
Estimulação magnética transcraniana na
neuropsicologia: novos horizontes em pesquisa

sobre o cérebro
Transcranial magnetic stimulation in neuropsychology:

new horizons for brain research

Resumo

Esta revisão discute o uso da estimulação magnética transcraniana como ferramenta de pesquisa das funções neuropsicológicas.

A estimulação magnética transcraniana é uma técnica não-invasiva e praticamente indolor em seres humanos conscientes,

baseada em um campo magnético variável. Tal técnica possibilita a geração, em pessoas saudáveis, de lesões temporárias virtuais

ou, também, de aumento da atividade das áreas estimuladas, permitindo o estudo do comportamento e da cognição de maneira

mais estruturada e precisa. Nesta revisão são apresentados trabalhos com estimulação magnética transcraniana nos quais foram

estudados aspectos da linguagem, memória e baterias neuropsicológicas em protocolos de pesquisa clínica. Conclui-se que

estudos com estimulação magnética transcraniana abrem novas perspectivas e possibilidades no campo da Neuropsicologia na

medida em que fornecem elementos para o aprofundamento do conhecimento sobre as correlações entre cognição e córtex.

Descritores: Neuropsicologia; Estimulação magnética; Manifestações neurocomportamentais; Tratamento; Modulação cortical

Abst rac t

This review addresses the use of transcranial magnetic stimulation as a research tool of neuropsychological functions. Transcranial

magnetic stimulation is a non-invasive and painless technique to modulate brain function that can be applied to conscious

human beings and is based on a variable magnetic field. Using this technique, it is possible to generate virtual transient lesions

in healthy people or modulate the brain activity, increasing or decreasing the activity of the stimulated areas. In this review we

discuss studies with transcranial magnetic stimulation in which broad aspects of language, memory and neuropsychological tests

have been evaluated following or during the application of transcranial magnetic stimulation. We concluded that transcranial

magnetic stimulation open new horizons for brain research in the neuropsychological field as transcranial magnetic stimulation

allows the investigation of the relationship between focal cortical activity and behavior therefore contributing to the study of the

functional brain activity.
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In t rodução

A neuropsicologia é uma especialidade das neurociências.

Trata-se do estudo das bases neurais do comportamento hu-

mano. A observação da relação entre ações cerebrais e com-

portamento data de muitos anos. O desenvolvimento do estu-

do da neuropsicologia, como uma área de investigação das

funções cognitivas e afetivas, sofreu uma grande evolução no

período pós 2ª Guerra Mundial, com observações sobre o fun-

cionamento comportamental de pessoas que sofreram lesões

cerebrais. Alexander Luria e Brenda Milner foram dois gran-

des contribuidores nessa área. Além disso, as chamadas

psicocirurgias possibilitaram a formação de uma base científi-

ca sobre as relações do cérebro e seu funcionamento.
1-5

Recentemente, técnicas de modulação cortical, como a

estimulação magnética transcraniana (EMT), possibilitam a

geração, em pessoas saudáveis, de lesões temporárias virtuais
6

ou, também, de aumento da atividade das áreas estimuladas,

permitindo, assim, estudar o comportamento e a cognição de

maneira mais estruturada e precisa. Portanto, os autores rea-

lizaram uma revisão da literatura sobre estimulação magnéti-

ca transcraniana no estudo de funções cognitivas, como lin-

guagem e memória, e em baterias neuropsicológicas em es-

tudos clínicos. Os autores utilizaram banco de dados, como

Medline e Embase, para encontrar os estudos relevantes so-

bre esse tópico.

Estimulação magnética transcraniana

A EMT trata-se de uma técnica não-invasiva e praticamen-

te indolor em seres humanos conscientes. Essa técnica é

baseada em um campo magnético variável. Uma bobina pe-

quena que recebe uma corrente elétrica alternada extrema-

mente potente é colocada sobre o crânio humano na região

do córtex,
7

 como pode ser observado na Figura 1. A mudan-

ça constante da orientação da corrente elétrica dentro da

bobina é capaz de gerar um campo magnético que atravessa

alguns materiais isolantes, como a pele e os ossos, gerando

a corrente elétrica dentro do crânio, onde é capaz de ser

focalizada e restrita a pequenas áreas, dependendo da geo-

metria e forma da bobina.
8

 Quando essa corrente atinge o

córtex motor, ela pode produzir uma resposta muscular no

membro contralateral. Quando a EMT é aplicada sobre ou-

tras regiões do córtex cerebral, os resultados irão depender

das funções envolvidas com a área escolhida; logo, efeitos

cognitivos e emocionais são possíveis.

