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Riassunto. Anatomia funzionale delle aree cerebrali «dominanti».
A partire dal XIX secolo si & acquisito che le funzioni complesse han-
no un controllo in sede corticale. Diversi studi sperimentali hanno di-
mostrato un’ampia diffusione della lateralizzazione funzionale nel
regno animale. Piil in dettaglio va rilevato che, nelle diverse fasi del-
la neurogenesi, il processo di morte neuronale (sottoposto a svariate
influenze quali Ja maggiore o minore disponibilita di fattori neutrofi-
ci e la presenza di ormoni sessuali circolanti) ¢ un momento fonda-
mentale per la successiva organizzazione anatomo-funzionale. Dal
punto di vista prettamente anatomico ¢ interessante osservare come
aree corticali e strutture anatomiche funzionalmente connesse con il
linguaggio presentino un’asimmetria di sviluppo, ovvero una pecu-
liare attivita biochimica. Ad esempio, il planum temporale (PT) pre-
senta una lunghezza maggiore a sinistra; ’area 22 dell’emisfero sini-
stro presenta una pill intensa attivita della coli-acetil-transferasi; il
nucleo laterale posteriore talamico presenta maggiori dimensioni a
sinistra; la norepinefrina, infine, risulta essere particolarmente con-
centrata nella regione del pulvinar. Il concetto che ciascun emisfero
presenti specifiche competenze ha trovato conferma negli studi neu-
ropsicologici, neurofisiologici o di neuroimaging funzionale (PET,
SPECT). In particolare, ’'emisfero sinistro sembrerebbe predisposto
per compiti verbali, mentre il destro risulterebbe superiore nell’af-
frontare problemi percettivo-spaziali. La funzione del linguaggio
prevede 1'impiego di diverse vie circuitali con conseguente attivazio-
ne-inattivazione di molteplici aree corticali e strutture sottocorticali,
con peculiari competenze funzionali. In conclusione, il concetto di
«dominanza» cerebrale ha lasciato dunque il posto a quello di «late-
ralizzazione» di alcune funzioni, in parte geneticamente predetermi-
pata, in parte frutto dell’interazione con il microambiente organi-
smico e con il macroambiente esterno.

Parele chiave: lateralizzazione, dominanza cerebrale, asimmetria,
neurochimica.

Summary. Since XIX century, it has been assessed that complex
functions are conirolled by cortical areas. Sperimental studies have
proved a large diffusion of functional lateralization in animals.
During the neurogenesis the cell death mechanism (subjected to se-
veral inputs as availability of trophic materials or sex hormones) is an
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important moment for subsequent functional-anatomical organiza-
tion. About anatomy, it has been observed that cortical areas and
anatomic structures functionally connected with language have an
asymmetric development or a specific biochemical activity. For
example, the planum temporale is larger on the left side; the activity
of choline acetyltransferase is more intensive into the area 22 of the
left hemisphere; the thalamic lateralis posterior nucleus is larger on
the left side; norepinephrine, then, is concentrated on the pulvinar.
The statement that each hemisphere shows specific skills has been
confirmed by neuropsychological, neurophysiological and functional
neuroimaging studies. The left hemisphere would seem to be wired
for verbal tasks, whereas the right one would be superior in solving
perceptive-spatial problems. The speech function uses different ciz-
cuits with consequent activation-inactivation of numerous cortical
areas and subcortical structures, with particular functional compe-
tences. The conception of cerebral «dominance» have been replaced
by «lateralization» of some functions, partly genetically predetermi-
ned, partly subsequented to enviromental influences.

Key words: laterality, cerebral dominance, asymmetry, neuroche-
mistry.

Cenni storici

La consapevolezza che funzioni complesse quali I’e-
spressione verbale abbiano un controllo in sede corti-
cale, & divenuta patrimonio della comunita scientifica
solo a partire dal XIX secolo.

Marc Dax®, nel 1836, fu il primo a focalizzare I’atten-
zione sull’associazione tra lesione dell’emisfero sini-
stro ed afasia. Fu invece Brocal4, nel 1861, che intro-
dusse il concetto di dominanza emisferica, basandosi
sull’evidenza che i soggetti afasici da lui studiati pre-
sentavano lesioni a limitate regioni dell’emisfero sini-
stro. Al francese va inoltre il merito di aver indicato che
traumi all’emisfero sinistro occorsi alla nascita o nei
primissimi periodi della vita non precludono il norma-
le sviluppo del linguaggio®.

Sotto il profilo fisiologico nel XIX secolo il fine del-
la stimolazione elettrica del cervello era di stabilire
se la corteccia cerebrale fosse «eccitabile» o meno™.
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Presto fu chiaro che la tecnica poteva essere utilizzata
per identificare topograficamente le regioni corticali
funzionalmente rilevanti. Nel 1870 Fritsch e Hitzig* at-
tuarono ’applicazione di corrente galvanica atiraverso
le regioni occipitali e temporali di crani umani con con-
seguenti movimenti dei globi oculari. Bartholow’, per
mezzo di corrente faradica, attraverso aree osteolitiche
craniche causate da una neoplasia, stimolo la porzione
anteriore del lobo parietale di entrambi i lati registran-
do contrazioni muscolari controlaterali della mano, del
braccio e della gamba, nonché della muscolatura del
collo. Anche Cushing®, nel 1909, contribui agli studi in
questo campo (figura 1).
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Figura 1. - Risposte motorie ¢ sensitive controlaterali, in seguito ad
elettrostimolazione a mezzo di corrente faradica in sede intraopera-
toria (Cushing, disegno originale, 1909).

