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I ntroducdo

Nos Ultimos anos, foi exaustivamente demonstrado que
sintomas comportamentais ndo-cognitivos constituem uma
grande fonte de incapacidade em uma variedade de doencas
que afetam o cérebro, mas que se expressam como anomalidades
do pensamento e comportamento. Sintomas ndo-cognitivos sdo
fatores derisco paramorte prematuraem doengas comuns, COmo
a de Alzheimer, paralisia supranuclear progressiva e
esquizofrenial? Essas doencgas também representam importante
causa de internagdes de longa duragdo em asilos.® O mesmo é
verdadeiro para distirbios emocionais secundérios a lesdes
focais cerebrais, como acidente vascular. Embora o
reconhecimento crescente do fato de que os disturbios
emocionals s80 responsaveis por um grande segmento dos
sintomas ou aglomerados de sintomas nao-cognitivos acima
referidos, seu estudo sistematico tem sido relativamente
negligenciado.® A relevancia dos distdrbios emocionais para a
préticaclinicaé, talvez, melhor ilustradapel o paciente de meia-
idade com perdadeiniciativacomportamental ou hiperatividade,
apesar de manter o seu estado cognitivo global ainda
preservado.® Exemplos das conseqiiéncias catastréficas de
distirbios emocionais com cognicdo global preservada sdo os
paci entes que apresentam quadro clinico de sociopatiaadquirida
(“ pseudo-psicopatia’), secundéria a lesdo oOrbito-frontal, e
abulia-acinesia(* pseudo-depressan”), devido alesdo do sistema
dorsolateral frontal .™

Diversos construtos foram elaborados para se descrever as
emocdes e as experiéncias emocionais. Damasio propde trés
tipos principaisde emocgdes. defundo, primarias e secundérias.®
Utilizando outro ponto de vista, Heilman propde, baseado nos
trabalhos de Osgood, que a experiéncia emociona pode ser
formalizada por outros trés componentes. valéncia (positivae
negativa), aertae ativagio motora (aproximagéo e esquiva). 1

A valénciaemociona também pode ser abordadasob aforma
de dois sistemas motivacionais: um relacionado as emogdes
negativas (aversivas) e outro as positivas ou de aproximacéo.t®
No sistemade aversdo, umafonte de estimul o aversivo geraum
afeto negativo, facilitando um comportamento de afastamento.
O medo e 0 nojo sdo exemplos de estimul osrelacionados aeste

sistema, 0s quais estdo associados a0 aumento da distancia
entre o individuo e afonte geradora do estimulo. O sistema de
aproximagao, por outro lado, rel aciona-se dsexperiéncias afetivas
positivas. Nesse caso, 0 estimulo induz um comportamento de
aproximagao. Por ser o elemento principal envolvido no reforgo
positivo ou negativo de opgBes comportamentais, a emocao
exerceinfluénciadecisivanaadogdo de estratégias queresultam
maior probabilidade no bem-estar do individuo e de seus
semel hantes.

Até recentemente, asinvestigagdes no campo dos distdrbios
emocionai s baseavam-se em observactes clinico-anatdbmicas e
em inferéncias de estudos em animais.**

Osrecentes avangos daneuroimagem funcional tém permitido
um progresso extraordin&rio do conhecimento dos circuitos
cerebrais responsaveis pelas mais diversas operacdes
cognitivas em humanos.*® Experimentos de ativagéo visual, por
exemplo, tém demonstrado consistentemente que &reasvisuais
especificas respondem de forma diferente a estimulos de
categorias distintas.’® Regides da por¢ao ventral do cortex
occipito-temporal respondem preferencialmente a atributos
relacionados & cor e a forma, enquanto &reas mais dorsais do
cortex occipito-tempora estdo envolvidas no processamento
do movimento e relagBes espaciais.’® Estimul osvisuai s podem,
entretanto, revestir-se de contelido emocional de valéncia
positivaou negativa, atributos que se situam em umadimenséo
distintadosatributosvisuaisde cor, formae complexidadevisual.

Evidéncias apartir de experimentos em animais e de estudos
clinicos tém sugerido que os circuitos neurais subjacentes a
emocdo sdo parcialmente distintos.'*1"1® Esses estudos
possibilitaram implicar determinadas estruturas cerebraiscomo
componentes fundamentais dos circuitos neurais envolvidos
NOS Processos emocionais.

