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Language Objectives: The goal of this article is to provide an account of language development in the
development; brain using the new information about brain function gleaned from cognitive neuroscience. By
Brain imaging; addressing the evidence obtained from non-invasive brain imaging in the light of prediction,
Prediction this account goes beyond describing the association between language and specific brain areas

to advocate the importance and possibility of predicting language outcomes using brain-imaging
data. The goal is to address the current evidence about language development in the brain and
the possibility of prediction of language outcomes.

Sources: Recent studies will be discussed in the light of the evidence generated for predicting
language outcomes and using new methods of analysis of brain data.

Summary of the data: The present account of brain behavior will address: (1) the development
of a hardwired brain circuit for spoken language; (2) the neural adaptation that follows reading
instruction and fosters the ‘‘grafting’’ of visual processing areas of the brain onto the hardwired
circuit of spoken language; and (3) the prediction of language development and the possibility
of translational neuroscience.

Conclusions: Brain imaging has allowed for the identification of neural indices (neuromarkers)
that reflect typical and atypical language development; the possibility of predicting risk for
language disorders has emerged. A mandate to develop a bridge between neuroscience and
health and cognition-related outcomes may pave the way for translational neuroscience.
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PALAVRAS-CHAVE
Desenvolvimento

da linguagem;
Imagem cerebral;

Desenvolvimento da linguagem e da leitura no cérebro atualmente: neuromarcadores
e o caso de predicao

Resumo

Objetivos: Apresentar um relato sobre o desenvolvimento da linguagem no cérebro com as
novas informagdes sobre funcao cerebral obtidas na neurociéncia cognitiva. Com o uso das evi-
déncias obtidas de imagens cerebrais ndo invasivas em face da predicéo, o relato vai além da
descricao da associacao entre linguagem e areas especificas do cérebro e defende a importancia
e a possibilidade de predizer os resultados de linguagem por meio de dados de imagens cere-
brais. E tratar das evidéncias atuais sobre desenvolvimento da linguagem no cérebro e abordar

Fontes: Estudos recentes serao discutidos em face das evidéncias geradas pela predicao de
resultados de linguagem e pelo uso de novos métodos de analise de dados cerebrais.

Resumo dos dados: Este relato de comportamento cerebral abordara: (1) o desenvolvimento
de um circuito cerebral de linguagem falada; (2) a adaptacao neural que segue a instrucao da
leitura e incentiva a ‘‘insercao’’ de areas de processamento visual do cérebro no circuito de
linguagem falada; e (3) a predicao do desenvolvimento da linguagem e a possibilidade de uma

Conclusoes: As imagens cerebrais permitiram a identificacdo de indices neurais (neuromarca-
dores) que refletem o desenvolvimento da linguagem tipico e atipico; surge a possibilidade
de prever o risco de disfuncées de linguagem. A responsabilidade de desenvolver uma ligacao
entre neurociéncia e resultados relacionados a salide e cognicao pode abrir o caminho para a

© 2016 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um artigo
Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-

Predicao
a possibilidade de predicao de resultados de linguagem.
neurociéncia translacional.
neurociéncia translacional.
nc-nd/4.0/).
Introducao

Um dos principais desafios da neurociéncia é ser mais rapida
e mais efetiva na producao de evidéncias que transformem
as praticas de salde e educacédo. As evidéncias produzidas
por estudos neurocientificos de marcadores neurais prome-
tem contribuir para politicas de salde e educacao mais
efetivas. Os obstaculos a predicao a partir de dados cere-
brais envolvem a producao de resultados mais generalizaveis
e robustos; o estabelecimento de canais de comunicacao
com responsaveis pela tomada de decises e profissionais
da educacao e salde; e a abordagem de questdes éticas
que surgem dessas predicdes. Este trabalho foca em um
tipo especifico de evidéncia e em um objetivo especifico:
os dados cerebrais funcionais obtidos de imagens cerebrais
nao invasivas para predizer resultados clinicos e de desen-
volvimento. O objetivo é tratar da questao dos marcadores
neurais (neuromarcadores) do desenvolvimento da lingua-
gem e do aprendizado da leitura com as informacoes obtidas
pela neurociéncia cognitiva. Estudos recentes serao dis-
cutidos em face das evidéncias geradas pela predicao de
resultados de linguagem e pelo uso de novos métodos de
analise de dados cerebrais.

