


mielina se ha formado ésta se mantiene esta-
ble a pesar de que los lipidos que la consti-
tuyen se renueven periédicamente.®

Un cerebro humano de 1500 g puede lle-
gar a tener 120 g de mielina la cual estd
constituida por un 70-85 por ciento de lipi-
dos y por un 15-30 por ciento de proteinas.?
La porcién de la mielina constituida por
lipidos contiene predominantemente coleste-
rol, fosfolipidos, cerebrdsidos, y esfingomie-
lina entre otros, de los cuales se puede decir
que ninguno es un lipido especifico de la
miclina. Sin embargo, se sabe que el cerebré-
sido en el lipido mas tipico de la mieli-
na.20.26,27.22,25

Las proteinas de la mielina no han sido
bien estudiadas, pero se sabe que en el SNC
hay tres tipos de proteinas principales con
un patrén electroforético distinto del que
presentan las proteinas del SNP, por lo que
es evidente que la mielina difiere en su com-
posicién, lipidica y proteica en las distintas
4reas del sistema nervioso."?" Dentro de las
proteinas que constituyen la miclina, hay
algunas proteinas bédsicas que se cree sean
responsables de las propiedades antigiénicas
de la mielina, y que pueden provocar las en-
cefalitis alérgicas.?®

A pesar de la estabilidad de la miclina una
vez formada, esta no e3 inerte. De hecho®*”
se han encontrado enzimas en la mielina cu-
ya funcién es aiin desconocida.

En condiciones normales, el grosor de
la vaina de micelina es siempre equivalente
a la mitad del grosor del axén al que recu-
bre.?* Dado que la mielina aumenta el di-
metro de Jas fibras que recubre, aumenta
también la velocidad de conduccién de la
misma, y se reduce asi la energia necesaria
para la transmision de impulsos nerviosos a
velocidades adecuadas.?

En un gran nimero de especies, incluso el
hombre, el cerebro del recién nacido no esta
totalmente desarrolado: en el hipocampo,
bulbo olfatorio y corteza cerebral de los
mamiferos recién nacidos, sélo un 20 por
ciento de las neuronas se han forma-
do,22:24.26.27y e] resto continuard su desarro-
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Ho a partir de los neuroblastos de la capa
germinal en el periodo postnatal ya que
emigran del tubo neural a las diferentes dreas
del encéfalo en diferentes tiempos. La mi-
gracién de ncuroblastos hacia el cerebro es
mds temprana que hacia el cerebelo, sin
embargo, el desarrollo de los hemisferios
continda en los primeros dos afios de vida
en el hombre; en este periodo de dos ailos,
ocurre el denominado, fenémeno de “‘explo-
si6n cerebral”,'* lo que determina que el
crecimiento cerebral sea tan rdpido que el
peso total del cerebro se duplique préctica-
mente en el primer afic de vida (Cuadro 1).
Este aumento tan notable en ¢l peso cerebral
se debe al crecimiento de las neuronas y a la
formacion de interneuronas y células gliales.
Durante el periodo de “explosién cere-
bral” no sélo se observan cambios cuanti-
tativos en la morfologia cerebral, sino que
se observan también cambios cualitativos, ya
que es en este periodo en el que los neuro-
blastos empiezan a diferenciarse para dar
origen a los distintos tipos de neuronas.?

El concepto de maduracién cerebral no
implica solamente un aumento en el ndmero
de las células nerviosas, principalmente in-
terneuronas, sino también el desarrollo del
neurdpilo que constituye el elemento bdsico
entre fibras aferentes y eferentes que esta-
blecen sinapsis y forman los circuitos neuro-
nales. Sin embargo, un elemento necesario
dentro del neurépido para la conduccién de
los impulsos nerviosos, lo es la mielina. De
hecho, la mielinizacidn es el proceso que nos
da el indice morfolégico de la maduracién
cerebral.33.38

Comunmente se dice que el cerebro fun-
ciona como una entidad, aunque muchas de
sus funciones son locales, y el cerebro puede
considerarse como un sistema de O4rganos
interrelacionados que se desarrollan funcio-
nalmente.

