantegration and semantic monitoring. Since
subcortical damage impairs the executive aspectirgfuage, the importance of the fronto-
subcortical circuit and its interconnection withteation and working memory is stressed.
Notwithstanding the recent recognition that theabganglia and thalamus participate in language
processing, the true role of subcortical structuresognitive processes is still not clear. It is

known that subcortical aphasias are less severecitrdical ones and many times reversible. They
are manifested by hypophonia, impairment of mopmesh production with preserved repetition,
and auditory comprehension is generally better tharbal expression. Also, there are some
differences between the cases with thalamic and-¢kalamic lesions. It seems that phonological
impairment is more evident in extra-thalamic cas€snversely, semantic impairment is

predominant in thalamic lesions. The motor and watitbnal cortico-subcortical loops and the

pyramidal tract are involved in voice and speecorers in subcortical damage, together with
speech apraxia. This lesion site probably affectdtiple aspects of verbal communication

processing. To better understand the role of stisabrstructures in speech and language
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processing the hierarchical organization of thezoes system during its evolution must be taken

into consideration.

Keywords: Aphasia; apraxia; basal ganglia; thalamus

A participacdo de estruturas cerebrais
subcorticais nas fungbes cognitivas e, em particaka
linguagem, foi efetivamente reconhecida ha poucas
décadas. A moderna neuroimagem tornou possivel
localizar com precisdo pequenas lesdes, cujas

dos nucleos da base entre si, as projecdes queaeto
ao cortex e o trato piramidal.

As relacdes das estruturas subcorticais com o
cértex sdo altamente organizadas, isto é, areasddef
do cértex se projetam sobre os alvos subcorticagtes,

consequéncias poderiam ser analisadas. Os métodos por sua vez, enviam informacgdes de volta para esgid

funcionais de investigagdo tém trazido enorme
contribuicdo para a elucidagcdo de sua funcdo. No
entanto, o real papel dessas estruturas nos sigstema
funcionais cognitivos ainda é controverso.

No contexto desta controvérsia, 0 presente
trabalho tem por objetivo apresentar uma revisdo
atualizada do tema e discutir alguns aspectosta gar
experiéncia do Ambulatério de Neurolinguistica do
HC/FMUSP. Inicialmente ser&o revistas a anatomg& da
estruturas subcorticais e as conexdes cortico-
subcorticais. A seguir, as manifestacdes clinicas
decorrentes de lesdes subcorticais e 0s resul@da®s
pesquisas na &rea serdo, dentro do conhecimeralp atu
relacionados aos dados anatomo-funcionais.

Estruturas subcorticais: Aspectos anatomo-
funcionais e algumas implicacdes clinicas

Os géanglios ou nucleos da base compreendem o
ndcleo caudado e o putamen, em conjunto denominados
de neostriado ostriatum dorsal. Além disso, também
fazem parte o globo palido, a substancia negractea
subtalamico de Luys e o nucleo accumbens, o qual
constitui ostriatumventral. Seu papel no processamento
da linguagem ainda pode ser considerado pouco
estudado (para uma revisdo, por exemplo, Longworth,
Keenan, Barker, Marslen-Wilson, & Tyler, 2005).

O talamo se situa lateralmente ao terceiro
ventriculo. E constituido por nucleos celulares, os
ndcleos talamicos. Os ndcleos talamicos inespesific
sdo considerados um prolongamento da formacao
reticular do tronco cerebral, ou seja, do sistegtiaular
ativador ascendente. Estes nucleos se projetardrtexc
de maneira difusa, tendo como funcdo a excitabiida
geral do cértex cerebral.

Os nacleos talamicos que tém sido relacionados
a sintomas afasicos sdo o ventral anterior (VA), o
ventral lateral (VL) e o pulvinar. A leséo ou estlatao
do tdlamo (especialmente do nucleo ventral latevél)
ou palido em cirurgias de doenca de Parkinson jgevo
alteracBes da linguagem durante e ap6s o ato iciodrg
Distarbios de linguagem sdo observados em pacientes
parkinsonianos  submetidos & talamotomia ou
palidotomia (Bruce et al., 2004; Whelan et al.,£00

A capsula interna € um feixe de substancia
branca situada entre os ganglios da base. Por ela
trafegam as fibras provenientes do cortex, as dmex
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especificas do cortex cerebral. €rriatum recebe
conexdes do cértex. Sua principal area de eferé@noia
globo pdlido. Este, por sua vez, projeta-se sobre o
talamo, que se conecta com o cortex, fechando o
circuito. Esta € a classica alca cértico-estrigdidp-
talamo-cortical. A organizacdo tdpica ocorre aogon
de toda a alga cortico-subcortical.

