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A RECUPERACAO FUNCIONAL
DO CEREBRO LESADO

As Ciéncias Neurologicas tém registado, nos ltimos anos, um desenvolvimento
notavel em inimeros campos. Este desenvolvimento tem permitido a melhor com-
preensio da fisiopatologia de diversas situagdes e a proposta de medidas terapéuticas
cada vez mais sofisticadas. Um dos campos em que se tém registado avangos de
maior importdncia € o do estudo dos mecanismos responsaveis pela recuperagdo fun-
cional do cérebro na sequéncia de uma lesdo focal.

E bem sabido que os neurdnios do cérebro adulto ndo se multiplicam; isso acon-
tece sO no desenvolvimento embrionario, e possivelmente ainda nos primeiros meses
de vida. Assim sendo, a lesdo do corpo da célula pode considerar-se irreversivel. Se
partirmos do principio de que a cada neurdnio ou grupo de neurénios corresponde
uma fungiio especifica, somos for¢ados a admitir que uma lesdo cerebral acarreta
uma perda funcional definitiva. Isto, contudo, nem sempre se verifica, assistindo-se
muitas vezes a recuperacdes funcionais importantes na sequéncia de lesdes cerebrais
por vezes de grandes dimensdes. Quais serdo, portanto, 0s mecanismos responsaveis
por esta recuperagdo?

No inicio do século Von Monakow ! prop8s como interpretagdo para a recupera-
¢do funcional, um mecanismo que denominou diaschisis, o qual, em breves palavras,
se pode resumir no seguinte: uma determinada zona do cérebro esta4 conectada com
inimeras estruturas, sobre elas exercendo influéncias quer de facilitagdo quer de ini-
bi¢do. Quando lesada esta regido, as restantes estruturas privadas da sua influéncia
entram em disfun¢dio. Com o passar do tempo regista-se uma reorganizagdo funcio-
nal em que o cérebro passa a dispensar a influéncia da area lesada, registando-se
uma compensacdo dos defeitos observados na fase aguda de estabelecimento dos
sinais clinicos. Esta teoria pode de certa forma relacionar-se com o modelo
Jacksoniano? de representagdo de fungBes em estratos ou niveis de diferenciacdo
diversa. Para este autor a disfuncdo de um nivel permite a emergéncia de um com-
portamento com igual intensdo mas ontogeneticamente mais primitivo, ¢ até entdo
inibido pela organizacdo neuronal responsavel pelos niveis mais elaborados de com-
portamento. O periodo de laténcia até & emergéncia do comportamento mais primi-
tivo pode corresponder afinal & ocorréncia de mecanismos semelhantes aos que séo
sugeridos pela teoria da diaschisis.

A ciéncia actual tem revelado a existéncia de mecanismos que contribuem para a
interpretaciio destes factos. Por um lado, é hoje bem conhecido o fenémeno da dege-
nerescéncia transneuronal e transinaptica® — a destruicdo do corpo neuronal pode
conduzir A degenerescéncia de outros neuronios com ele conectados — fenémeno este
que permite apoiar a interpretagdo de Von Monakow: a degenerescéncia dos neurd-
nios levaria & libertacdio funcional das areas com eles conectados. Por outro lado,
dois outros mecanismos podem ser imputados na interpretagdo do fendbmeno de dias-
chisis: a hipersensibilidade de desnervagdo* e a libertagdo macissa de mediadores que
se regista na sequéncia de uma lesdio cerebral.>” No primeiro caso os receptores
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sinapticos privados das termina¢des nervosas a eles ligados, por morte do corpo celu-
lar, tornam-se mais sensiveis & ac¢do do mediador especifico originario de neur6nios
que mantém a sua integridade. A célula receptora pode assim responder, com a mes-
ma eficacia do que antes da lesdo, a impulsos provenientes de outras conexdes ¢ até
entdo insuficientes para produzir uma resposta. No segundo caso, a libertacdo macissa
de mediadores armazenados no interior das células resultantes da destrui¢do celu-
lar, origina uma disfungdo a distdncia — os sinais clinicos seriam por isso mais exu-
berantes do que seria de esperar se tivessemos em conta exclusivamente a perda
de fungdo da area afectada. Com o passar do tempo a situacdo normaliza-se pelo
regresso ao normal do teor dos mediadores cerebrais.

No que respeita ao papel dos mediadores cerebrais, admite-se ainda que a capaci-
dade que a célula nervosa tem de, em determinado momento, passar a sintetizar um
mediador diferente daquele que habitualmente produz, possa ter importéncia para a
compensacio da funcdo. A fungdo do neurénio pode assim ser deslocada de uma
rede de conexdes para outra se, por exemplo, deixar de produzir dopamina e passar
a sintetizar adrenalina ou serotonina.