Embriologia

La teoria secondo la quale la lateralizzazione cerebrale &
una caratteristica umana, & stata definitivamente abbandona-
ta all’inizio degli anni settanta, sulla base di quanto andava
emergendo dagli studi sperimentali.

In proposito, una stretta analogia con la lateralizzazione
del linguaggio dell’'uomo & emersa dallo studio sul controllo
neuronale del canto nel migliarino «fringilla coelebs»®. E sta-
to documentato che la sezione del nervo ipoglosso di sinistra,
dopo che la funzione del canto si era sviluppata, determinava
una cospicua distruzione di gran parte di tale funzione; vice-
versa la sezione del nervo ipoglosso desiro comportava mo-
deste alterazioni. Questo & 'equivalente del controllo sinistro
emisferico del linguaggio umano®. In una successiva analisi
ontogenetica & emerso che I'ipoglosso destro assicura il con-
trollo per le alte frequenze, che si manifestano in un secondo
tempo, mentre ’ipoglosso sinistro controlla gran parte delle
rimanenti componenti del canto®’.

Altri Autori®, inoltre, hanno dimostrato una «dominanza»
destro-emisferica per la funzione spaziale e I’emotivita nei
ratti, cid ad ulteriore sostegno che la lateralizzazione funzio-
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nale & ampiamente diffusa nel regno animale’* e percid, filo-
geneticamente, con tutta probabilita molto antica.

L’estrema specializzazione funzionale e la duplicazione di
organo o di funzione sono caratteristiche che, nell’evoluzione
biologica, portano ad un conflitto di tendenze, prevalendo
I’una o I'altra nei vari casi. La seconda mostra una pronta ca-
pacita vicariante associata perod ad una minore efficienza, che
rappresenta invece per la prima una vantaggiosa e sviluppa-
tissima peculiarita.

Nello sviluppo corticale un momento cruciale per pene-
trare i meccanismi alla base dell’organizzazione anatomo-
funzionale & il processo di morte neuronale che conduce ad
una drastica riduzione del numero di tali cellule. Tale evento
regressivo appare strettamente collegato al dispiegarsi delle
diverse fasi della neurogenesi, come molteplici studi speri-
mentiali hanno dimostrato?. Infatti la morte cellulare rappre-
senterebbe il plastico mezzo per adattare la grandezza di una
popolazione neuronale alle dimensioni del proprio target, in-
teso in senso spaziale e/o di complessita funzionale. Al ri-
guardo, le pill convincenti evidenze sperimentali?® sono che,
eliminando il target prima che la proliferazione assonale sia
stata completata, la morte neuronale risulta completa e che
I’eliminazione parziale della popolazione target sia seguita
analogamente da un proporzionale incremento della morte
cellulare neuronale.

L’esistenza di una perdita assonale (assone in toto od un
suo collaterale) senza la contestuale degenerazione del soma
ed il fatto che la competizione assonale, pii1 che riguardare i
siti post-sinaptici, sembri dipendere dalla disponibilita di fat-
tori neurotrofici presenti nella popolazione target, fanno de-
gli evenii regressivi durante la neurogenesi dei processi fine-
mente regolati e complessi, potendo condurre, in relazione a
diversi stimoli, ad una completa riorganizzazione dell’intera
rete neurale.

Tl riflesso di queste considerazioni embriogenetiche sull’a-
simmetria dello sviluppo anatomo-funzionale ¢ dunque evi-
dente.

Ad esempio, & stato dimostrato®!% che I’area del corpo
calloso — e quindi, in termini microscopici, il numero degli as-
soni che la costituiscono — & maggiore nei soggetti mancini od
ambidestri, rispetto ai destrimani; pertanto, la perdita assona-
le, associata o meno alla morte cellulare, durante lo sviluppo
embrionario potrebbe contribuire a costituire una delle basi
anatomiche della lateralizzazione di funzione. Inoltre, il ri-
scontro che la correlazione tra dimensioni del corpo calloso e
prevalenza funzionale della mano si & manifestata solo nel
sesso maschile®190103 ha fatto ipotizzare che influenze ormo-
nali possano svolgere un ruolo nel definire la lateralizzazione
di funzione. L’assunto, in particolare, & che bassi livelli di te-
stosterone efficaci condurrebbero a fenomeni regressivi nel-
lo sviluppo delle regioni temporo-parietali e sarebbero asso-
ciati a mancinismo e minore asimmeiria funzionale!®.
Elementi di conferma sperimentale pervengono da studi® in
cui, nel feto di scimmia maschio (e non nella femmina), & sta-
ta evidenziata un’asimmetria dei recettori per gli androgeni,
che risultano essere quantitativamente maggiori in sede tem-
porale sinistra e nella regione frontale destra. Nei soggetti
con sindrome di Klinefelter & stato riscontrato un pili alto tas-
so di mancini®*% ed una minore asimmetria funzionales1"!,
mentre in soggetti con iperplasia surrenalica non & stato ri-
scontrato un incremento dell’incidenza di mancini®.