A EMT tem sido continuamente aperfeiçoada e atualmente

é considerada confiável e de baixo risco para pesquisa em

seres humanos,
9

 sendo usada como uma ferramenta confiável

para a modulação não-invasiva de regiões corticais. Em con-

seqüência, a EMT tem sido sugerida para o tratamento de

diversas doenças neurológicas e psiquiátricas,
10-11

 reabilita-

ção pós-acidente vascular cerebral (AVC) e ainda para a ace-

leração do aprendizado.
6,12-14

Por tratar-se de uma ferramenta de modulação cortical não-

invasiva, a EMT tem sido também utilizada como uma interes-

sante ferramenta no estudo de funções neuropsicológicas. Essa

técnica apresenta uma boa resolução espacial, temporal e

funcional.
15

 Portanto, possui uma vantagem em relação à res-

sonância magnética funcional, que não permite uma correla-

ção temporal da função estudada. A EMT permite investigar

as relações entre o cérebro e o comportamento de seres hu-

manos normais através, por exemplo, de estimulações que

prejudicariam o funcionamento de uma área alvo, originando

temporariamente "lesões cerebrais virtuais". Isto, juntamente

com técnicas de neuroimagem, pode facilitar o estabeleci-

mento das ligações causais entre a atividade cerebral e o de-

sempenho em uma determinada tarefa.
6

 Um dos parâmetros

da EMT que permite interferir no funcionamento das áreas

estimuladas é a realização de pulsos repetidos ou estimulação

magnética transcraniana repetitiva. Durante a realização des-

se tipo estimulação (ou EMT on-line), ocorre uma interrupção

temporária da função da área que está sendo estimulada. A

magnitude dessa interrupção irá depender da freqüência de

estimulação; freqüências mais elevadas irão causar um efeito

maior na atividade cortical. Entretanto, após o período de

estimulação, ocorre um efeito modulatório na função cortical

desses pacientes, que também ira depender da freqüência de

estimulação. Freqüências altas (5, 10, 20 Hz) aumentam a

atividade cortical da área estimulada (freqüência excitatória),

ao passo que freqüências baixas (0.5, 1Hz) diminuem essa

atividade (freqüência inibitória).
16-18

1. Estudos sobre linguagem

Estudar a linguagem utilizando métodos de modulação

cortical é algo que já pode ser observado nos estudos de

Penfield e Rassmussen, os quais aplicavam corrente elétrica

direta em áreas específicas do cérebro, produzindo alterações

transitórias na linguagem. Outra opção é a realização do teste

de WADA. Porém, esses dois testes são invasivos e são reali-

zados apenas quando existe uma justificativa clínica. Entre-

tanto, a EMT abre um novo horizonte na investigação da fun-

ção cortical, por ser um método seguro, não-invasivo e indolor.

A EMT, assim como o teste de WADA e a corrente elétrica

direta, produz lesões virtuais reversíveis, podendo ter sua ação

na linguagem explicada por: 1) atuação direta em regiões

corticais específicas das funções de linguagem; 2) interferên-

cia, de maneira indireta, em redes neuronais intracorticais.

Uma das idéias iniciais, dadas as características de interfe-

rência dessa técnica, era utilizar a EMT como uma alternativa

ao teste de WADA. Pascual-Leone et al. foram os primeiros a

induzir alterações na fala em uma amostra de pacientes com

epilepsia em fase pré-cirúrgica.
19

 A identificação do hemisfé-

rio dominante da linguagem com a utilização de EMT inibitó-

ria nos seis pacientes estudados foi à mesma obtida pelo teste

de WADA. Jennum et al. também encontraram forte concor-

dância com os resultados do teste de WADA.
20

 Outros estudos

indicaram pontos críticos de estimulação para produzir a di-

minuição da fala; essa área corresponderia à chamada área
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de Broca. Entretanto, diversos estudos
19,21-22

 acabaram encon-

trando resultados que sinalizavam que a EMT também produ-

zia alterações diversas nos processos de linguagem e não ape-

nas em relação aos aspectos motores da fala. Além disso, os

resultados observados pelo teste de WADA eram mais consis-

tentes do que aqueles obtidos pela EMT.
23

Sabatino et al. estudaram os efeitos da EMT na habilidade

de detectar letras específicas apresentadas entre outras. As

áreas de estimulação foram: córtex temporal esquerdo e re-

gião frontomedial, sendo a freqüência do estímulo de 0.5Hz.