Alexander, DeLong, e Strick (1986), em estudo
neuroanatdbmico em primatas, descrevem projecées do
neocortex sobre o estriado. Sugerem haver pelo sneno
cinco alcas ou circuitos cértico-subcorticais.

O circuito motor envolve as projecdes dos
coOrtices pré-motor e motor sobre o putamen, cujas
conex0es, por sua vez, alcangam o ndcleo venteahla
(VL) e o nucleo ventral anterior (VA) do talamoavi
globo pélido. No retorno, a informacdo atinge os
cortices motor, pré-motor e pré-frontal. A ordenmtona
final para a fala é veiculada pelo trato piramidale se
origina nas areas do coértex motor correspondentes a
face, lingua, faringe e laringe. A via piramidabaessa
a por¢do meédia da substancia branca periventrieutar
cépsula interna em seu destino aos ndcleos dootronc
cerebral. Distaurbios motores da producéo da fatkepo
ser explicados pelo dano da via piramidal desceaden
ou de qualquer ponto da al¢ca motora cortico-sutoedrt

Circuitos cognitivos tém sido individualizados
no sistema cortico-subcortical. O circuito do ciogu
anterior ou motivacional inicia no cértex limbico d
cingulo anterior, hipocampo, amigdala e area ansabrr
e alcanca o0 nucleo dorsomediano do talamo (DM)
também os nucleos anterior (A) e lateral dorsal)(LD
via striatum ventral. Motivacdo é o impulso que leva a
acao, a partir de um estimulo interno, ou em reaEs
meio externo. A producdo oral da fala depende da
iniciativa motora e comportamental, de sua manéenc
e sequenciacdo temporal. A iniciacdo dos movimentos
fonoarticulatorios e a emocao sdo importantes &spec
limbicos da fala espontanea. O comprometimentoedess
sistema produz reducdo da fala espontanea, que fica
muito dependente de estimulagdo externa (arglicdo e
solicitagdo de outras pessoas), sendo uma dasscaeisa
mutismo. As respostas tendem a ser curtas e an&r u
laténcia na troca dos turnos. Para uma revisdo dos
disturbios de linguagem pds-lesdo do sistema nervos
consultar Dennis (2010).

Outros circuitos fronto-subcorticais, iniciando
no cortex pré-frontal lateral e orbito-frontal late
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dirigem-se ao ndcleo caudado e alcangcam o0s nucleos da compreensdo auditiva s&0 mais comuns nos casos
DM e VA do talamo. As regides corticais posteriores nao talamicos em relagdo aos talamicos.
(parietal, temporal e occipital) se conectam com o0s Na afasia subcortical talamica as manifestacfes
ndcleos posteriores talamicos, especialmente anaulv sdo consideradas mais caracteristicas. A falaeétilou
via ndcleo caudado. Estas alcas poderiam estar ha reducdo da fluéncia, com diminuicdo da inicegte
relacionadas a diversos aspectos da linguagem. Em qual fica dependente de estimulacdo. Pode haver
especial as alcas fronto-subcorticais poderiam se mutismo em lesdes talamicas bilaterais. A compiéens
relacionar com as fung¢des executivas e a elabodgdo  verbal € menos comprometida do que a expressao. A
discurso, e a inter-relacdo da linguagem com s atea compreensdo esta afetada quando ha muitos iteas ou
a memoria operacional. sintaxe é complexa, sugerindo participacao da nmieméor
De maneira simplificada pode-se afirmar que os operacional. As séries automaticas sdo relativament
cortices sensitivomotor e pré-motor comunicam-sa co preservadas. Anomia e parafasias semanticas camplet
0 putamen central e caudal; as areas limbicas com o o quadro clinico. A fonologia e a sintaxe costumam
striatum ventral e as areas corticais de associacdo estar preservadas. A caracteristica mais marcaate d

(principalmente areas pré-frontal e parietal postese afasia talamica parece ser a alteracdo léxico-d&raan
projetam sobre o nucleo caudado e o putamen rostral (Kuljic-Obradovic, 2003).
Esta colocacdo sugere que o putamen esta ligado mai Nas préximas subsecdes deste artigo de revisdo

as tarefas motoras, striatum ventral com aspectos tedrica, cada caracteristica de andlise das afasias
emocionais e o ndcleo caudado relacionado a fun¢des subcorticais sera abordada. Primeiramente, seisaczy
cognitivas mais complexas. a reversibilidade, com uma analise breve da expe&é
. L i com casos de afasia subcortical. Posteriormentlya ca
Afasias subcorticais: Aspectos clinicos o ) X
alteracédo linguistica seréa alvo de reviséo.
Como um conjunto, as afasias subcorticais
apresentam as seguintes caracteristicas:
Reversibilidade. Os sintomas afasicos tém caréater
reversivel e, muitas vezes, transitério. Tendenerm s
menos severos em relagdo aos causados por lesdo Reversibilidade
cortical (Heiss, Kessler, Thiel, Ghaemi, & Karb89%).
A persisténcia de alteragcdes afésicas por anos, no
entanto, é relatada (Crosson, 1985)
Hipofonia.O volume da voz é diminuido. A solicitag&o,
0 paciente pode elevar, transitoriamente, o voluae
voz, diminuindo-o a seguir.
Distirbios da producdo motora da falaDcorrem
disartria, imprecisdo articulatoria, alteracbes da
velocidade da fala, com pausas ou taquilalia, e
disfluéncia, com hesita¢cfes e perseveracoes.
RepeticdoFrequentemente esta preservada a repeticao.