Embora alguns estudos utilizando neuroimagem funcional
tenham enfocado os padrdes de ativacdo cerebral relacionados
apercepcado e ao julgamento de expressdes emaocionaisde faces,
apenas poucos se detiveram na investigacdo da experiéncia
emocional subjetiva.1920-7

No presente estudo utilizamos a ressonéncia magnética
funcional (RMf) para mapear as regides cerebrais envolvidas
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no processamento de emogdes positivas e negativas. Para esse
objetivo, foram apresentados estimul os visuai s emocionalmente
carregados e outros emoci onal mente neutros de compl exidade
visual equivalente. Esses estimul osforam sel ecionados apartir
de um banco de dados padronizado, de forma a garantir uma
replicabilidade experimenta .2

M étodos

Individuoseestimulos

Cinco individuos (quatro homens) neurol ogicamente normais
foram estudados com RMf, utilizando a técnica BOLD para
comparar aatividade cerebral durante aapresentacéo defiguras
pertencentes atrés classes. emocional mente neutras, agradaveis
edesagradaveis (Figural—A, B e C, respectivamente). Havia
oito blocos de apresentacdo para cada classe, aleatérios ao
longo da sequiéncia de apresentacdo. Cada bloco consistiu em
15 segundos de apresentacdo, durante o qual trésfigurasforam
apresentadas (cinco segundos por figura). Osindividuosforam
instruidos a permanecerem deitados e em relaxamento motor, e
um sistema de apresentacdo de estimul os constituido de écul os
de realidade virtual com tela de cristal liquido foi empregado
para estimulag8o visual. Os estimulos empregados foram
retirados do banco de dados do International Affective Picture
System.?® Os voluntérios foram solicitados a prestar atencéo a
todos os estimulos, sem emitir qualquer resposta. Apos a
aquisi¢8o dos dados, cada individuo foi reapresentado aos
estimul os em umatela de computador e solicitado a classifica
los de acordo com experiénciaemocional positiva, negativaou
neutra, em umaescala ordinal de nove pontos. Nesta escala, 1
representavaaexperiénciaemocional maisnegativa, 5 neutrae
9amaispositiva.

Aquisicdodeimagens

Foi utilizado um scanner de ressonancia magnética de 1,5
Tesla (Siemens Vision) para adquirir imagens anatémicas
volumétricas de alta resolugdo (técnica MP-RAGE gradiente-
eco) e imagens funcionais durante a exposi¢édo dos estimulos
visuais (sequénciaEPI ponderadaem T2*, TR/TE/flip=5566ms/
90°, matriz de aquisicao=128x128).

A contribuic8o individua de cada umadas trés classes parao
padréo de ativacdo foi avaliado usando o modelo linear geral,
baseado na teoria dos campos gaussianos aleatérios.® Esse
model o consiste em umaregressdo linear multipla, naqual cada
classe congtitui uma varidvel explicativa ou independente e o
sinal de um determinado voxel € a varidvel independente. A
contribuicdo de uma classe para explicar o sinal do voxel é
representada pelo coeficiente dessa variavel explicativa O
contraste entre os coeficientes representaa contribui¢éo relativa
de cada classe para 0 sinal do voxel. A partir de um limiar de
significanciabaseado naestatisticaF, correspondente aum valor
p<0,00001 (n&o corrigido), foram obtidos mapas paramétricos a
cada contraste (negativo, positivo e neutro). Um limiar de
vizinhanca de voxels (cluster size) correspondente a 50 voxels
cubicos nos dados interpolados para 256° foi adiciona mente
utilizado, reduzindo aindamais as chancesde errosdotipo|.
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Resultados

Os resultados da classificagdo dos estimulos visuais pelos
individuos encontra-se apresentado na Figura 2, juntamente
com aclassificac8o padrdo das mesmasfiguras que deu origem
ao IAPS.?2 Ndo houve diferencas significativas entre as
classificagdes dos dois grupos, sugerindo que as figuras
representavam as classes de estimulos desejadas.