A aplicação na área temporal não produziu efeitos; entretan-

to, quando aplicada na região frontal, pode-se observar um

aumento na velocidade das respostas sem um aumento na

quantidade de erros. Os autores discutem a possibilidade da

EMT ter ativado redes neuronais frontais relacionadas aos pro-

cessos atencionais, tendo como conseqüência uma acelera-

ção na execução da tarefa verbal.

Um outro aspecto da linguagem também possível de ser

estudado com EMT é a relação entre áreas específicas do

córtex com a produção de palavras de classes gramaticais dis-

tintas. Shapiro et al. estudaram a produção de palavras de

duas classes gramaticais: verbos e substantivos.
22

 Em diver-

sos estudos, lesões corticais frontais em hemisfério esquerdo

têm sido associadas a alterações seletivas na produção de

verbos originados de substantivos. Os autores testaram o pa-

pel do córtex pré-frontal esquerdo na produção de substanti-

vos e verbos através da aplicação de estimulação magnética

transcraniana repetitiva (EMTr) inibitória nessa área. Os re-

sultados demonstraram que categorias gramaticais têm base

neuroanatômica e que o CPFE referente à área de Broca está

engajado seletivamente na produção de verbos como objetos

gramaticais. Cappelletti M.
*

 realizou estudo semelhante, es-

tendendo os achados de Shapiro et al. e demonstrando que a

região homóloga à área de Broca à direita causa uma inibi-

ção na produção de verbos.
22

 Esse estudo mostra a importân-

cia das conexões transcalosas e abre novos horizontes para o

tratamento de pacientes com lesão no hemisfério esquerdo.

Töpper et al. estudaram os efeitos da EMT em um aspecto

da linguagem conhecido como nomeação.
24

 A EMT de pulso

único foi aplicada na área de Wernicke e córtex motor. A

mensuração da tarefa era o tempo de reação para nomear

figuras apresentadas em uma tela. EMT na área de Wernicke

resultou em nomeação com tempo de reação mais rápido.

Nomeação de figuras também foi estudada por Mottaghy et

al. através da aplicação de EMTr (20 Hz) na área de Wernicke.
21

Os autores encontraram que a aplicação nessa área em he-

misfério esquerdo resultou em diminuição do tempo de rea-

ção na nomeação em comparação com a EMTr em hemisfério

direito homólogo à área de Wernicke, área de Broca e córtex

visual primário. Os autores sugerem que a EMTr facilitou os

processos léxicos de busca, resultando em tempos de reação

menores. Possíveis explicações vão desde a possibilidade de

efeitos paradoxais - como a inibição de uma determinada área

resultando na desinibição de outra como um efeito compen-

satório - até possíveis interações no sistema de linguagem de

forma geral.

Martin et al. estudaram a aplicação de EMTr em hemisfério

direito homólogo à área de Broca em quatro pacientes que

sofreram AVC com conseqüente afasia crônica.
25

 Esses paci-

entes apresentavam um quadro de afasia de Broca de leve à

severa intensidade. As idades variavam de 52 a 58 anos, sen-

* Cappelletti M., 15 de março, 2004, comunicação pessoal

do que, no momento do tratamento, a duração do acidente

vascular cerebral (AVC) variou de 5 a 11 anos. O tratamento

de EMTr à 1 Hz foi aplicado na área posterior da região de

Broca à direita (1.200 pulsos), diariamente, por 10 dias, com

uma intensidade de 90% do limiar motor. O teste de lingua-

gem realizado dois meses após o término do tratamento mos-

trou uma melhora significativa na nomeação dos 20 primei-

ros itens do Teste de Nomeação de Boston, no Teste dos 12

instrumentos e no Teste dos 12 animais. Futuras investiga-

ções podem sugerir tratamentos combinados para pacientes

com afasia, i.e., tratamento com EMTr seguido de um período

intensivo de terapia especializada.