Altri studi sperimentali hanno dimostrato come la migra-
zione cellulare € la disposizione citoarchitettonica successiva
possa in qualche misura risentire dell’effetto degli ormoni
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sessuali circolanti. Gli estrogeni nel ratto rafforzano la matu-
razione corticale € la mielogenesi**#’, mentre gli androgeni
interferiscono con questi effetti sia in vitro che in vivo®.

Altri autori®, tuttavia, assegnano al testosterone una va-
lenza differente nello sviluppo. Tale ormone potrebbe in
qualche modo ritardare lo sviluppo di alcune aree corticali,
favorendo percid indirettamente la crescita di aree dell’emi-
sfero controlaterale topograficamente analoghe, nonché di
aree diverse nell’ambito dello stesso emisfero. Le aree «pri-
vilegiate» si caratterizzano non solo per un maggior numero
di celiule neuronali, ma soprattutto per un netto incremento
delle connessioni interneuronali ipsi-controlaterali, subsirato
anatomico, questo, di un’area funzionalmente prevalente.

In linea generale — indipendentemente dalle divergenze ri-
scontrate in letteratura sulle modalitd d’azione — appare
plausibile I'ipotesi che influenze legate al sesso svolgano un
ruolo nel modulare ed influenzare lo sviluppo neurale.

Il riscontro che nei bambini vi & una piu alta percentuale
di afasia in conseguenza di lesioni unilaterali al’emisfero de-
stro® ha permesso di ipotizzare che la funzione del linguaggio
rafforza il grado di lateralizzazione durante I'infanzia, rag-
giungendo la conformazione finale in eta puberale®. Tale te-
si non sembra pill sostenibile sulla base di evidenze anatomi-
che, neuropsicologiche e neurofisiologiche. Infatti, a partire
dalla 292 settimana di vita intrauterina, si rende manifesta
un’asimmetria del planum temporale (che & costituito dalla
superficie craniale della porzione posteriore della circonvo-
luzione temporale superiore)®. Le procedure di ascolto dico-
tico, eseguite su bambini di et compresa trai5 e gli 11 anni,
hanno inolire evidenziato una prevalenza nella percezione
uditiva a destra, che non si modifica con I’etd. D’altro canto
le metodiche neuropsicologiche riguardanti I’identificazione
di fonemi non coinvolgono complessi sistemi del linguaggio
ed & verosimile che processi piil elevati (sintattici, semantici)
si lateralizzino successivamente!’. A tale proposito vi & da ri-
cordare che test cognitivi visivi hanno evidenziato che una su-
periorita del campo visivo destro si palesa nella tarda infan-
zia, ovvero bambini pill grandi presentano una piil compiuia
superiorita del campo visivo destro. Tali evidenze suggerisco-
1o che occorrono delle modificazioni con lo sviluppo per cui
Pemisfero sinistro risulta coinvolto in misura progressiva-
mente crescente nei processi sequenziali di identificazione di
parole, numeri; in altre parole I’emisfero sinistro risulta mag-

giormente coinvolto in compiti di elevata valenza semanti-
calo19,

Anatomia

Storicamente, stabilito che un emisfero «domina» sull’al-
tro per specifiche funzioni, gli studi anatomici si sono indiriz-
zati alla ricerca di differenze morfologiche (macroscopiche,
citoarchitettoniche) che sostanziassero le differenze funzio-
nali. Diverse sono state le strutture, le regioni oggetto di stu-
dio. Sul finire del XIX secolo due studi®*? dimostrarono che
la scissura di Silvio presenta un decorso differente nei due
emisferi: a destra risulta pill corta, curva in modo netto in di-
rezione rostrale, terminando in posizione pil alta rispetto al-
la scissura di sinistra. Tale riscontro & un indice indiretto che
’opercolo parietale che forma il tetto della valle silviana &
pin grande a sinistra; dato, questo, confermato in epoca piil
recente dall’analisi angiografica del decorso delle arterie ce-
rebrali medie>. Un’asimmetria destra-sinisira & stata docu-
mentata inoltre nella conformazione del solco e del giro tem-

porale trasverso a livello della superficie superiore del lobo
temporale®, evidenziando altresi come un duplice giro di
Heschl ¢ pin di frequente riscontro a destra®.