Ambas as imagens pertencentes as classes agradavel e
desagradavel evocaram maior ativagéo do cortex visua extra
estriado, principal mente na sua por¢do ventro-lateral, striatum
direito, 16bulo parietal superior nas proximidades dos sulcos
intraparietais bilateralmente, sulco frontal inferior esquerdo e
cortex do hemisfério cerebelar esquerdo, quando comparadas
asfigurasneutras (Figuras 3 e 4). Nacomparacdo desagradavel
versus neutra, foi ainda observada ativacé@o das regifes mais
dorsaisdo cortex visual extra-estriado, tdlamos, em especial os
nucleos pulvinares, putdmen e insula bilateralmente, com
predominio adireita, cortex visual dorsolateral bilateral mente,
cortex da regido opercular frontal direita e orbito-frontal
esquerdo, amigdala direita e substancia inominada
bilateralmente (Figura5). Comparadas asimagens agradaveis,
as desagradaveis evocaram ativagdo nas mesmas regides que
nacomparagdo anterior, porém com menor magnitude. Excecles
foram o cortex orbito-frontal e a insula esquerda, que nédo
sobreviveram ao limiar estatistico. Finalmente, nacomparacéo
agradével versus desagradavel, so foram observadas ativaces
com o uso de limiares estatisticos mais liberais. Estas
localizaram-se no cértex visual associativo do giro fusiforme
direito, cortex orbito-frontal direito, hemisfério cerebelar antero-
superior direito, &reavisual priméria, striatum direito, areamotora
suplementar e em dois focos no cortex extra-estriado, na via
dorsal visual.

Discussao

Os circuitos neurais envolvidos na percepgdo e geracdo de
respostas emocionais classicamente envolvem estruturas
subcorticais como a amigdala, nicleo pulvinar do tdlamo e
striatum ventral, assim como estruturas corticais como o cingulo
einsulaanteriores e o cortex frontal basal.® O presente estudo
demonstrou que, com excegdo do cingulo anterior, todas as
estruturas acima mencionadas foram moduladas pela
observagdo deimagens com valénciaemocional.

De forma geral, emocgdes desagradaveis produziram maior
efeito modulatério do que as agradaveis. Esse efeito foi
especialmente intenso nas areas visuais extra-estriadas, nos
tdlamos e nlcleos basais. Imagens agradaveis, por sua vez,
demonstraram-se também potentes moduladoras da ativacédo
cortical em comparagéo as imagens neutras. Esse efeito,
entretanto, foi sensivelmente de menor magnitude que o
provocado pelas imagens desagradaveis.

Dadosapartir deindividuos com lesdo rel ativamente restrita
a amigdala demonstram a importancia dessa regiéo para a
percepcdo e producdo do afeto negativo e do aprendizado
associativo aversivo. Essaslesdes produzem umareducdo geral
das respostas emocionais e deficiéncia seletiva no
reconhecimento de expressies faciais de medo.®

Sl 43



Valéncia emocional positiva e negativa na ativagao cerebral
Moll J et al.

A amigdala tem projecles para todos os niveis de proces-
samento visual, inclusive para a area visual primaria (papel
modul atério), mas recebe projecdes apenas deregidesfinaisdo
processamento, como o inferotemporal. A amigdalarecebeain-
da projecBes diretas do pulvinar, do corpo geniculado lateral e
do lobo temporal anterior.®

As saidas da amigdalaincluem fortes projectes para o cortex
temporal e paraéreas visuaisno lobo occipital. Osavosde pro-
jecdo daamigdalaincluem o cortex tempora e aséreasvisuaisno
striatum ventral, estruturas implicadas no controle de respostas
comportamentais.®! Umaviadiretapulvinar-amigdal a, atravésdo
cdrtex occipito-temporal, tem s do demonstradaanatomicamente.
Tais evidéncias sugerem que a via pulvinar-amigdala pode ser
importante nas respostas mediadas para estimulos visuais sali-
enteseformam partede um sistemaneural selecionado pelaevo-
lucdo que responde a0 medo e ao perigo.®

A ativaco diferencial de areas visuais observadas na con-
dicdo desagradavel pode ser interpretada como umamodula-
¢do do circuito amigdal o-témporo-occi pito-pul vinar, pelaspro-
jecdes descritas.