Estudos de ressonância nuclear magnética funcional com

pacientes com afasia crônica mostram uma ativação aumen-

tada em regiões corticais à direita durante tarefas de nomea-

ção de figuras. Esse aumento da ativação pode representar

um caminho sem saída ou uma adaptação não-adaptativa
26-27

e limitar, ao invés de melhorar, a recuperação do quadro de

afasia. Se essa hipótese for verdadeira, a supressão dessa ati-

vidade extra pode ocasionar uma melhora dessa função

cognit iva. A EMTr de freqüência baixa pode reduzir a

excitabilidade cortical e, se aplicada na região cortical apro-

priada, pode trazer um novo tipo de tratamento para esses

pacientes com afasia.
28

2. Memória

A EMT também tem sido utilizada em estudos sobre os me-

canismos da memória. Um dos aspectos abordados por al-

guns estudos é a chamada memória operacional. Este aspec-

to da memória diz respeito ao armazenamento e manipulação

de informação, sendo necessário para o funcionamento de

funções complexas, como as funções executivas, linguagem

e aprendizado.
29

Hong et al. estudaram a memória operacional no que diz

respeito aos aspectos visuais.
30

 Os autores aplicaram EMTr de

baixa freqüência em participantes saudáveis em nove áreas

diferentes nos dois hemisférios. A EMTr era aplicada durante

5 segundos, ao mesmo tempo em que uma seqüência de

quatro figuras era apresentada. Após dois segundos, uma nova

figura era apresentada e os participantes eram indagados so-

bre esta figura ter aparecido ou não na seqüência anterior. A

memória operacional visual foi prejudicada significativamente

quando a EMTr foi aplicada no hemisfério direito em compa-

ração com o esquerdo. Além disso, a alteração se deu de

forma significativa nas áreas: frontal inferior (F8), temporal

inferior (T8) e parietal medial (P4) do lado direito em compa-

ração com a área controle. Os resultados sugerem uma

lateralização da memória operacional visual, ficando esta lo-

calizada no lado direito.

Mull et al. estudaram a memória operacional no que diz

respeito ao seu aspecto verbal. EMTr foi aplicada no córtex

pré-frontal dorsolateral (CPFDL) direito e esquerdo.
31

 Entre cada

condição, os participantes tinham que realizar a seguinte ta-

refa: letras de A a J eram apresentadas de forma randomizada

em um monitor e eles tinham de responder, apertando um

botão, sempre que a letra presente na tela tivesse aparecido

exatamente três letras antes. Os autores observaram um au-

mento no número de erros após EMTr em CPFDL esquerdo

em comparação com a condição controle (não aplicação de

EMTr). Em relação à aplicação de EMTr em CPFDL direito,

não foram observadas alterações significativas na tarefa. Dessa
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forma, a interferência cortical produzida pela EMTr inibitória

produziu uma alteração no desempenho em uma tarefa de

memória operacional verbal, sinalizando o envolvimento do

CPFDL esquerdo com esse aspecto específico do funciona-

mento cognitivo.

Floel et al. estudaram esses aspectos verbais e não verbais

da memória operacional em um mesmo protocolo.
32

 EMTr foi

aplicada nos CPFDL esquerdo e direito e tarefas verbais e vi-

suais de memorização foram realizadas entre as aplicações.

Os autores encontraram que a memorização do material ver-

bal foi prejudicada pela EMTr em CPFDL esquerdo, ao passo

que a memorização do material visual  foi prejudicada pela

EMTr em CPFDL direito. Os resultados indicam o envolvimento

do córtex pré-frontal na memória operacional, assim como

uma lateralização funcional relacionada ao conteúdo do ma-

terial a ser memorizado.

Outros aspectos da memória podem ser estudados com EMT.