Flechsig'® detectd la secuencia de mielini-
zacién en el cerebro del hombre y desarroll6
un mapa mieloarquitecténico. En ese mapa
el cerebro se encuentra subdividido en 45
dreas numeradas de acuerdo con el patrén
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Cuadro 1.

Ter. dia 12 meses 24 meses 120 meses

Diametro cefalico 34 cm 46 cm 48 cm 52 cm
(1 cm/mes) (lcm/6me (0.5 cm/ano)

Peso cerebral 375-400¢g 1000 ¢ 1100 g 1320 g

Diametro cefalico y peso cer ebral en el ser humano normal.

Investigacion

definido que sigue la mielinizacion.

Como es evidente, a pesar de la gran va-
riedad individual de cerebros existen ciertos
hechos fundamentales que deben ser consi-
derados siempre cuando se habla de desarro-
Mo cerebral. 2) La mielinizacién cortical
progresa del interior al exterior. 3) La mie-
linizacién de las areas de asociacién es la
ultima en lograrse después de la mieliniza-
cién de areas especificas sensoriales y moto-
ras; esta se inicia en el periodo postnatal, y
tiene su auge en la segunda década de la
vida.?

El concepto de maduracidn cerebral no
“~be ser considerado como una regla mate-
matica de una organizacién de funciones y
entidades morfoldgicas que ocurren a lo
largo de la vida de un individuo. sino como
una entidad vulnerable a mdltiples factores
exogenos capaces de alterarla 3.8 14.15.30.36.38

Los estudios experimentales que hemos
hecho en la rata' demuestran que la des-
nutricién constante, desde la gestacién hasta
el destete, altera el ritmo de la maduracidn
cerebral debido a que causa hipoplasia per-
sistente del neurépilo, lo que interfiere con
el desarrollo de los oligodendrocitos y dc las
células de Schwann. Cabe hacer notar, que
el cerebro, el 6rgano més complejo del orga-
nismo, presenta diversos tiempos de creci-
miento de sus diversas regiones lo que hace
que haya una distribucién regional de lesio-
nes debidas a la desnutricién, la que serd de-
terminada seglin el momento en el periodo
de “explosion cerebral” en el que ocurra el
insulto. La desnutricién crénica, al interferir
con el desarrollo neuronal, afecta el creci-
miento de los axones o lo impide del todo, y
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sin axones y neuronas no hay formacién de
mielina. De hecho estos constituyen un fac-
tor enddgeno primario de la mielinizacion.
En resumen hay un notable retraso en el
proceso de mielinizacion en las ratas des-
nutridas en comparacién con aquéllas que
fueron bien nutridas desde el momento de
su nacimiento. -La comparacién de la mieli-
nizacién de la sustancia blanca de los hemis-
ferios cerebrales de una rata de 50 dias de
edad bien nutrida con el de una de igual
edad malnutrida muestra que en esta ltima
el cuerpo calloso y los haces largos que co-
nectan con estructuras subcorticales ain no
completan su mielinizacion. Esto indica que
la mala nutricién afecta el desarrollo cere-
bral y, por ende, su funcionamiento ade-
cuado (Cuadro 2).

Las alteraciones morfoldgicas del neurd-
pilo y de la mielinizacién del cerebro se re-
flejan obviamente en el establecimiento de
circuitos neuronales tanto especificos como
inespecificos, esto es, en las ratas desnutri-
das es muy comun observar que la actividad

‘motriz se desarrolla tardiamente, a los 16-17

dias post-parto, en comparacion con las
bien nutridas en que aparece a Jos 10-12
dias. Asi mismo, estas alteraciones aparecen
en otras funciones sensoriales tales como la
audicién y la visign, 131938

Una manera de determinar la funcionali-
dad de los circuitos nerviosos que alli inter-
vienen lo es el estudio de algunos neuro-
transmisores, p.e., la acetilcolina. Esta se
puede estudiar con relativa facilidad por me-
dio de la demostracion de su enzima espe-
cifica, la aceltil colinesterasa. En los anima-
les desnutridos hay retraso evidente en el
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Cuadro 2. Efectos de la desnutricion te mprana sobre el desarrollio cerebral®