Caracteristicas da afasia subcortical: evidénciased
estudos comportamentais e de neuroimagem e de
estudos de casos de um ambulatério hospitalar

A maioria dos autores € de opinido que o coértex
€ 0 centro neural para as func¢des cognitivas, siau
para a linguagem (por exemplo, Dennis, 2010). Os
sintomas afasicos observados nas lesfes subc®rticai
seriam resultantes, na verdade, de disfuncéo foakio
da atividade cortical. A reorganizacdo cortical
produziria uma retomada da funcdo comprometida, o
gue explicaria o carater benigno e transitérioafasias
subcorticais.

Os estudos com PET pdsitron emission
tomography ou SPECT gingle photon emission
computed tomographynas lesdes subcorticais tém

. . . demonstrado hipometabolismo/hipoperfuséo na éarea
preservadas acima sejam geralmente associadas a

uadros de afasia subcortical, uma generalizacdo de afetada (por exemplo, Gonzalez, Catasus, & Gonzalez
q . ’ 9 & 2001). No entanto, hipoatividade também é obseraada

sintomas é muito dificil nestes casos. Diferencas n O . . o .
apresentacio da afasia pés-lesio talamica emgc?ela 5 distancia, em areas cerebrais corticais desprowieas
P ¢ P & lesbes anatomicamente demonstraveis. Por outrg lado

aos quadros de lesdo extratalamica sdo apontaalas ~ . )
9 X (P lesBes corticais podem, ainda, ser acompanhadas de

;Bnoz)rewsao, consultar, por exemplo, Kuljic-Obradov hipoatividade em estruturas subcorticais (Gonzalez,
' Catasus, & Gonzélez, 2001).

Os dados obtidos em estudos com PET e
SPECT nas lesdes subcorticais sugerem que a reduca
da atividade cortical é encontrada em areas
anatomicamente relacionadas as estruturas sulasrtic
lesadas. Essa constatacdo reforga a importancia das
alcas cortico-subcorticais no sistema funcional da
linguagem, e aponta o cOrtex como o centro respehsa
pelo sintoma afasico.

Embora as habilidades deficitarias ou

A afasia subcortical ndo talamica caracteriza-se
por uma variabilidade em sua apresentacdo. Muitas
vezes as alteracdes da linguagem correspondem as
afasias corticais classicas (Hillis et al., 2008).
observada simplificagdo sintatica da sentenca. Asem
parafasias sdo frequentes. Parafasias fonémicasaigo
comuns nas lesdes nao talamicas do que nas tatimica
(Kuljic-Obradovic, 2003). A compreensao tende a ser
mais preservada que a expressado. No entanto,bilestr
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Corroborando essa hipo6tese, alguns autores
encontram relacdo entre o grau do hipometabolismo
cortical homolateral a lesdo subcortical e a giaéd
dos disturbios de linguagem. A melhora do desenmpenh
muitas vezes paraleliza a normalizacdo da hipolziiia
cortical (Choi et al., 2007). Em estudos evolutjvas
melhora da linguagem é acompanhada de aumento da
ativacdo nas classicas areas corticais da lingugbem
Boissezon et al., 2005).

Nas lesdes subcorticais, a disfuncdo cortical
poderia ocorrer por diasquise (deaferentacédo foatio
cortical) ou por desconexdo (interrupcdo das vias n
substéancia branca que intercomunicam as diversas ar
corticais necessarias para o0 processamento da
linguagem). Em elegante estudo com ressonancia
magnética por difusdo e perfusdo, Hillis et al.0R0
observam que infartos exclusivamente subcortica#oe
associados a hipoperfusao cortical, havendo resolug
dos sintomas afasicos com a melhora da perfusao
cortical. Inclusive o tipo de afasia observado se
relaciona com o local da hipoperfusdo cortical,
apresentando-se com as caracteristicas das ckssica
sindromes corticais (Hillis et al., 2004).