Um exemplo é o estudo do processamento da memória

episódica realizado por Sandrini et al.
33

 Os autores estudaram

o papel do CPFDL no armazenamento e na evocação de pares

de palavras relacionadas ou não de maneira semântica. EMTr

era aplicada durante 500 ms, a uma freqüência de 20 Hz

durante a apresentação dos pares de palavras. Os autores ob-

servaram que a EMTr alterou o desempenho da tarefa quando

apl icada no CPFDL esquerdo ou dire i to na fase de

armazenamento ou quando aplicada no CPFDL direito na fase

de evocação. Entretanto, esses resultados só foram observa-

dos quando as palavras não se relacionavam semanticamen-

te. Esses resultados sugerem que, para conteúdos verbais,

ambos os CPFDL desempenham papel importante nos meca-

nismos de armazenamento. Além disso, o fato de que a inter-

ferência se deu apenas para as palavras sem relação semân-

tica sugere um papel específico do CPFDL na memorização

de conteúdos novos.

3. Baterias neuropsicológicas em estudos clínicos

Desde o advento da EMT, vários autores têm mostrado que

essa técnica pode ser uma ferramenta importante no trata-

mento de diversas doenças neurológicas e psiquiátricas. Ape-

sar dos estudos clínicos mostrarem que a EMT é eficaz no

tratamento de distúrbios neurológicos e psiquiátricos, uma

questão importante é se esse tratamento poderia também cau-

sar efeitos adversos na cognição. O receio de que a EMT pu-

desse causar um prejuízo na função cognitiva é baseado nos

resultados do tratamento com eletroconvulsoterapia, na qual

o efeito antidepressivo é seguido por um prejuízo na memória

do paciente. Portanto, o uso de baterias neuropsicológicas

nos estudos de EMT em pacientes com depressão tem forne-

cido dados valiosos quanto à segurança dessa técnica. Esses

estudos mostram que essa técnica é segura e pode, inclusive,

ocasionar um aumento da performance cognitiva dos pacien-

tes submetidos ao tratamento com EMT.
34-40

Triggs et al., em um estudo com EMTr na área pré-frontal

esquerda de 10 pacientes com depressão maior refratários à

medicação, compararam o desempenho neuropsicológico atra-

vés de uma bateria aplicada antes, após os 10 dias de trata-

mento e três meses depois, encontrando um aumento signifi-

cativo nos testes: Dígitos (ordem direta, subteste do Wais-R) e

Fluência Verbal.
34

 Entretanto, a falta de um grupo controle

impossibilitou verificar se tais resultados são independentes

da melhora do quadro depressivo e, também, de efeitos de

aprendizagem e prática do teste.

Moser et al., em um estudo com 19 pacientes com depres-

são refratária divididos em dois grupos e submetidos à EMTr

placebo e ativa no córtex pré-frontal dorsolateral esquerdo

(CPFDLE), avaliaram o desempenho de algumas funções

cognitivas antes e depois da estimulação.
36

 Na bateria

neuropsicológica utilizada foram empregados testes relacio-

nados às funções de memória (teste de aprendizado verbal

auditivo de Rey), executivas (Trail Making, teste de Stroop,

Dígitos, Fluência Verbal), visuoespaciais (julgamento de ori-

entação de linhas) e linguagem (teste de nomeação de

Boston). Esse estudo encontrou uma melhora significativa no

desempenho dos pacientes na parte B do teste Trail Making,

sugerindo a possibilidade de a EMTr melhorar aspectos do

funcionamento executivo independentemente de alterações do

quadro depressivo - avaliado pela escala de depressão Hamil-

ton (HDRS) - ou do funcionamento cognitivo geral.

Martis et al., utilizando EMTr em área pré-frontal esquerda

para o tratamento de depressão maior em 15 pacientes refra-

tários à medicação, encontraram melhora significativa em testes

relacionados às funções executivas (Teste de Stroop e Fluên-

cia Verbal - Letras), memória visual e verbal (Reprodução

Visual e Memória Lógica - Wechsler Memory Scale Revised)

e destreza motora fina (Grooved Pegboard).
37

 Assim como no

estudo de Triggs et al.,
34

 esta pesquisa não utilizou grupo con-

trole nem versões alternativas, quando possíveis, para os tes-

tes, tornando a interpretação dos resultados susceptível a di-

versos fatores como efeito de prática (principalmente em fun-

ções relacionadas à memória e às habilidades motoras4) e

melhora da depressão.