Una specifica e particolare attenzione & stata rivolia al
planum temporale (PT), ciot alla superficie craniale deila
porzione posteriore della circonvoluzione temporale supe-
riore, situata posteriormente al giro temporale trasverso.
L’interesse deriva dal fatto che il PT si trova entro la regione
di Wernicke, pertanto il riscontro di una asimmetria di esso
nei due emisferi presenta delle ovvie implicazioni da un pun-
to di vista funzionale. Nel 1968 uno studio su cento reperti au-
toptici® dimostrd che il PT di sinisira presenta una lunghez-
za maggiore nel 65% dei casi (figura 2). Questa prevalenza
del PT di sinistra, seppure con percentuali diverse, & stata
confermata da studi successivi**%5%21%2 La non omogeneitd
dei valori percentuali ¢ da imputare verosimilmente alla
mancata codificazione della metodica che li rende quindi non
confrontabili. L’asimmetria del PT ¢ stata riscontrata sia nei
feti — rendendosi manifesta alla 292 settimana di gestazione®
— che dei neonati®>*1%2 Nessuna differenza di sesso & stata

documentata.
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Figura 2. - Superficie craniale dei lobi temporali umani di una sezio-
ne che passa in ciascun lato nel piano della scissura di Silvio. Il pla-
num temporale (PT) & delimitato in ogni emisfero anteriormente dal
solco di Heschl (SH); il suo margine posteriore & indicato con PM. In
uesto cervello vi ¢ una sola circonvoluzione trasversa di Heschl
'TG) asinistra, due invece a destra (TG,, TG,). SI: solco di Bech, TP:
polo temporale, OP: polo occipitale (Geschwind e Levitsky, 1968).

Un’altra zona funzionalmente correlata con il linguaggio,
oggetto di studi, & stata I’opercolo frontale. Sono stati presi in
esame la pars opercularis da sola®, 1a pars opercularis asso-
ciata in parte o completamente con la pars triangularis
(PTr)%5%. Questi esami macroscopici non hanno evidenziato
una sostanziale asimmetria tra i due lati. Si discosta da tale
reperto uno studio italiano® in cui, estendendo la misurazio-
ne alla porzione intrasulcare, si documenta una prevalenza
sinistra nel 75% dei casi.

Un’analisi strutturale di questa regione ha posto in evi-
denza una maggiore lunghezza dei dendriti di basso ordine a
livello della pars opercularis e pars triangularis di destra men-
tre Parborizzazione dendritica di alto ordine prevale a sini-
stra®, E lecito supporre, quindi, che I’area di destra si svilup-
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pi pill precocemente nel primo anno di vita, quando i dendri-
ti di basso ordine si stanno costituendo, mentre i dendrifi di
alto ordine appaiono in un secondo tempo, quando I’attivita
motoria si rende manifesta e quando compaiono compiti di
pertinenza dell’emisfero sinistro, per cui 'area 44 di sinistra
diviene strutturalmente pili complessa®.

Recentemente si & confermata una asimmetria del PT e
della PTr a vantaggio dell’emisfero sinistro, statisticamente
significativa nei destrimani.

Da segnalare che I'imaging funzionale (PET) ha docu-
mentato un’evoluzione metabolica parallela alla sinaptoge-
nesi?: il consumo di glucosio alla nascita & piil basso rispetto
ai valori degli adulti; dall’eta di tre-quattro anni fino agli oito
anni la richiesta metabolica aumenta invece notevolmente, Il
periodo di massima espansione sinaptica e dendritica corri-
sponderebbe al periodo di maggiore plasticita cerebrale.

Un contributo significativo alla definizione pili puntuale e
precisa del rapporto vigente tra asimmetria strutturale e di-
versa espressione funzionale dei due emisferi viene portato
dagli studi citoarchitettonici. L’area temporoparietale (Tpt)
che corrisponde alla porzione posteriore dell’area 22 di
Brodmann, occupa la porzione posteriore del PT nonché
buona parte della circonvoluzione temporale superiore. Si &
documentato che I’asimmetria del PT ¢ in funzione della dif-
ferenza quantitativa di questa area, ipotizzando percio che
un’evidente asimmetria dell’area Tpt si traduca, sul piano
funzionale, in una marcata lateralizzazione del linguaggio che
apparira invece pil sfumata in caso di simmetria dell’area
Tpt®. Recentemente & stata dimostrata una differenza stati-
sticamente significativa (a vantaggio della porzione sinistra)
riguardo al numero degli elementi cellulari che compongono
il PT?, Sotto il profilo biochimico, inolire, I’area 22 dell’emi-
sfero sinistro presenta una pil intensa attivita della coli-ace-
til-transferasi statisticamente significativa®. Appare interes-
sante notare che tale asimmetria, di riscontro nei soggetti
adulti, inverte la direzione in eta fetale (eta gestazionale dei
campioni 26°-40? settimana), a testimonianza di una diversa
velocita di sviluppo delle sinapsi colinergiche nei due lobi
temporali®®.

In tema di aree funzionalmente connesse con il linguaggio,
I’area 45 contiene una subpopolazione di neuroni magnopi-
ramidali quantitativamente maggiore a sinistra®. E stata do-
cumentata inoltre una lateralizzazione sinistra dell’area PG
(corrispondente all’area 39 di Brodmann nel giro angolare),
solo se & presente una contestuale asimmetria del PT3.
Evidenze sperimentali forniscono ulteriori dati al riguardo:
I’area PG riceve afferenze dall’area Tpt>*, risultando altresi
collegata con alcuni nuclei del talamo e suggerendo, da un
punto di vista funzionale, che la suddeita area oltre ad inte-
grare afferenze sensoriali polimodali®’ presenta una correla-
zione con le funzioni del linguaggio®.