A hipoperfusé@o cortical seria o terceiro possivel
mecanismo para explicar a disfuncdo cortical nsSele
dos ganglios da base. A chamada teoria hemodinamica
baseia-se no fato de que as lesfes estriato-cears ko
causadas por oclusdo do segmento inicial da artéria
cerebral média (ACM) ou, ocasionalmente, da caaétid
interna, o que dificulta a circulacdo em todo aitt@io
da ACM (inclusive no cértex perissilviano). A
recanalizagcdo precoce da ACM e a adequacgédo da
circulacdo anastomotica sdo melhores no cortexudo g
no subcértex. Portanto, poderia ocorrer uma distanc
cortical transitoria, sem lesdo anatdbmica demowsitra
Esta hipotese € valida para as situacfes agud&Zasos
com persisténcia do sintoma afasico poderiam estar

associados a um estado de hipoperfusdo ou
hipometabolismo crénicos do coértex, com dano
microscopico, nado detectavel pelos métodos

diagnosticos de neuroimagem existentes (Alexander &
Hillis, 2008).

A hipoatividade cortical observada nas lesGes
subcorticais € mais intensa nos casos nao talaraioos
relacdo aos talamicos (Kushner et al., 1984). A
realizacdo de SPECT cerebral em uma série de seis
casos talamicos e de 18 néo talamicos do Ambutatori
de Neurolinguistica do HC/FMUSP, todos na fase
sequelar de lesbes de etiologia vascular, infeacons
traumatica, evidenciou hipoperfusdo cortical emo$pd
com excecdo de um caso talamico (que apresentava
anomia) e de um caso ndo talamico (com avaliagdo
normal para a linguagem na evolu¢do, quando foi
realizado o exame). Um dado salientado foi a maior
intensidade da hipoperfusdo cortical nos pacienées
talamicos. Nestes pacientes foi observada uma
hipoperfusdo muitas vezes difusa, comprometendo tod
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o hemisfério cerebral esquerdo, ou bilateralmeBte.
todos o0s casos a regido frontal estava envolvida, e
contraposicdo aos casos talamicos, em que apends em
casos a regido frontal se mostrava hipoperfundia.
dados corroboram a importancia das relagdes cértico
subcorticais na génese da afasia. Mecanismos de
didsquise, desconexdo e hipoperfusdo devem ser
considerados, pois as lesdes eram etiologicamente
diversas e foi encontrada hipoperfusdo também no
hemisfério direito em alguns casos. Tais dados éamb
sugerem maior participacdo do coOrtex nos casos nao
talamicos (em relacdo aos talamicos) e, particdate)

da regido frontal. Alguns pacientes que na fasalagu
apresentaram caracteristicas de afasia de Wermicke,
logorréia e neologismos, evoluiram para um padé&o n
fluente, com importante déficit de iniciativa ddafa
tendéncia a mutismo. As implicacBes do envolvimento
da alca fronto-estriatal serdo discutidas adiante.

Hipofonia e distlrbios motores da fala

Hipofonia é classicamente encontrada nas lesbes
subcorticais. Pouco é conhecido sobre as &redsaisrt
envolvidas na vocalizagdo humana. O cértex sensitiv
motor primario, area motora suplementar e cingulo
anterior se mostram ativos em estudo com ressananci
magnética funcional — RMf (Olthoff, Baudewig, Kruse
& Dechent, 2008). O circuito motor, filogeneticarten
mais antigo, deve controlar o volume da voz, e o
circuito motivacional deve estar implicado na iaiia
e na manutencdo da vocalizacao.

O comprometimento da via piramidal na capsula
interna € causa de disartria. No entanto, as @®pri
estruturas subcorticais e o0s circuitos coértico-ettimais
sdo importantes na producdo dos distlrbios motiaes
fala.

Nas lesbes subcorticais sdo observadas
imprecisdo articulatoria, disfluéncia, taqui e lpdik,
disprosodia e perseveracdo. Gagueira neurogénica te
sido relatada em lesGes de quase todas as regide
cerebrais. No entanto, em 75% dos casos documentado
por meio de neuroimagem a lesdo é subcortical, nos
ndcleos da base, cpsula interna e circuito cértico
subcortical da &area pré-motora (Ludlow & Loucks,
2003). A estimulagdo talamica de pacientes cirdsgic
em vigilia produzem repeticdo da primeira silaba da
palavras (Ojemann, 1983). Sé&o descritas, ainda,
substituicbes, distorcdes, omissdes, adicdes digape
de fonemas, nas lesbes subcorticais, achados isogest
de apraxia de fala. Apraxia orofacial € observacta e
lesbes de ganglios da base e da capsula interaah(Re
Tonkovich, 2004).

Em levantamento de 19 casos com leséo
talamica e de 29 portadores de lesdo ndo talaméca,
Ambulatério de Neurolinguisitca do HC/FMUSP,
observou-se a presenca frequente de substituicbes
omissodes e repeticdo de fonemas, em ambos 0s grupos
Apraxia orofacial foi encontrada em 17% dos casos



ESTRUTURAS SUBCORTICAIS E LINGUAGEM

talamicos e em 36% dos extratalamicos. Havia ptesen
encaminhados com suspeita de gagueira, cujo
diagnéstico final foi doenca de Parkinson.