Shahajan et al. estudaram 15 pacientes com diagnóstico

de depressão maior submetidos à EMTr no CPFDLE (10 dias,

80% do limiar motor, 5000 pulsos, freqüências de 5, 10 ou

20 Hz).
35

 Foram realizadas avaliações neuropsicológicas an-

tes do início do tratamento, uma e duas semanas após, atra-

vés dos testes dígitos (ordem direta e inversa), teste de apren-

dizado verbal auditivo de Rey, fluência verbal e teste psicomotor

de substituição de símbolos. Não foi encontrado nenhum pre-

juízo no desempenho dos testes após a EMT; pelo contrário,

uma tendência de melhora no teste de Fluência Verbal pode

ser observado.

Padberg et al. distribuíram, de forma randômica, 18 paci-

entes com diagnóstico de depressão maior, resistentes à tera-

pia farmacológica, em três grupos.
39

 Cada grupo recebeu EMTr

no CPFDLE por 5 dias, entretanto, com freqüências diferentes

(0.3 Hz, 10 Hz e placebo). Foi encontrada uma melhora es-

tatisticamente significativa de 19% na depressão (medida pela

escala HDRS) no grupo que recebeu 0.3Hz. Foi realizada

uma tarefa de memória verbal antes e depois do tratamento,

observando-se uma melhora estatisticamente significativa no

desempenho. Os autores não levantaram nenhuma hipótese

acerca desse resultado, apenas comentando que outros auto-

res têm, também, encontrado alterações cognitivas em paci-

entes com depressão estimulados no CPFDLE.

Loo et al. estudaram 19 pacientes com diagnóstico de depres-

são maior e resistentes a antidepressivos.
38

 Os pacientes foram

divididos em dois grupos: ativo (n = 9) e placebo (n = 10) e

tratados por três semanas. O grupo ativo foi estimulado por

EMTr (15 Hz, 90% do limiar motor) no CPFDL esquerdo e

direito. As funções cognitivas foram avaliadas antes e depois

do tratamento, através do Mini-Exame do Estado Mental

(MEEM), teste de aprendizado verbal de Rey, teste de aprendi-

zado visual de pares, Torre de Londres e Fluência Verbal. Não

foram encontradas alterações estatisticamente significativas

no desempenho neuropsicológico dos dois grupos. Além dis-
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so, através das escalas de depressão HDRS e Montgomery

Äsberg (MADRS) foi observada melhora significativa da de-

pressão nos dois grupos.

Speer et al. compararam os efeitos de EMTr (100% do limiar

motor) placebo, 1Hz ou 20Hz, na região dorsolateral do córtex

pré-frontal esquerdo de 18 pacientes depressivos durante 10

dias.
40

 Foi realizada uma avaliação cognitiva antes e depois

do tratamento, não sendo encontrada nenhuma alteração

cognitiva nos testes realizados que não estivesse correlacionada

à melhora clínica da depressão (medida através da escala

HDRS).

Apesar de diversos estudos clínicos terem demonstrado que

a EMTr ativa está associada a um efeito antidepressivo

significante,
41

 outros estudos falharam em demonstrar esse

efeito antidepressivo.
39,42

 É importante observar que a EMTr é

uma ferramenta de modulação cerebral recente e, portanto,

estudos futuros são necessários para definir o papel dessa

técnica no tratamento de doenças neuropsiquiátricas.

Considerações finais

A Neuropsicologia tem como fator importante do seu de-

senvolvimento a relação entre lesões e diversos aspectos da

cognição e do comportamento. A possibilidade de gerar le-

sões virtuais temporárias através de uma técnica de modula-

ção cortical não-invasiva e indolor abre novas perspectivas

para o desenvolvimento dessa área. A estimulação magnéti-

ca transcraniana vem sendo utilizada em diversos estudos

experimentais nos quais se pode observar correlações entre

funções cognitivas e áreas corticais específicas. Estudos como

esses servem como base de sustentação no aprofundamento

do conhecimento sobre as correlações entre cognição e

córtex, assim como fornecem informações importantes para

o desenvolvimento de estudos clínicos. A estimulação mag-

nética transcraniana, juntamente com os métodos de

neuroimagem, trouxe novas perspectivas e possibilidades no

campo da Neuropsicologia. Portanto, essas novas ferramen-

tas estão possibilitando a descoberta de novos achados na

área da cognição humana.
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