Referéncias

1. Cummings JL, Mega M, Gray K, Rosenberg-Thompson S, Carusi
DA, Gornbein J. The Neuropsychiatric Inventory. Comprehensive
assessment of psychopathology in dementia. Neurology
1994;44:2308-14.

2. Miller BL, Darky A, Benson DF, Cummings JL, Miller MH.
Aggressive, socialy disruptive and antisocial behaviour associated
with fronto-temporal dementia. Br J Psychiat 1997;170: 150-5.

3. Royall DR, Mahurin RK, True JE, Anderson B, Brock IP,
Freeburger L, et a. Executive impairment among the functionally
dependent: Comparisons between schizophrenic and elderly
subjects. Am J Psychiat 1993;150:1813-9.

4. Okada K, Kobayashi S, Yamagata S, Takahashi K, Yamaguchi S.
Poststroke apathy and regional cerebral blood flow. Stroke
1997;28:2437-41.

5. Heilman KM, Bowers D, Valenstein E. Emotional disorders
associated with neurological diseases. In: KM Heilman, E
Valenstein, editors. Clinical neuropsychology. 3 edition. New
York: Oxford University Press;1993; p.461-97.

6. Oliveira-Souza R, Moll Neto J, Souza-Lima FC, Andreiuolo PA.
Abulia and apathy with relative sparing of global cognition due to
acquired cerebral damage. Arg Neuropsiquiatr 1998;56(Suppl 1):297.

7. Blumer D, Benson DF. Personality changes with frontal and
temporal lobe lesions. In: Blumer D, Benson DF, editors.
Psychiatric aspects of neurologic disease. New York: Grune &
Stratton; 1975. p.151-70.

8. Edinger PJ, Damasio AR. Severe disturbance of higher cognition
after bilateral frontal ablation: Patient EVR. Neurology
1985;35:1731-41.

9. Cummings JL Anatomic and behavioral aspects of frontal-
subcortical circuits. Annu NY Acad Sci 1995;769:1-13.

10. Damasio AR. Decartes’ error. New York: GP Putman's Sons; 1994.

11. Heilman KM. The Neurobiology of Emotional Experience. J
Neuropsychiatry and Clin Neurosci 1997;9:439-48.

12. Osgood C, Suci G, Tannenbaum P. The measurement of meaning.
Urbana: University of llinois; 1988.

Rev Bras Psiquiatr 2001;23(Supl 1):42-5

A insulatem sido considerada, regrageral, como umaareade
integracdo limbica que coordenarespostas visceraisrelaciona-
das a emogdo.* Essaregido foi fortemente ativada pelas ima-
gens desagradaveis no presente estudo.

Em relacdo as emocges positivas, suas bases neurais foram
menos estudadas. Além disso, diferentes estudos empregaram
estimulos classificados como positivos, pertencentes a uma
ampla faixa de categorias, desde alimentos até nus, passando
por cenas familiares, paisagens e animais. No presente estudo,
procurou-se restringir a variabilidade desses estimulos
eliminando os alimentos, nus e cenas com interagcdes sociais.
Por esse motivo, a comparagdo desses resultados com os da
literaturadeve ser feitacom cautela.

Conclusbes

Os resultados do presente sdo compativeis com a hipétese
de que estimulos carregados emocionalmente com valéncia
emociona possuem um potente efeito modulatério sobre o
cortex visual e estruturas subcorticais e reproduzem achados
de estudos anteriores.?

13. Davidson RJ. Irwin W. The functional neuroanatomia of emotion
and affective style. Trends Cogn Sci 1999;1:11-21.

14. Damasio AR. Toward a neurobiology of emotion and feeling:
Operational concepts and hypohteses. Neuroscientist
1995;1:19-25.

15. Wandell BA. Computational neuroimaging of human visual cortex.
Annu Rev Neurosci 1999;22:145-73.

16. Ungerleider LG, Haxby JV. “What” and “where” in the human
brain. Curr Opin Neurobiol 1994;4:157-65.

17. Rolls ET. Neurophysioloogy and functions af the primate
amygdala. In. Aggleton JP, editor. The amygdala: neurobiological
aspects of emotion, memory and mental dysfunction. New York:
Wiley-Liss; 1992. p.143-65.

18. Adolphs R, Damasio H, Tranel D, Damasio AR. Cortical Systems
for the Recognition of Emotion in Facial Expressions. J. Neurosci
1996;16(23):7678-87.