Com o advento das técnicas de imagem cerebral nao inva-
sivas, principalmente da ressonancia magnética por imagem
(RMI) e seus diversos procedimentos funcionais e estruturais,
os estudos dos mecanismos cerebrais que servem de base
para transtornos cognitivos e psiquiatricos se proliferaram.’
Mais especificamente, estudos que usam a RMI funcional
(RMIf) revelaram circuitos e mecanismos neurais especifi-
cos para aquisicao da linguagem, disfuncoes de linguagem e
processos relacionados a linguagem.?™* O desenvolvimento

da linguagem mostrou-se favoravel a investigacao por pro-
cedimentos de RMI.

A pesquisa sobre os indices estruturais e funcionais do
cérebro que predizem o resultado de linguagem®~"" pode
ser um meio eficaz de traduzir as novas evidéncias em
aplicacées.* "> Porém a influéncia da pesquisa fora da
comunidade cientifica parece ndo cumprir a promessa.’
A producao de modelos generalizaveis de resultados clini-
cos e educativos com base nesses indices (neuromarcadores)
€ uma possibilidade animadora para mudar a forma como
as decisdes relacionadas a salde e a educacao se benefi-
ciam de imagens cerebrais. Uma analise recente’* defendeu
a aplicacao de medidas cerebrais na predicao de resulta-
dos em diversas areas, incluindo educacéo e aprendizagem;
comportamentos relacionados a salde e respostas a trata-
mentos; e recaida de vicio em alcool, fumo e drogas. Foi
definido que a predicdo gera modelos generalizaveis que
identificam de forma efetiva os resultados em individuos
fora de amostras; no interesse deste trabalho, isso significa-
ria estabelecer neuromarcadores que podem ser aplicados a
populacdes mais diversificadas fora dos estudos de imagens
cerebrais com amostras menores.'* A predicdo, no sentido
geral, € o exame definitivo de um neuromarcador apos a
aprovacao no exame de predicdes confiaveis em uma mesma
area e em uma amostra.

Medidas de imagens cerebrais nao invasivas: RMIf

Este trabalho foca em evidéncias de investigacdes de
desenvolvimento da linguagem por RMIf. Essa técnica iden-
tifica variacées nos niveis de metabolismo e oxigénio no
cérebro.' "> Embora o aumento no metabolismo nao seja
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uma medida direta de atividade neural, o sinal dependente
do nivel de oxigénio no sangue (Bold) adquirido durante os
procedimentos de RMIf reflete as respostas neurais: ha uma
correlacdo entre as descargas elétricas dos neurénios e o
sinal Bold.'®"” Outros procedimentos de RMI, como mor-
fometria baseada em voxels, usada em investigacdes de
indices do volume do cortex, ou imagem por tensor de difu-
sao, usada em investigacdes das vias de matéria branca, sao
cada vez mais usados em estudos multimodais de processos,
disfuncdes e desenvolvimento da linguagem.'®'8-2" Qutros
métodos, como potenciais de eventos relacionados, também
predisseram resultados de linguagem de maneira efetiva:
potenciais de eventos relacionados neonatais (apenas 36 h
apos o nascimento) predisseram resultados de linguagem
aos oito anos.”? As investigacdes multimodais fornecem
resultados mais robustos e eliminam deficiéncias de dife-
rentes procedimentos.” Uma discussdo mais detalhada da
investigacao e dos métodos multimodais esta além do escopo
deste trabalho.

Desenvolvimento da linguagem falada: um processo
resistente, seus marcos e o circuito cerebral

O desenvolvimento precoce da linguagem e o surgimento
das habilidades de comunicacao sao fundamentais para
o desenvolvimento de habilidades cognitivas e sociais.?
0 desenvolvimento da linguagem é um dos principais fatores
associados ao desenvolvimento do capital mental; em outras
palavras, o desenvolvimento garante que cada pessoa tenha
a chance de atingir todo o seu potencial cognitivo e possa
prosperar e crescer na sociedade moderna.?

O Comité de Integracdo das Ciéncias de Desenvolvi-
mento na Primeira Infancia dos Estados Unidos produziu
um relatério com base em evidéncias sobre o desenvol-
vimento cerebral precoce e a linguagem, socializacao e
autocontrole. Nas palavras competentes do relatoério: a lin-
guagem falada é resistente, a alfabetizacéo é fragil.?* Esses
dois aspectos principais do desenvolvimento da linguagem
verbal e escrita, resisténcia e fragilidade, foram investi-
gados em face das imagens cerebrais. Existem marcos de
linguagem (marcadores comportamentais) associados a assi-
naturas neurais de linguagem. Os marcos sdo uma evidéncia
que ajuda a estabelecer relacdes preditivas do comporta-
mento cerebral com relacéo a linguagem.