Em suma, parece haver na lesdo subcortical uma
dificuldade na planificacdo do gesto articulatério,
acompanhada ou ndo de apraxia orofacial, e distirbi
da sequenciacdo da fala. Surpreendentemente tais

cognitivas. O modelo declarativo/procedural para a
linguagem (Uliman, 2001) propde que o sistema de
memoria declarativa témporo-parietal se resporizabil
pelo léxico e o sistema de memdria procedural éptot

0s ganglios da base e o circuito fronto-estriaafjtrole

0 comportamento relacionado a aplicacdo de regras,
inclusive  gramaticais, em analogia com O

aspectos parecem estar sendo pouco enfatizados nacomportamento motor hiperaprendido. A participagéo

literatura especializada.
N&o sdo claros os mecanismos responsaveis por

do neoestriado no processamento de regras ao hive
linglistico tem sido sugerida (Marangolo & PiraB0&;

essas alteragcbes. A estimulacdo do putamen esquerdo Teichmann, Dupoux, Kouider, & Bachoud-Levi, 2006).

provoca 0 aparecimento de anartria, enquanto a
estimulagcdo do nucleo caudado esquerdo induz a
presenca de perseveracoes (Gil Robles, Gatignol,
Capelle, Mitchell, & Duffau, 2005). Em estudo com
PET aliado ao uso de marcador dopaminérgico, foi
encontrada uma correlacdo entre a velocidade do
processamento fonolégico e atividade no putamen
esquerdo, enquanto a acuracia do processamento
fonoldgico se relacionou com atividade no nucleo
caudado esquerdo (Tettamanti et al., 2005). Este fa
sugere haver nos nudcleos da base dois sistemas
funcionais distintos relacionados a fala.

O putamen primariamente esta conectado com
regibes motoras, pré-motoras e areas posteriorpgedo
frontal, que estdo associadas a segmentacao ficekdg
controle articulatério. O comprometimento deste
circuito poderia ocasionar alteragdes articulagbeada
organizacao praxica da fala. O nucleo caudado zalve
tenha um papel mais complexo, embora ainda
hipotético.

E possivel que os ganglios da base sejam
responsaveis pelo processamento de tarefas segjigenci
A é&rea pré-motora mesial estd envolvida com a

Uma das possibilidades é que o nucleo caudado
participe do processamento de frases freqlentemente
usadas. Aspectos automaticos de sintaxe, seméamtica
sequenciacdo fonémica seriam dependentes deste
estrutura subcortical. Na série de casos acimaritesc
dificuldades com as sequéncias automaticas foram
observadas em 54% dos casos nao talamicos e em 369
dos talamicos.

Repeticéo

A preservada capacidade de repeticéo incluiria a
afasia subcortical por lesdo talamica e extra-tai@m
entre as afasias transcorticais. No entanto, ‘eslgaitar
gue na série de casos em nossa Série encontramo:
dificuldade de repeticdo ao nivel de palavra em 88%
casos talamicos e em 41% dos casos ndo talamiéos. N
€ possivel afirmar se esse fato ocorre por distunca
cortical, conforme previamente exposto, ou pordall
uma atuacéo mais especifica dessas estruturas.

Aspectos sintatico-semanticos

Moro et al. (2001) encontram significante
ativacdo do nucleo caudado esquerdo em tarefa de

execucdo de sequéncias motoras. Estudos em primatas processamento sintatico. Friederici e Kotz (2003)

ndo humanos demonstram que nheurbnios do globo
palido deflagram imediatamente antes do final do
submovimento em uma sequéncia motora automatizada
e previsivel. Tem sido proposto que esta atividsaja
uma pista interna que sinalizaria o final de um
componente motor em uma seqiéncia de movimentos.
Este sinal seria enviado a area pré-motora paen est
efetuar a mudanca para 0 movimento seguinte, na
sequéncia (Brotchie, lansek, & Leckman, 1991;
Gonzalez, Catasus, & Gonzélez, 2001). Por este Imode
0 primeiro segmento de uma seqiéncia motora teria
inicio em coOrtex motor e 0os ganglios da base reiguha

0s segmentos motores subsequentes. Este modelo
explicaria a disfluéncia e as perseveracdes obdasva
na fala dos pacientes com lesdo subcortical.