Outros mecanismos podem ainda ser incriminados no processo de recuperacdo a
curto prazo da disfungdo resultante de uma les@io sabita do cérebro, como acontece
nos acidentes cerebrovasculares. Nestas leses & habitual a formagdo de edema peri-
-lesional. As areas sujeitas a sua influéncia ficam assim transitoriamente em disfun-
¢do; a reabsorcdo do edema resulta em melhoria dos sinais clinicos. Por outro lado,
considerando ainda as situacdes vasculares, & possivel também argumentar que deter-
minadas areas entram em isquémia transitoria, posteriormente compensada por cir-
culagdo colateral.

Finalmente, & de salientar o possivel papel desempenhado pela libertagdo de en-
dorfinas aquando de uma lesdo cerebral. A evidéncia vem-nos dos ensaios realizados
com naloxona, quer na patologia traumatica da espinal medula, em que a adminis-
tracdo de naloxona pode reverter o ciclo que conduz ao quadro de choque celular,?
quer ainda nos estudos realizados em isquémias cerebrais experimentais, em que se
registam resultados idénticos.>® A administra¢do de naloxona foi ja ensaiada na cli-
nica," sendo todavia os resultados considerados ainda duvidosos pela dificuldade
que existe na elaboragio de um estudo desta natureza.

Temos estado até agora a referir situagdes resultantes de lesdes agudas usando co-
mo paradigma a patologia vascular. Porém, noutras situagcdes de doenga do sistema
nervoso ¢ possivel minorar os efeitos da lesdo pela administragdo de farmacos — € o
caso bem conhecido da terapéutica da doenga de Parkinson com a levodopa. Neste
caso ndo se vai modificar o curso da doenca mas simplesmente actuar sobre um siste-
ma deficitario em dopamina. Quer isto dizer que a fun¢@o recupera sem que a essa
recuperagio corresponda um substrato morfologico.

O reconhecimento dos mecanismos de regeneracio axonal e de ramificagdo axonal
contribui igualmente para a discussdo do problema sobre o qual nos temos vindo a
debrucar. As experiéncias realizadas em células do hipocampo do rato revelaram que
a seccdo das conexdes entre o hipocampo e estruturas vizinhas tinha efeitos transito-
rios sobre o comportamento do animal (sobretudo no que respeita a aprendizagem).
Estudados posteriormente estes cérebros verificou-se que os axonios tinham regene-
rado, ligando-se de novo as estruturas de que tinham sido separados.’? Nos primatas
foi também possivel demonstrar regeneragdo neuronal apos sec¢do da haste pituita-
ria.!* A ramificaciio axonal (axonal sprouting) consiste na multiplicacdo das conexdes
de um neurdnio por desenvolvimento de novas expansdes axonais. Uma sé célula
pode assim suprir a falta de outras.'

Mais recentemente foram publicados resultados de grande interesse obtidos com
enxertos de tecido nervoso.!’ Por enquanto é possivel dizer que em experimentagdo
animal se observaram conexdes entre o tecido enxertado e células cerebrais, conexoes
essas aparentemente funcionais. Estes achados dizem respeito fundamentalmente a
estruturas do hipocampo do rato e a células da retina. Este campo de pesquisa que
nos parece francamente promissor estd porém ainda longe de ser aplicavel & patolo-
gia humana, embora no caso da doenca de Parkinson tenha sido tentado enxerto
cerebral de células supra-renais.’® O resultado desta experiéncia estd todavia longe de
ser satisfatorio.
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Os aspectos a que temos vindo a fazer referéncia dizem respeito a mecanismos de
restituicdo da funcdo da estrutura lesada. Porém, outros mecanismos podem ser
invocados para a recuperagdo funcional do cérebro lesado, os quais se podem agrupar
sob a epigrafe de mecanismos de substituicdo. Com isto queremos dizer que outra
area do cérebro toma a seu cargo a realizacdo de uma tarefa até entdo assegurada
pelo agrupamento de neurdnios que fica lesado.

Antes de mais convém fazer referéncia a algumas das concepgdes sobre a fungéo
cerebral cujo conhecimento permite uma melhor compreensdo daquilo que adiante
discutiremos.

A teoria das localizagbes cerebrais para as diferentes fungdes tem origem na cor-
rente frenologista do inicio do século passado. Gall e Spurzheim foram os defensores
entusiasticos de uma especializagio do cérebro por regides para diferentes fungdes.
Para estes autores as diferentes capacidades individuais tinham por contrapartida um
padrdo especifico de desenvolvimento de determinadas areas cerebrais que, por sua
vez, influenciava a morfologia externa do cranio. As medidas das bossas permitiam
avaliar as diferentes capacidades (bom matematico, bom orador, personalidade apai-
xonada, etc.).

Esta teoria teve o mérito de chamar a atengdo para dois aspectos particulares: o
primeiro diz respeito & analise do comportamento em fungdes independentes, cujo
embrido vinha de modelos mais antigos, como a teoria da localiza¢do de func¢bes no
interior dos ventriculos cerebrais, € que tem hoje a sua expressdo mais moderna nas
complexas analises factoriais tdo em uso na Psicologia; o segundo respeita & descri-
¢do da fungfio cerebral por areas especializadas. A Frenologia dizia respeito, porém,
4 variacdo de fungdes ditas normais, mas a verdade € que serviu de base aos primei-
ros estudos de correlagdo de disfungdes com determinadas areas lesadas. O trabalho
de Broca é considerado o marco historico na correlagdo das alteragdes da funcéo
nervosa superior com a lesdo de determinadas areas cerebrais, ao afirmar que a lesdo
do pé da terceira circunvolugdo frontal esquerda dava origem a uma afasia.!’