19. Breiter HC, Etcoff NL, Whalen PJ, Kennedy WA, Rauch SL,
Buckner RL, et al. Response and habituation of the human
amygdala during visual processing of facial expression. Neuron
1996;17:875-87.

20. Phillips ML, Young AW, Senior C, Brammer M, Andrew C, Calder
AJ, et al. A specific neural substrate for perceiving facial
expressions of disgust. Nature 1997;389:495-8.

21. Whalen PJ, Rauch SL, Etcoff NL, Mclnerney S, Heckers S, Savage
CK. Masked presentations of emotional facial expressions
modulate amygdala activity without explicit knowledge. J.
Neurosci 1998;18:411-8.

22. Morris JS, Frith CD, Perret DI, Rowland D, Young AW, Calder
AJ, et a. A differential neural responses in the amigdala to fearful
and happy facial expressions. Nature 1996;383:812-5.

23. Morris JS, Ohman A, Dolan RJ. Conscious and unconscious
emotional learning in the human amygdala. Nature
1998;393:467-70.

24. Morris JS, Friston KJ, Buchel C, Frith CD, Young AW, Calder AJ,
et al. A neromodulatory role for human amygdala in processing
emotion facial expressions. Brain 1998;121,42-57.

Sl 44



Rev Bras Psiquiatr 2001;23(Supl 1):42-5

25.

26.

27.

28.

Lang PJ, Bradley MM, Fitzsimmons JR, Cuthbert BN, Scott JD,
Moulder B, et al. Emotional arousal and activation of the visual
cortex: an fMRI analysis. Psychophysiology 1998;35:199-210.
Lane RD, Fink GR, Chau PM, Dolan RJ. Neural activation during
selective attention to subjective emotional responses.
Neuroreport 1997;8:3969-72.

Lane DR, Chua PML, Dolan RJ. Common effects of emotional
valence, arousal and attention on neural activation during
processing of pictures. Neropsychologia 1999;37:89-997.
Lang PJ, Bradley MM, Cuthbert BN. The international affective
pictures systems (IAPS): photographic slices. Gaines Ville:
University of Florida — The Center for Research in
Psychophysiology; 1995.

Correspondéncia: Jorge Moll
RuaPinheiro Guimaraes, 22, 5° andar —Botafogo - 22281-080 Rio de Janeiro, RJ- E-mail: jmoll @neuroimage.com

29.

30.

31.

32.

33.

Valéncia emocional positiva e negativa na ativagao cerebral
Moll J et al.

Friston K. Statistic parametric in functional imaging: a general
linear approach, Hum Brain Mapping 1995;2:189-210.
Adolphs R, Tranel D, Damasio H, Daméasio AR. Fear and the
human amygdala. J Neurosc 1995;15:5879-91.

Amaral DG, Price JL, Pitkanen A, Carmichael ST Anatomica
organization of the primate amygdaloid complex. In: Anggleton JR,
editor. The amygdala: neurobiological aspects of emotion, memory
and mental dysfunction. New York: Wiley-Liss; 1992. p. 1-66.
LeDoux JL. Emotion: clues from the brain. Annu Rev Psychol
1995;46:209-35.

Lane RD, Reiman EM, Ahern GL, Schwartz GE, Davidson RJ,
Friston KJ. Neuroanatomical correlates of hapiness, sadness and
disgust. Am J Psychiatry 1997;154:926-33.

Sl 45



Rev Bras Psiquiatr 2001;23(Supl 1):61-4

Valéncia emocional positiva e negativa na ativacao cerebral - p. 42-45

Figura 1 — Exemplo de figura emocionalmente neutra (a), agradavel Figura 2 — O gréafico mostra uma distribuicdo semelhante da pontua-
(b) e desagradavel (c) ¢éo das figuras pelos individuos do presente estudo (Sujeitos) e dos
participantes do IAPS (IAPS)

i
Figura 3 — Ativacdo do cértex visual Figura 4 — Ativagédo do cortex visual e Figura 5 — Ativagdo da amigdala direi-
na comparacdo figuras agradaveis tdlamos na comparacdo figuras de- ta e putamen na comparacéo figuras
versus neutras sagradaveis versus neutras desagradaveis versus neutras
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