A sindrome parkinsoniana classicamente €
acompanhada, entre outras manifestagdes, de alterag
na execucdo de atos motores automaticos. O
aprendizado procedural, que se desenvolve com a
repeticdo da tarefa motora ou perceptiva, envolve a
participacdo dos ganglios da base. A memodria intplic
estd na base das habilidades perceptivo-motoras e
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observam, em anomalias sintaticas, atividade no
putamen esquerdo. LesBes talamicas produzem
dificuldade de compreensdo de sentencas e do uso de
sintaxe complexa na producdo verbal (De Witte,
Wilssens, Engelborghs, De Deyn, & Marién, 2006).
Friederici, Kotz, Werheid, Hein, & von Cramon
(2003) estudam o processamento sintadtico na
compreensdo de sentencas em portadores de doenca c
Parkinson, em analise de potencial evocado evento-
relacionado com violagdo sintatica . A onda negativ
gue aparece precocemente (aos 200 ms) nas regide
anteriores a esquerda, € normal. Esta negatividade
provavelmente reflete a andlise gramatical autamaati
Entretanto, a positividade que aparece mais tamtitan
(P600) em area centro-parietal, estd diminuida ou
ausente. Acredita-se que esta onda mais tardia se
relacione com a integracdo sintatico-seméantica da
informagéo, para re-andlise e correcéo, se ne@ssar
Dificuldades léxico-semanticas sdo encontradas
em pacientes submetidos a palidotomia (Whelan.get al
2004). A ativacdo automatica da informacdo sirdétic
semantica parece ser normal, mas o processo [posteri
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que revisa a representacao linguistica inicialte¥ao
(Longworth et al., 2005).

O conjunto desses estudos sugere haver nas
lesbes talamicas e extra-talamicas, dificuldades
sintdticas e semanticas, porem mais especificamente
relacionadas a fase de processamento em que a
integracdo  sintatico-seméntica permite a correta
verificagdo do que esta sendo compreendido ou
expressado.

Um papel especifico das estruturas subcorticais
na linguagem tem sido defendido por varios autd@dss
aspectos sintatico-semanticos apontados acima podem
ser explicados por modelos propostos por Crosson
(1985) e por Ketteler, Kastrau, Vohn, e Huber (2008

Crosson (1985) propde modelo tedrico em que o
circuito cértico-subcortical, com a participacdosdo
ndcleos da base e tdlamo, regule a liberacao elegé®
de itens lexicais produzidos no cortex, em tareda d
monitorizacdo semantica. Por este modelo, areas
corticais posteriores conferem a exatiddo semauiica
material verbal codificado pelas &reas corticais
anteriores, antes da execugdo motora da fala, por
intermédio das alcas cortico-subcorticais.

Ketteler et al. (2008), estudando o
processamento de ambiguidades por RMf, encontram
significante ativacdo em talamo, caudado e putaeen
sugerem um papel neuroregulador dessas estruturas e
monitorar a liberacdo de segmentos pré-formulagos d
linguagem para a programacdo motora e verificacdo
semantica.

A possibilidade de integracdo das estruturas
subcorticais com a corticalidade no processamento
sintatico-semantico recebeu recente respaldo com o
trabalho de Duffau et al. (2005). Esses autores
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simultineo de EEG em estruturas subcorticais e na
convexidade, Wahl et al. (2008) observam que ontala
reage a violacdo sintdtica e semantica auditivaenent
apresentadas, em coordenacdo com as regides isprtica
provavelmente com a implicacdo do ndcleo
centromediano. Ojemann (1983) imputa ao nucleo
ventral lateral esquerdo (VL) do talamo uma “respos
de alerta especifico”. Por suas conexdes com tsedr
frontal, temporal e parietal, o tAlamo poderia proen a
ativacao seletiva ndo s6 das &reas corticais diegtse
relacionadas a linguagem, mas também de regides
envolvidas com outras fungdes cognitivas que
participam do processamento da linguagem. Assim, o
talamo poderia melhorar a alocagdo da atencdo e da
memaria operacional para o processamento e regiatro
informacéo linguistica. Em particular, o talamo @ada
atuar na atencdo seletiva, engajando os lobos pré-
frontais para a selecdo lexical, a lesdo talamica
produziria, assim, erros de nomeacdo e parafasias
semanticas (Nadeau & Crosson, 1997). Os circuitos
fronto-subcorticais vem adquirindo maior relevantia
compreensdo da funcdo da subcorticalidade
linguagem.