Circa gli aspetti funzionalmente correlati del talamo, i dati
della letteratura — ricavati da studi clinici e sperimentali — sono
a sostegno dell’ipotesi che alcuni nuclei di esso possano avere
un ruolo nei processi inerenti la produzione verbale®. Infatti
sono state riportate queste evidenze: 1) un caso di afasia ¢ so-
pravvenuto in conseguenza di una modesta emorragia a livel-
lo del pulvinar”; 2) la talamotomia del nucleo ventrolaterale
(VL) pud comportare disfasia ~ caratterizzata da parafasia (di-
sturbo della comprensione del linguaggio)®*; 3) la stimolazio-
ne di questo nucleo da luogo ad anomia™!. Sotto il profilo
anatomico occorre ricordare che il VL presenta connessioni
con l’area premotoria (I’area di Broca & una porzione di essa e
riceve cospicue afferenze da questo nucleo)? nonché con I’area
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supplementare motoria'? ed una lesione a tale livello potrebbe
anche, in teoria, comportare dei disturbi del linguaggio.

Un’asimmetria delle dimensioni & stata documentata a ca-
rico del nucleo laterale posteriore talamico (LP) a vantaggio
di quello di sinistra®. Inoltre ¢ stata segnalata una perdita del
patrimonio cellulare del suddetto nucleo in conseguenza di
una lesione localizzata a livello di: opercolo parietale, giro so-
pramarginale, giro angolare®. Va inoltre rilevato un possibile
coinvolgimento nella funzione del linguaggio da parte del nu-
cleo ventrale anteriore (VA), essendo esso collegato sia con
l’area premotoria® che con ’area supplementare motorial2.

Uno studio biochimico, infine, ha documentato ’esistenza
di un’asimmetria nella distribuzione di un neurotrasmettito-
re: la norepinefrina, infatti, risulta essere particolarmente
concentrata nella regione del pulvinar a sinistra%.

Per quanto concerne l'interrelazione funzionale tra i due
emisferi, & doveroso rivolgere I’attenzione alla struttura ana-
tomica che la consente: il corpo calloso. Sotto il profilo ana-
tomico le fibre sottili (diametro 1 micron) presentano una
maggiore densita a livello del ginocchio e dello splenio del
corpo calloso!, collegando verosimilmente le aree prefronta-
li e le aree parietali e temporali che intervengono nei proces-
si pilt complessi. Le fibre spesse (diametro 3-5 micron) pre-
sentano una disposizione complementare, risultando pili den-
se a livello del tronco (ed in particolare nel terzo posteriore,
«I’istmo» del corpo calloso), collegando le aree somatosenso-
riali pirmarie e secondarie nonché le aree uditive.

La superficie del corpo calloso ¢ risultata essere maggiore
nei mancini e negli ambidestri, rispetto ai soggetti con preva-
lenza della mano destra®1%,

Handedness (preferenza nell’uso di una mano)

Nell’ambito della lateralizzazione di funzioni, lo studio
della prevalenza funzionale di una mano sull’altra ha assun-
to, allo stato attuale delle conoscenze, un ruolo meno rilevan-
te che nel passato.

La prevalenza funzionale di una mano sull’altra, in termi-
ni sia di preferenza che di destrezza, € un aspetto con deter-
minate componenti soggettive e risulta percio difficile un suo
corretto inquadramento. L’esigenza di rendere lo studio del-
I’handedness il piil oggettivo possibile & stato il denominato-
re comune dei vari questionari neuropsicologici finora redat-
ti. I test volti a definire la preferenza funzionale di una mano
consistono essenzialmente in una lista di attivita manuali e al
soggetto & richiesto di rispondere con quale mano esegue il
compito*?75, Nei vari questionari in uso la fonte di dibattito
ha riguardato quali attivita si dovessero scegliere in quanto
pit pertinenti all’handedness. Ad esempio, aitivita non usua-
li sono di difficile valutazione e le risposte possono risultare
inattendibili: il 78% dei soggetti studiati ha eseguito di fatto
il compito con una mano diversa da quella indicata nella ri-
sposta al questionario e solo il 74% ha dato la stessa risposta
ad una seconda presentazione della lista®. Le attivita consi-
derate particolarmente significative in relazione all’handed-
ness sono: scrivere, disegnare, lanciare una palla, usare un
paio di forbici, usare lo spazzolino. Esse sono state impiegate
per redarre un questionario semplificato’é, Poiché il saggiare
pochi articoli potrebbe forzare i soggetti in una delie due ca-
tegorie (destrimane o mancino)”, & stato previsto per ognu-
na delle cinque aitivitd un punteggio graduato che va da un
estremo mancino ad un estremo destrimane’é. Un importan-
te concetto che va sottolineato ¢ infatti quello di considerare
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la prevalenza funzionale di una mano come un «continuum»
in cui le estremitd «chiaramente mancino» e «chiaramente
destrimane» presentano una vasta gamma di forme interme-
die. Per quanto attiene al rapporto tra localizzazione emisfe-
rica del linguaggio e handedness, le evidenze in favore del
concetto che associava il destrimane ad una localizzazione
emisferica sinistra del linguaggio, hanno indotto ad ipotizza-
re nel passato che esistesse una correlazione tra questi due
aspetti funzionali e che i mancini presentassero, di conse-
guenza, una disposizione speculare: cio¢ una localizzazione
della funzione del linguaggio nell’emisfero destro”.