Peso cerebral ++

Patrén circuny., —+
Mielinizacion +-+
“Gliosis” de

mielinizacién -+

Interneuronas +
Vias sensoriales +
Vias motrices +

Vias de asociacion +4+

intensidad del retardo se expresa con -+

__‘

desarrollo de sinapsis colinérgicas;'® y en
esos mismos animales otros autores han en-
contrado que el aislamiento produce efectos
similares asi como mcnor desarrollo morfo-
16gico del neurdpilo. sobre todo en la corte-
za cerebral 't 1=

En nuestros estudios, a las ratas que fue-
ron desnutridas desde su nacimiento se les
continué la dicta carente de triptéfano por
periodos hasta de 180 dias. Durante el creci-
miento fueron sometidas a pruebas de cam-
po abierto a los animales desnutridos. Allf,
demosiraron poscer conducta de tipo hiper-
¢nético y un numero abundante de miccio-
nes y defecaciones. Los animales testigo
muestran conducta exploratoria limitada a
unos cuantos lugares del campo abierto y
solo una o dos veces se defecaron. Este ha-
Hazgo es muy significativo ya que indica
claramente que el animal desnutrido es in-
capaz de mostrar adaptacion rapida a un
nuevo ambiente. Se sabe que este mecanis-
mo de adapiacién se halla mediado por
sistemas interncuronales o bien por circuitos
inespecificos como ¢l sistema limbico y el
hipotdlamo-hipofisiario.’® La carencia de
buena nutricion y/o desarrollo de esos siste-
mas le impiden al animal desnutrido dispo-
ner del juicio y de la regulacion visceral ne-
cesarias que constituyen la adaptacion al
medio ambicnte nuevo, adn cuando las es-
feras motriz y sensorial se hallan ¢n buenas
condiciones de funcionamiento.”

En base a los resultados experimentalcs
que mencionamos anteriormente y en los
trabajos de Diamond y otros,'"'*#! en los
que ha estudiado la importancia de estimulos
sensoriales en relacion con el desarrollo
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cerebral, suponemos que el retraso en la
maduracién cercbral de las ratas desnutridas
con respecto a las testigos puede ser reversi-
ble s6lo hasta cierto punto. La desnutricién
cronica durante los primeros dos anos de
vida en el hombre causa un déficit pcrma-
nente c¢n ¢l ndmero de células nervio-
sas.!*#688 Este déficit no sélo retrasa la
maduracién del cerebro y distorsiona el pa-
trén bioquimico durante el desarrollo sino
que sus efectos son duraderos, aun cuando
posteriormente la alimentacién se normali-
ce.®* Sin embargo, creemos que si al indivi-
duo que sufrié desnutricién en las primeras
etapas de la vida se le proporciona, ademés
de una buena alimentacién, un medio que
provea al individuo con estimulaciones sen-
sitivas adecuadas, ese individuo podra reac-
cionar satisfactoriamente a las demandas del
medio. En cambio, si s6lo se le administrase
una buena nutricién la maduracién cerebral
seria mas lenta. Esto cs, si a la rata desnutri-
da se le empieza a nutrir adecuadamente y
se le introduce en un medio rico en infor-
macidén sensorial que lo estimula, esta rata
sera capaz de recuperarse y alcanzar, con
retardo, el nivel de desarrollo en la rata
testigo, la que al haber alcanzado la madu-
rez cerebral seguird su proceso de mieliniza-
cidén constante sélo para mantener los cam-
bios plasticos del cerebro, proceso que se
efectia lentamente, a diferencia del perio-
do de “explosién cerebral”. La rata desnu-
trida puede lograr alcanzar estc estado siem-
pre y cuando la desnutricién no haya sido
tan severa como para causar una notable
disminucién de las células generadoras de
mielina.
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En conclusidn, el proceso de maduracion

cerebral es bastante complejo y comprende
factores tanto endégenos como exdgenos; la
alimentacién y los estimulos sensoriales son
dos de las principales fuentes exdgenas ca-
paces de alterar la maduracidn cerebral en
su etapa critica. La significacién clinica en
el ser humano es muy importante ya que
afecta a la esfera de la conducta asi como
al aprendizaje y la formacién adecuada del
juicio.®
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