A teoria das localizagdes cerebrais opunha-se a concep¢do holista defendida por
diversos autores, € que teve a sua expressdo mais recente nos trabalhos de Lashley.!®
Em linhas gerais esta concepgio preconizava que qualquer funcdo podia ser assegu-
rada por qualquer area do cérebro.

Considera-se hoje que embora exista uma clara especificidade de deteminadas
areas cerebrais para determinadas fungdes, se regista uma certa plasticidade noutras
areas para assegurar a mesma funcdo. Quer isto dizer que a disfunc@o resultante de
uma lesdo cerebral pode ser compensada por outras regides que se mantiveram inte-
gras. Em nosso entender ha duas formas de fazer a aproximacéo a este problema:
1) existe mais do que um mecanismo para realizar uma mesma funcdo, havendo, con-
tudo, um utilizado de forma preferencial em situagdo de normalidade — neste caso a
disfuncio resultante da alteragdo do mecanismo principal pode ser compensada pelos
outros sem que isso implique reorganizagfo estrutural ou funcional; 2) ou entdo, or-
ganizam-se novos arranjos neuronais para desempenhar a funcdo perdida, quando
esta depende de um Gnico mecanismo. O facto de na recuperagdo das afasias globais
se registar uma melhoria da capacidade de compreensdo auditiva é a favor da primeira
interpretagdo. Esta melhoria assenta no aproveitamento de capacidades preexisten-
tes, como a descodificagio da melodia e da comunica¢do ndo-verbal que em geral
acompanha o discurso.?”

A favor da segunda interpretagdo estdo os resultados dos estudos de lesBes seria-
das no cérebro. A ablagiio sequencial de pequenas areas corticais até atingir uma
lesdo de dimensdes consideraveis ndo provoca uma disfun¢io tdo marcada como a que
resulta da ablagdo da mesma regido numa unica intervengdo.? Isto significa que as
areas vizinhas da pequena lesdo vdo compensando o defeito, provavelmente por rear-
ranjo das suas conexdes. Este fenomeno €& o que permite explicar, por exemplo, a
razio porque tumores cerebrais de crescimento lento podem atingir grandes dimensdes,
destruindo o parenquima cerebral, sem que a disfungio dai resultante seja tdo mar-
cada como seria se um aciente cérebro-vascular (de instalagio aguda) comprometesse
a mesma area.’

Temos estado a falar de mecanismos de substituicdo de funcdo; todavia, pouco se
sabe no que respeita as areas capazes de substituir a fungdo perdida. Se essa subs-
tituicdo é realizada por areas vizinhas do mesmo hemisfério cerebral ou por areas
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homologas do hemisfério contralateral, é matéria de controvérsia. Os resultados obti-
dos com as lesdes seriadas, como dissemos acima, favorecem a hipé6tese de haver
substituicdo intra-hemisférica assegurada por areas vizinhas da regido lesada. Desde
ha algum tempo que temos vindo a estudar doentes afasicos que sofrem segunda
lesdo no mesmo hemisfério ou no hemisfério contralateral. Os resultados dessas obser-
vacgdes sugerem que qualquer dos mecanismos existe, € que determinadas funcdes
podem ser asseguradas por estruturas vizinhas do mesmo hemisfério, enquanto outras
podem ser realizadas por areas homologas do hemisfério ndo lesado. A favor deste
0ltimo mecanismo estdo ainda os resultados obtidos com provas de audicio dicotica
aplicadas ao estudo da evolugdo das afasias. Estas provas, que permitem determinar
o hemisfério responsavel pelas fungdes verbais, revelaram que em determinados tipos
de afasia o hemisfério direito, passado algum tempo sobre a instalacdo dos sintomas,
adquiria capacidades verbais.> Também num caso de hemisferectomia direita reali-
zada no nosso Servigo foi possivel constatar, 20 anos depois, a auséncia de defeitos
de sensibilidade no hemicorpo esquerdo,? o que s6 se pode justificar pela actividade
supletiva do hemisfério esquerdo.

Revimos, de forma sumaria, alguns aspectos relacionados com a recuperagio fun-
cional do cérebro. E cedo ainda para daqui tirar ilagdes de interesse terap@utico, em-
bora a investigagdo no campo da bioquimica dos mediadores cerebrais tenha permitido
avancos significativos na terapéutica de algumas situa¢des patologicas, € os estu-
dos da Neurologia do Comportamento e da fenomenologia da recuperagdo funcional
tenham dado origem a propostas interessantes de terap@utica de reabilitacdo.

A. Castro-Caldas

Centro de Estudos Egas Moniz
Hospital de Santa Maria
1600 Lisboa
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