Lintroduzione della tecnica con I’amytal sodico intracaro-
tideo per lo studio della localizzazione del linguaggio, ha per-
messo di ottenere dei dati utili in merito. Tali studi’®® hanno
documentato che i mancini, al pari dei destrimani, presenta-
no in maggioranza localizzazione emisferica sinisira del lin-
guaggio; inoltre la rappresentazione bilaterale delle funzioni
linguistiche & una caratteristica pressoché esclusiva di alcuni
mancini’.

In conclusione, quindi, la relazione tra lateralizzazione del
lingnaggio e handedness ¢ debole.

A questo proposito, evidenze cliniche hanno documentato
che pazienti mancini o ambidestri presentavano disturbi afa-
sici in seguito a lesioni unilaterali a carico dell’emisfero sini-
stro o destro; inoltre, pazienti che scrivevano con la mano ipsi-
laterale alla lesione, presentavano, sotto il profilo neuropsico-
logico, una minore compromissione nella scrittura, nella lettu-
ra e nelle operazioni di calcolo rispetto a quelli che scriveva-
no con la mano controlaterale alla lesione. L’interpretazione
di tali dati presenta una duplice chiave di lettura: da un laio,
potrebbe essere che la mano utilizzata per la scrittura favori-
sca lo sviluppo delle operazioni di lettura o scrittura e calcolo
nell’emisfero opposto, ma non delle altre capacita linguisti-
che; dall’altro, & possibile che la mano scelta per scrivere ri-
fletta un pil vasto grado di dominanza, per questi compiti, nel-
’emisfero opposto*.

In relazione all’handedness, studi quantitativi sul flusso
ematico cerebrale regionale testimoniano che soggetti destri-
mani, quando essi eseguono movimenti con la mano sinistra
analoghi a quelli gia eseguiti con la destra, presentano un in-
cremento del flusso ematico, a suggerire che I'impiego del-
I’arto meno efficiente richiede una partecipazione, uno «sfor-
zo mentale» maggiore, determinando la richiesta di un pil
consistente apporto ematico®. Pill in generale, la rappresen-
tazione mentale di una determinata sequenza motoria com-
porta, come sottolineato da Ingvar e Philipson®, da Roland®
e recentemente da Decety et al.? basandosi su dati ottenuti
con la SPECT, un incremento del rCBF (flusso ematico cere-
brale regionale) a carico delle porzioni superiori dei lobi
frontali. Questi ultimi Autori® hanno evidenziato inoltre un
incremento del flusso in sede cerebellare, ipotizzando una
partecipazione di esso nella pianificazione mentale ¢ nell’e-
secuzione «interiore» di un movimento.

Linguaggio

A partire dal 1960 il mezzo diagnostico pili comunemente
usato — e sostanzialmente ’unico attendibile — per determi-
nare la lateralizzazione emisferica del linguaggio ¢ stato a
lungo il test di Wada dell’inattivazione temporanea di un emi-
sfero mediante iniezione carotidea di amobarbitale sodico
(amytal)”". Fermo restando la non impeccabile base scientifi-
ca di questa metodica (tenuto conto che le comunicazioni ar-

teriose tra i due emisferi conducono il barbiturico anche con-
trolateralimente e che questo test & stato impiegato spesso in
pazienti affetti da patologia nervosa centrale) appare comun-
que interessante notare come il linguaggio risulti lateralizza-
to a sinistra nel 96% dei soggetti destrimani e nel 70% dei
soggetti mancini o ambidestri, secondo la rilevante casistica
di Rasmussen ¢ Milner®.

Un indubbio contributo alla conoscenza delia lateralizza-
zione della funzione del linguaggio ¢ stato portatc dalle sofi-
sticate metodiche neuropsicologiche non invasive: tecniche
dicotomiche uditive e visive. Entrambe infatti, olire a defini-
re in termini quantitativi la lateralizzazione di funzioni, han-
no permesso di cogliere aspetti pilt complessi delie funzioni
di ambedue gli emisferi. Si ¢ evidenziato, ad esempio, che
soggetti non esperti musicalmente presentavano, nell’ascol-
to di melodie, una performance uditiva migliore a sinistra,
mentre soggetti culturalmente preparati avevano una preva-
lenza inversa'’. Si & ipotizzato quindi che I’asimmetria sia le-
gata al tipo di stimolo e soprattutto da come esso venga cla-
borato. L’emisfero sinistro pud intervenire nella ricerca di
relazioni tra lo stimolo e precedenti esperienze, I'emisfero
destro sarebbe invece pil efficiente nell’acquisizione di sti-
moli che non sono riferibili a precedenti esperienze. D’altro
canto uno studio pil recente non ha documentato differen-
ze nella performance uditiva di accordi musicali, che € risul-
tata essere migliore a sinistra, in relazione al livello cultura-
le specifico!’.