A linguagem falada se desenvolve sem instrucao. O pro-
cesso do desenvolvimento acontece em quase todas as
criancas, apesar de dificuldades econdmicas e sociais e da
falta de instrucao (porém essas dificuldades influenciam
aspectos qualitativos e quantitativos do desenvolvimento
cognitivo e da linguagem).?426-28 Qs circuitos cerebrais que
desenvolvem a linguagem falada sao conectados no cérebro.
Os componentes do circuito da linguagem estao associa-
dos a niveis de processos auditivos; os principais centros e
processos incluem: (1) o cortex auditivo primario, que pro-
cessa informacdes auditivas brutas; (2) os cortices temporal
posterior e parietal inferior, que processam a organizacao
sistematica dos sons das palavras; (3) o cortex temporal
medial, associado ao significado das palavras; e (4) o cor-
tex frontal inferior, que processa a estrutura da linguagem.
Nas ultimas duas décadas e meia, as imagens cerebrais ndao
invasivas apresentaram evidéncias robustas e reprodutiveis
dos circuitos cerebrais que desenvolvem a linguagem falada.

Vale mencionar que areas especificas do cérebro envolvi-
das dependem da granularidade do processo de linguagem
investigado.?392%30

As vezes, ocorrem atrasos no desenvolvimento da lingua-
gem verbal. A idade em que uma crianca comeca a falar
€ um marcador comportamental desse atraso. As criancas
normalmente produzem suas primeiras palavras entre 10 e
15 meses. Um atraso na fala indica um desenvolvimento da
linguagem atipico e é um dos indicadores de risco de uma
disfuncao na leitura.>'~33 Os marcos da linguagem, como a
idade de inicio da fala, podem ser avaliados em termos de
circuitos neurais tipicos que se desenvolvem na crianca.

Um estudo recente com falantes precoces e tardios iden-
tificou marcadores corticais e subcorticais de criancas que
disseram suas primeiras palavras com 1,2 ano (precoces) em
comparacao com aquelas que disseram as primeiras pala-
vras com 2,5 anos (tardias).** Além do melhor desempenho
em testes de linguagem aos oito anos, os falantes precoces
(também com oito anos) apresentaram mais ativacao das
estruturas do cortex associadas ao processamento de lingua-
gem (por exemplo, o giro temporal superior) e das estruturas
do subcortex associadas ao aprendizado de sistemas basea-
dos em regras (putamen e talamo); essas estruturas sdo a
base do aprendizado de novas habilidades linguisticas.***
Marcos precoces, como dizer sentencas de 2-3 palavras, sao
fortes indicadores do resultado de linguagem e os efeitos
residuais da idade de fala estao associados aos marcadores
de desenvolvimento cerebral. A identificacao de comporta-
mentos precoces e o entendimento das consequéncias e das
relacoes com o desenvolvimento cerebral abrem um cami-
nho para a neurociéncia cognitiva informar intervencoes
precoces. As relacdes cérebro-comportamento ajudam a
entender a interacao tipica entre processos psicologicos e
biologicos e as pecas biologicas ausentes no desenvolvi-
mento atipico.

O desenvolvimento da linguagem falada é resistente
e também consideravelmente semelhante entre os idi-
omas. Recentemente, um estudo de imagens cerebrais
de quatro idiomas diferentes (espanhol, inglés, hebreu e
chinés) mostrou a universalidade da rede de linguagem no
cérebro.” Em todos os idiomas, a rede frontal-temporal
esquerda tradicional de areas de linguagem foi ativada para
a compreensao auditiva e houve sobreposicao consideravel.
Esses achados sao a base de futuros modelos de predicao
de resultados de linguagem em todas as culturas. Nao ha
variacao nas estruturas que desenvolvem a compreensao
da fala, apesar das muitas caracteristicas diferentes de
idiomas falados. O estudo também mostrou uma assinatura
cerebral comum na leitura dos quatro idiomas. Apesar das
diferencas significativas nos sistemas de escrita (alfabético
e ideografico, por exemplo), a assinatura cerebral da
leitura é em grande parte semelhante nos quatro idiomas;
também é em grande parte restringida pelo sistema de
processamento da fala.” Estudos anteriores mostraram
como os centros que se adaptam para processar a leitura
sao restringidos pelos centros conectados para a linguagem
falada (obviamente, com a excecao dos centros de proces-
samento visual). Assim que as criancas aprendem a ler, os
centros de processamento da leitura sao inseridos em uma
rede de areas de linguagem no lado esquerdo conectadas
para a linguagem falada. Isso foi demonstrado com relacao
ao inglés e ao portugués, por exemplo.??3? A figura 1 mostra
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Figura 1 Rede frontoparietal esquerda de regides de
audicao e leitura (vermelho: audicao; verde: leitura; branco:
sobreposicao).

a sobreposicao dos centros envolvidos no processamento
de fala e leitura em portugués (adaptada de Buchweitz
et al.).?? Centros semelhantes foram identificados no estudo
mencionado de quatro idiomas diferentes.