No nivel do discurso, especialmente na fala
espontanea, observam-se nas lesdes subcorticais
intrusbes de temas previamente abordados, sendoelac
com o atual e a superposicdo de informacdes ndo
relacionadas (Ghika-Schmid & Bogousslavsky, 2000).
Apesar das frases gramaticalmente corretas, ordscu
tende a ser incoerente, sem ordenacao das idéem e
atingir o tépico. As correcdes necessarias pangiatd
objetivo da informag&o n&o sdo realizadas. Osdeatde
fluéncia verbal com pista fonolégica demonstram
auséncia de estratégias de busca, passando de um

na

observaram a presenca de parafasias semanticas asubcategoria a outra de maneira desorganizada. O

estimulacdo subcortical intra-operatéria, sob @t
local, de pacientes portadores de gliomas ceretipais

low gradg, o que levanta argumentos a favor da
existéncia de uma via subcortical relacionada a
semantica, no hemisfério dominante, conectada com o
dois epicentros da rede semantica, a &area temporal
posterior superior e o cértex frontal orbital e sdor
lateral. Essa via ventral anatomicamente talvea sej
parte do fasciculo fronto-occipital inferior.

Integracao cognitiva cortico-subcortical

A participacéo ativa das estruturas subcorticais
na linguagem poderia ocorrer através de outros
mecanismos. O papel dos nucleos talamicos
inespecificos na ativagéo difusa do cortex é safesjse
conhecido. No entanto, existem indicios de quédanni
possa regular o alerta e ativacdo cortical para uma
funcdo especifica. Eletrodos implantados cronicaenen
em nucleo centromediano de pacientes neurocirlggico
produzem melhora da nomeacdo e da expressdo e
compreensao verbais (Bhatnagar, Mandybur,
Buckingham, & Andy, 2000). Utilizando registro
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campo semantico se alarga por associacdo de idéias
com perda do tema inicial.

De maneira similar, Wallesch e Papagno (1988)
apontam que a performance do individuo com leséo
estriato-capsular depende do grau de liberdade
envolvido na tarefa de linguagem. A fala proposialo
€ mais afetada que a fala responsiva. A anomia de
pacientes com lesdo subcortical € mais severa na
conversacédo, em relacdo a confrontacao.

Uma possivel explicagdo para esses achados
advém dos trabalhos de Longworth et al. (2005),
Copland (2003) e Copland (2006). Longworth et al.
(2005) encontram associacdo entre dano estriatal e
dificuldade em suprimir alternativas semanticamente
apropriadas. Sugere que a leséo estriatal posgapau
ativacdo automatica da informacgdo linguistica, mas
altera o processamento posterior que requer a;d@ubi
de alternativas competitivas. Os autores sugeresnoqu
striatum esta envolvido com a inibicdo de altexmesti
competitivas durante o estagio tardio da compreedad
linguagem. Esse estagio tardio de integracao oepds
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0 acesso lexical inicial e reflete o processameto
nivel de sentenca, em um determinado contexto.

Copland (2003) encontra, em lesdes subcorticais
ndo talamicas, dificuldade na resolucdo de
ambiguidades lexicais. Em particular, o distirbéoege
influenciar a supressédo de significados inapropsad
com base na frequéncia do item lexical ou da
informacdo contextual. No entanto, déficits atemais
seletivos da rede semantica poderiam também oeasion
as falhas encontradas. Em complementaridade, QGbplan
(2006) analisa como o processamento prévio de uma
ambiguidade lexical influencia a subsequente adivac
do significado, usando uma tarefagtaming semantico.

Os resultados sugerem que a lesdo subcortical ndo
talamica pode interromper mecanismos envolvidos na
selecdo do item lexical apropriado e na inibicdo de
representacoes competitivas ou irrelevantes.
Possivelmente, circuitos fronto-subcorticais esgteja
envolvidos com a integracdo da informacdo contéxtua
para selecionar a resposta apropriada (Copland)200
Talvez haja necessidade de inibir atividade paaradit
hemisfério direito, que atua naturalmente por
associacdes semanticas (Copland, 2003; Crossdn et a
2003).

Os resultados obtidos por Longworth et al.
(2005), Copland (2003) e Copland (2006) aproximam-s
daqueles  descritos previamente  quanto  ao
processamento sintatico-semantico. Em outras @edavr
a participacao subcortical na linguagem parecerecor
na etapa do processamento em que 0 conjunto sotati
semantico-contextual é analisado para a escolha da
alternativa mais adequada. E possivel aventar gue a
estruturas subcorticais tenham a funcao de integises
diferentes aspectos, em concerto com as areasaigyti
e fornecam esta informacdo para as é&reas frontais
realizarem a selecéo final.

Distarbios das fungBes executivas,
comportamento e distratibilidade (Carrera
Bogousslavsky, 2006) fazem parte do quadro clideco
lesdo subcortical. Varios de nossos pacientes,
especialmente 0s com lesdo extra-talamica,

do
&

apresentaram mudan¢cas de comportamento apds a dificuldade

doenca. Foi observada impulsividade nas respostas
verbais ou condutas adotadas, sem a prévia ankise
consequéncias, e reacfes exageradas de irritaleiliela
mesmo agressividade, frente a motivos minimos.