Discussione

Diversi Autori!*%#%, sulla base di precedenti studi
sperimentali in animali «split brain» (callosotomizzati)
al fine di testare indipendentemente ciascun emisfero
cerebrale eliminando ogni informazione crociata, han-
no utilizzato pazienti epilettici che avevano subito cal-
losotomia chirurgica. Se si presentava a questi pazien-
ti, mediante tachistoscopio, un oggetto nel campo visi-
vo destro (la cui immagine si «proietta» pertanto in
emisfero sinistro) e si chiedeva di nominare cosa aves-
sero visto, si otteneva una risposta verbale corretta.
Quando 1’oggetto situato nel campo visivo sinistro
«proiettava» la sua immagine in emisfero destro, il pa-
ziente non era in grado di indicarlo verbalmente ma
poteva identificarlo con il dito o riconoscerlo al taito
tra molti altri coperti.

Inoltre, pazienti comiissurotomizzati a cui vengono
mostrate figure chimeriche (visi nei quali la meta de-
stra & maschile e quella sinistra & femminile) riferisco-
no verbalmente che la faccia ¢ quella di un uomo. Se
perd devono individuare questa figura nel contesto di
visi con fisionomia omogenea scelgono 'immagine
femminile.

Verosimilmente quindi entrambi gli emisferi sono
capaci di riconoscere le immagini. Questo compito vie-
ne evidentemente controllato dall’emisfero piti compe-
tente, in questo caso il destro; quando perd viene ri-
chiesta una risposta verbale, della quale I’emisfero de-
stro & «incapace», & I’emisfero sinistro che controlla il
compito. L’emisfero sinistro sembra quindi predispo-
sto, «precablato» per compiti verbali. Il destro non sa-
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rebbe la semplice copia del sinistro senza capacita ver-
bale®, ma esso risulta superiore al sinistro nell’affron-
tare problemi percettivo-spaziali®.

Alla nozione che ciascun emisfero presenta specifi-
che competenze e nella fattispecie che la funzione del
linguaggio sia di pertinenza dell’emisfero sinistro, si
perviene anche attraverso gli studi sugli emidecortica-
ti. Si sono documentate infatti sostanziali differenze
nel linguaggio parlato e scritto in relazione all’emisfe-
1o che & stato rimosso?’%,

Negli esercizi linguistici non si riscontrano in questi
soggetti differenze nell’acquisizione e nell’utilizzo del
patrimonio lessicale, con analoghi rischi di eventuali di-
sturbi fonetici. La diversita appare evidente nell’abilita
sintattica, ove ’emisfero destro appare qualitativamen-
te deficitario. Per quanto concerne il linguaggio scritto,
I’emisfero sinistro evidenzia una migliore performan-
ce: la migliore comprensione ed immagazzinamento di
quanto si legge non si verifica tanto per uno sviluppo
della capacita di correlare il suono al segno, quanto per
la migliore comprensione della struttura morfofonetica
del linguaggio scritto.

Inoltre i controlli neuropsicologici specificatamente
indirizzati alla valutazione delle capacita mnemoniche
in soggetti epilettici sottoposti a trattamento chirurgico
hanno fornito dati interessanti. Il lobo temporale inter-
viene nei meccanismi mnemonici: precisamente quello
sinistro media la memoria riguardante il materiale ver-
bale (nomi, liste di parole), mentre il lobo temporale
destro interviene nella memoria di materiale che non &
prontamente verbalizzabile (disegni astratti, visi non
familiari).

A sostegno di cid ¢ stato documentato che pazienti
con focus epilettogeno in sede temporale sinistra pre-
sentano una minore abilitd nell’eseguire compiti ver-
bali, mentre pazienti con focus epilettogeno a destra, al
contrario, dimostrano una performance meno valida
per compiti non verbali®>7383,

Contributi significativi ci pervengono dagli studi
neurofisiologici che hanno posto in risalto la necessita
di rivedere i classici concetti riguardanti le «aree del
linguaggio», che appaiono grossolani e fisiologicamen-
te non corretti.

Una localizzazione topografica delle zone funzional-
mente correlate con il linguaggio, mediante stimolazio-
ne elettrica pre-operatoria’, ha messo in evidenza in
primo luogo una chiara variabilita individuale nell’am-
bito di un pattern a «mosaico», che prevede una por-
zione in sede frontale ed una o piul in sede temporopa-
rietale. Tali zone presentano modeste dimensioni (1
cm?); i margini possono essere netti (evenienza questa
pit frequente) oppure sfumati, suggerendo una grada-
zione tra corteccia funzionalmente attiva e corteccia
non correlata con il linguaggio.