Com base na nocao de que existe um circuito de lin-
guagem e que o desenvolvimento da leitura dependente de
instrucdo é restringido por esse circuito, é possivel refor-
mular essas informacdes em face da predicao do resultado
de linguagem. Sabendo que os centros bioldgicos subjacen-
tes tém de se se desenvolver e conhecendo as adaptacdes
que seguem o aprendizado, é possivel estabelecer um relato
neural do desenvolvimento da linguagem falada e da lei-
tura na estrutura da predicao. Novamente, é ébvio o caso
de intervencao precoce. Algumas das adaptacées neurais no
cérebro para a leitura sao discutidas a seguir.

Desenvolvimento da leitura: um processo fragil
e suas adaptacodes relacionadas no cérebro

Aprender a ler depende de instrucao e altera sistematica-
mente o circuito visual humano e a forma como os sons
da linguagem sao processados. Os estudos dos efeitos da
leitura mostram efeitos duradouros sobre o processamento
das formas de palavras auditivas. Adultos analfabetos nao
conseguem excluir ou acrescentar sons de pseudopalavras
(palavras que nédo existem, porém sao formadas por estru-
turas regulares de consoantes e vogais).’’ As mudancas
sistematicas na funcao cerebral sdo possiveis candidatas a
neuromarcadores de desenvolvimento da leitura normal e
deficiente. Uma dessas mudancas foi identificada em adultos
analfabetos: eles nao processam palavras inventadas com
os mesmos centros cerebrais que adultos alfabetizados®
e tém dificuldade de repetir palavras inventadas e fazer
associacoes de palavras com base no som.* Essas dificulda-
des sao resultado de nao terem aprendido os limites visuais
das palavras e os limites sonoros correspondentes.

Uma das consequéncias de aprender a ler é a
desaceleracao da capacidade humana de reconhecer
imagens-espelho (ao contrario das habilidades huma-
nas naturais de espelhamento, aprender a ler significa
“*desaprender’’ a espelhar *‘b’’ e *‘d’’, por exemplo).*
Quando aprendemos a ler, um centro especifico na
regiao occipito-temporal se recicla; ela adapta sua funcao

original de processar faces e objetos para se especiali-
zar na identificacdo das formas visuais de palavras.*'~*
A ativacao da regiao occipito-temporal em associacao com a
apresentacao de letras e palavras € um marcador do desen-
volvimento da leitura. Quanto mais uma crianca aprende
a ler, maior a ativacdo da regidao occipito-temporal em
resposta ao processamento visual de palavras. Aregiao espe-
cifica que se adapta ao reconhecimento de letras e palavras
foi chamada area da forma visual das palavras (VWFA).**=%
Em adultos analfabetos, a VWFA nao se ilumina quando as
palavras sao apresentadas visualmente. Ela nao se ativa para
estimulos linguisticos visuais e para outros estimulos visuais
de maneira diferente. Além disso, a ativacdo da regiao é
modulada pelo momento em que se aprende a ler. A VWFA
se ativa significativamente mais em pessoas que aprenderam
a ler quando criangas do que em pessoas que s6 aprenderam
a ler depois de adultos. Os diferentes niveis de ativacdo da
VWFA estao relacionados a fluéncia de leitura.** A ativacdo
da VWFA na infancia é preditiva de resultados de leitura e
um marcador de leitura fluente.®#2%

As vias do circuito visual humano a outros centros no cére-
bro se desenvolvem com a leitura. Duas vias, ou rotas, se
desenvolvem paralelamente: a via dorsal, ou fonologica, e
a ventral, ou léxica. A regidao temporoparietal esquerda é
parte da via dorsal do cérebro que se desenvolve com a lei-
tura. A via dorsal inclui as regiées temporoparietal esquerda
e frontal inferior esquerda. O desenvolvimento da via dor-
sal esta relacionado ao aprendizado de associacdes visuais
e sonoras. Ao aprender a ler, devem-se aprender as regula-
ridades da linguagem para associar codigos escritos a sons
especificos.”* As imagens cerebrais também revelaram que
a ativacdo da via dorsal se desenvolve com a idade;* e que o
componente temporoparietal da via é hipoativo em criancas
disléxicas.3** E um circuito cerebral que se desenvolve com
o aprendizado da leitura e nao se desenvolve quando exis-
tem obstaculos a leitura fluente. Por sua vez, a via ventral
se desenvolve com a fluéncia de leitura e o aprendizado de
irregularidades da linguagem (como mais de um som possivel
para a mesma vogal).