As lesBes  subcorticais parecem  ser
acompanhadas de déficits mais executivos e congplexo
da linguagem (Mega & Alexander, 1994), inclusive a
fluéncia verbal, geracdo de sentencas, discurso e
interpretacdo de trechos ambiguos ou figurativos. A
presencga de perseveracao, a intrusao de tema®eager
no discurso e disturbios das fun¢des executivasreay
a importancia do circuito fronto-subcortical nagwogdo
dos sintomas afasicos, bem como a interrelacdoaom
atencdo e memoria operacional. As alcas cortico-
subcorticais posteriores relacionam-se a outrosciep
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semanticos e de memoéria. Parece, assim, haver ainda
necessidade de muitos estudos relacionando a
linguagem com outras funcBes cognitivas e com seus
correlatos neurais corticais e subcorticais.

Considerac0es finais e perspectivas

O papel dos nacleos da base e tdlamo na fala e
linguagem, de um modo geral, parece ainda ndo ser
totalmente conhecido. Essas estruturas participas d
aspectos motores da fala, quanto a articulagdo e ao
planejamento praxico do gesto articulatério, bemao
do processamento sintatico e semantico. A al¢adron
subcortical é importante para 0os aspectos exesutlgo
linguagem e a inter-relacdo da linguagem com &a;aten
e a memoria operacional. E debatido se os sintomas
afasicos nas lesdes subcorticais decorrem, na desrda
de disfungéo cortical ou de falha de alguma atgéwi
especifica da subcorticalidade. Os dados existentes
sugerem maior participacdo do cortex cerebral na
producdo dos sintomas em casos ndo talamicos. Uma
acdo mais especifica do tdlamo é sugerida nos caso:s
talamicos. No entanto, em ambas as situacoes,fica
patente ndo a independéncia, mas a interrelacé® &nt
corticalidade e a subcorticalidade.

Os nucleos da base e o talamo devem atuar
como dispositivos ativadores e reguladores do
processamento cortical da fala e da linguagem. Os
sintomas decorrentes de sua lesdo decorrem da
perturbacdo de mudltiplos aspectos do processamento
geral da linguagem na comunicagéao.

Quanto a perspectivas genéticas, o gene FOXP2
€ 0 primeiro gene descrito relacionado a um digtlatb
desenvolvimento da fala e da linguagem (Fisher,
Vargha-Khadem, Watkins, Monaco, & Pembrey, 1998;
Lai, Fisher, Hurst, Vargha-Khadem, & Monaco, 2001).
A mutacado foi mapeada em trés geracdes de uma mesmi
familia, cujos membros afetados apresentam alteraca
no controle e no sequenciamento dos movimentos
coordenados da boca e da face, resultando emcaltera
da fala. Esta dispraxia orofacial é acompanhada de
no desenvolvimento de habilidades
linglisticas e gramaticais, com consequente distaid
expressao e compreensdo verbais, tanto oral quantc
escrita (Watkins, Dronkers, & Vargha-Khadem, 2002a)

Evidéncias de neuroimagem estrutural e
funcional tem sido de grande valia e sdo aindaamuit
promissoras para o0 melhor e mais profundo
entendimento dos correlatos subcorticais da lingunag
de subprocessos cognitivos, tais como atencionais,
menmonicos e executivos, a ela relacionados. Bsasit
cerebrais anormais, inclusive o nlcleo caudado, séo
evidenciadas nos exames de ressonancia magnética
PET (Watkins et al., 2002b). O estudo do padrdo de
expressao do gene FOXP2 sugere que este gene nao ¢
expressa difusamente, mas se restringe a aredsaisre
funcionalmente relacionadas. A expressdo do gene é
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predominante em cortex cerebral, ganglios da base,
talamo, oliva inferior e cerebelo, em concordarncim

0s principais sitios de alteracfes patoldgicasrobhdas

na neuroimagem (Lai, Gerrelli, Monaco, Fisher, &

Copp, 2003). Parece que o gene FOXP2 esta implicado

no desenvolvimento de circuitos cértico-estriatais

olivocerebelares envolvidos com o controle motor.
Talvez os disturbios da planificagdo motora, da
sequenciacdo dos movimentos e do aprendizado
procedural situem-se na base das anomalias daefala

linguagem dos afetados nestes aspectos (Lai et al.,

2003).
O enfoque do papel das estruturas subcorticais
nas fungbes cognitivas precisa considerar mais a

evolugdo do sistema nervoso, que obedeceu a um
processo de hierarquizacdo, em que a funcdo das
estruturas mais recentes se assesta sobre a das mai

antigas. Os sistemas funcionais envolvem a paatéip

do conjunto cértico-subcortical. E possivel que a
elucidacdo da participacdo subcortical na linguagem
lance uma luz sobre o inicio da aquisi¢cdo da liggoa
pelo homem primitivo.
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