Il riscontro di un arresto della produzione verbale in
conseguenza della stimolazione di siti in sede premoto-
ria frontale, sembra sia dovuto ad un generale blocco
della funzione motoria pill che ad una interferenza nel-
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la funzione del linguaggio. Tuttavia I’asportazione di ta-
li siti conduce ad afasia, a sostegno quindi dell’idea che
vi sia una stretta relazione tra funzione motoria e lin-
guistica nell’emisfero prevalente.

Mediante indagini elettrocorticografiche si ¢ messo
in luce che, mentre il soggetto parla, le zone a livello
temporoparietale si differenziano per una desincroniz-
zazione locale®, mentre quelle a livello frontale si di-
stinguono per potenziali evocati lenti. Il riscontro di
contestuali modificazioni dei siti connessi con la fun-
zione del linguaggio sta ad indicare che essi lavorano
almeno parzialmente in parallelo.

Durante la produzione verbale, le aree «mosaico»
sono verosimilmente selezionate in parallelo dal siste-
ma attivante talamo-corticale, producendo una intensa,
selettiva attenzione®74.

La complessita della funzione del linguaggio in ter-
mini di numero di strutture anatomiche e pattern cir-
cuitali neurali coinvolti si ¢ evidenziata anche con gli
studi di neuroimaging funzionale (PET, SPECT) che
evidenziano le modificazioni del flusso ematico, del
consumo di ossigeno e di glucosio, in relazione alle di-
verse funzioni corticali.

Friberg e Roland®, ad un campione di soggetti de-
strimani e considerati con lateralizzazione sinistra per
il linguaggio, somministrarono due compiti linguistici:
a) ripetizione di oggetti presenti nella loro memoria vi-
siva; b) conversazione in risposta a domande, con con-
temporanea misurazione, mediante SPECT, del rCBE.
Entrambi i compiti hanno determinato un incremento
del rCBF nelle aree di associazione visiva. Incremento
bilaterale del rCBF ¢ stato altresi evidenziato a carico
di alcune porzioni centrali facenti parte dell’area di
Broca. Vi ¢ da sottolineare come queste aree non siano
coinvolte durante la ripetizione automatica di parole o
numeri. Un ulteriore dato importante, emerso da que-
sto studio, ¢ I’aver documentato un coinvolgimento bi-
laterale delle diverse zone durante i compiti linguistici,
sebbene i pazienti esaminati fossero stati giudicati con
lateralizzazione sinistra del linguaggio. Uno studio fun-
zionale con la PET®! ha documentato che, quando si ri-
petono parole viste o sentite, si attivano aree nella cor-
teccia motoria superiormente a quella silviana, nonché
una zona nell’area supplementare motoria € nel cer-
velletto. Se si presenta un nome comune e si chiede di
fornire un verbo correlato, le strutture anatomiche che
risultano attivate sono: la corteccia del cingolo anterio-
re, la corteccia frontale sinistra e ’emisfero cerebellare
destro. E interessante notare che, subentrando ’abilita
(una volta che il compito viene ripetuto pii1 volte) con-
seguentemente viene meno l’attivazione dell’area nel-
la corteccia prefrontale sinistra, nel cingolo anteriore,
nel cervelletto e ritorna all’eccitabilita normale la cor-
teccia silviana.

Questi risultati permettono di ipotizzare I’esistenza
di diverse vie/pattern circuitali con conseguente attiva-
zione/inattivazione di molteplici aree corticali con pe-
culiari, specifiche competenze funzionali. Risalta inol-
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tre il coinvolgimento del cervelletto in compiti cogniti-
vi, coinvolgimento confermato da una differenza nella
qualita della performance in test neuropsicologici de-
dicati, tra soggetti con lesioni cerebellari e gruppi di
controllo.

Conclusioni

Il concetto di «dominanza» cerebrale ha lasciato
dunque il posto a quello di «lateralizzazione» di alcune
funzioni, in parte geneticamente predeterminata, in
parte frutto dell’interazione con il microambiente or-
ganismico e con il macroambiente esterno. Il meccani-
smo in base al quale 'immagazzinamento e la gestione
dei dati (ed attivitad complesse correlate) avviene in un
emisfero piuttosto che nell’altro, sarebbe d’insorgenza
precocissima, praticamente neonatale; sarebbe perd re-
versibile, almeno fino ai cinque anni di etd, potendo
Ialtro emisfero assumere capacita e funzioni di quello
deficitario. Ma ogni emisfero avrebbe, per ragione del-
la sua organizzazione funzionale, una peculiare strate-
gia cognitiva che non pud mutare anche se si trova im-
pegnato nella gestione di dati ed attivitd complesse
usualmente assegnata al controlaterale. Infatti la me-
morizzazione, almeno nei primi anni, avverrebbe paral-
lelamente in entrambi gli emisferi, mentre I'uso opera-
tivo sarebbe lateralizzato. Dunque la gestione del lin-
guaggio, ad esempio, avverrebbe nell’emisfero destro
sulla base di rappresentazioni verbali interne differen-
ti dal sinistro e questo spiegherebbe perché il recupero
di questa funzione appaia, anche nei casi migliori, in
qualche modo carente.
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