As imagens cerebrais produziram evidéncias sobre os
marcadores do desenvolvimento da leitura e a importancia
de instrucao precoce de leitura. A questdo ja nao é se as
imagens cerebrais tém o potencial de informar praticas e
gerar predicoes. Parece que a questdo cientifica se trata
de produzir evidéncias mais generalizaveis e reproduzir
estudos com populacdes maiores; as questdoes politicas
e éticas devem seguir as cientificas. Uma promessa de
predicdo dessas reside na interacao entre as imagens
cerebrais e os algoritmos de aprendizagem de maquina,
brevemente discutidos a seguir. A tabela 1 mostra estudos
que identificaram marcadores neurais em associacao com
o desenvolvimento da leitura. A figura 2 mostra uma
renderizacao dos dois centros discutidos acima, as regides
occipito-temporal e temporoparietal.

Em suma, a neurociéncia cognitiva e as imagens cere-
brais produziram evidéncias de relacdes entre o cérebro
e o comportamento que servem de base para o desenvol-
vimento da linguagem tipico e atipico. O desafio € como
tornar as evidéncias mais confiaveis o ponto de informar
politicas educacionais e de salde. A aplicacao de algorit-
mos de aprendizagem de maquina aos dados de imagens
cerebrais em combinacao com estudos de imagens cerebrais
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Tabela 1  Regibes do cérebro associadas com o desenvolvimento da leitura
Regiao (hemisfério esquerdo) Associacao cérebro-comportamento Referéncia
Occipito-temporal® Reconhecimento de letras; adaptacao do circuito visual para leitura. BRADABAS
33,44,47,48

Temporoparietal

Desenvolvimento da rota fonologica (associagoes letra-som)

@ Também conhecida como a ‘‘area da forma visual das palavras’’.

Figura2 Area da forma visual das palavras (circulo vermelho)
e regidao temporoparietal (circulo azul): marcadores cerebrais
do desenvolvimento da leitura.

em grande escala é uma possibilidade animadora de alavan-
car informagoes e produzir mais politicas educacionais com
base em evidéncias.

Uma responsabilidade para a neurociéncia:
predicao de resultados relacionados a saude
e educacao

A aplicacéo de algoritmos de aprendizagem de maquina para
identificar padrdes na atividade humana esta mudando a
forma como o comportamento humano pode ser investi-
gado e predito. Esses algoritmos identificam padroes em
mensagens instantaneas, trafego e consultas na internet
relacionadas a saude (por exemplo, a palavra ‘‘gripe’’) que
podem indicar sinais de alerta de possiveis epidemias.“® Os
avancos recentes no uso de algoritmos de aprendizagem
de maquina tornaram possivel a identificacdo confiavel de
estados cognitivos e transtornos psiquiatricos com dados de
imagens cerebrais.*’->3

Os algoritmos de aprendizagem de maquina podem
revelar padrdes de atividade cerebral que podem ser tes-
tados em novos conjuntos de dados de imagens cerebrais
para verificar a generalizabilidade; padroes associados a
emocdes humanas ou populagdes clinicas foram testados
em conjuntos de dados de imagens cerebrais completa-
mente novos.’%>* A aprendizagem de maquina foi aplicada
para identificar autismo a partir de dados cerebrais,*® esta-
dos cognitivos,*>"5* padrdes cerebrais de emocdes® e
padrdes cerebrais que mostrem quando novos conceitos sao
aprendidos.” O problema é como apoiar o maior uso de
algoritmos de aprendizagem de maquina e do conhecimento
na neurociéncia. A identificacdo de marcadores precoces
de resultados relacionados a saide e a cognicdo promete
um efeito positivo sobre a qualidade de vida e o retorno
sobre o investimento de financiamento publico para ciéncia
e servicos de saude. Esses algoritmos podem ser usados para

testar se os marcadores neurais do desenvolvimento da lin-
guagem e da leitura extrapolam para populacdes maiores e
predizem resultados de linguagem. As evidéncias de imagens
cerebrais estdo acumulando e os algoritmos de inteligéncia
artificial s6 tendem a melhorar. A educacao e os servicos de
salide devem se beneficiar desses avancos.
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