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RESUMEN

En la presente tesis se tiene como objetivo primordial presen
tar evidencias a través de una revisién bibliografica y del trabajo
de investigacién terapefitico de una posible relacién de las vias coli-

nérgicas centrales con aprendizaje, memoria y retardo mental.

Para el logro de nuestro objetivo desarrollamos la investiga
cién con una muestra de nifios con problemas de retardo mental. -
Con el propésito de mejorar o aminorar los problemaﬁ de aprendi
zaje que se manifiestan en estos nifios administramos a un total de
diez sujetos las siguientes substancias: fosfatidilcolina (Leciti--

na) y Benadon 300 mg..

Antes y después de la ingestién de estos medicamentos -
se le administré a cada uno de los sujetos tres tipos de pruebas
psicolégicas: la escala de inteligencia Wechsler para nifios - -

( WISC ), la prueba Bender-Gestalt y la prueba Goodenough-Harris.
Estas pruebas incluyendo los programas psicopedagégicos del CEPH,
nos permitieron medir como evolucioné el sujeto a través de todo

el proceso terapefitico, cuya duracién fue de cuatro meses.

Posteriormente se procedi6 a efectuar un andlisis estadis
tico para establecer o demostrar la utilidad terapefitica de los me-

dicamentos que fueron administrados.



Baséndonos en los resultados obtenidos en el andlisis esta-
di'stico, podemos concluir : Que aunque los antecedentes clinicos-
y experimentales apoyan la relacién existente entre la adminis--
tracién de agentes colinérgicos y el aumento en los diferentes ni
veles de aprendizaje, los datos reportados en nuestra invéstiga---
cion no coinciden con dicha relacién, ya que las diferencias re--
portadas antes y después del medicamento no resultan ser esta

disticamente significativas.
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INTRODUCCION

Durante los Gltimos afios la investigacién sobre la rela
cién que los mecanismos centrales colinérgicos guardan con el-
aprendizaje y la memoria se ha incrementado en forma importante.
Diferentes trabajos con sujetos humanos y animales han sido pre
sentados para evidenciar esta relacién. Generalmente tres clases

de perspectivas experimentales han sido utilizadas:

a) La administracién de drogas que se presumen act@ian

en las sinapsis colinérgicas (Deutsch, 1971).

b) La determinacién de cambios en niveles cerebrales de
acetilcolina (Ach), colina-acetiltransferasa (CAT) o co
linesterasa asociados con diferentes grados de apren-

dizaje (Pradhan y Dutta, 1971).

c¢) La destruccién dé sitios cerebrales (bien determina
dos) presumiendo que van a estar intimamente rela -

cionados en las funciones colinérgicas (Douglas, -

1967).

Frecuentemente dos de estos acercamientos se combinan
con el objeto de determinar en forma precisa los cambios neuroqui

micos como resultado de la administracién de drogas (Rosecrans



«P =

y cols., 1968) o lesiones cerebrales (McGreer y Cols., 1971)
para examinar c6mo los dafios cerebrales afectan la sensivi].idad -
de la droga {Costall y Olley, 1971) o para discernir cémo las -
drogas actfian paralelamente o mimetizan los efectos del dafio -

cerebral (Feigley y Hamilton, 1971 ).

‘Algunas investigaciones con anticolinérgicos y colinomi-
méticos indican cuales son las fluctuaciones en la actividad coli-
nérgica que van a afectar profundamente el almacenamiento y

recuperacién de informacién en la memoria.

Para la presente tesis se tiene como objetivo primordial -
presentar evidencia a través de una revisién bibliogrifica y del -
trabajo de investigacién terapéutico de una posible relacién de -
las vias colinérgicas centrales con el aprendizaje, la mémoria

y el retardo mental.

El retardo mental podrfa estar asociado con un gran ni-
mero de factores: genéticos, prehatales, perinatales, postnatales

y socioculturales. En base a estos diferentes factores postula--

mos las siguientes hipétesis :

a) Una posible existencia de una alteracién metabélica -
y/o neuronal de la acetilcolina en el sistema colinérgi

co central.
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b) Baséndonos en el posible déficit, la administracién de
sustancias que eleven el nivel de acetilcolina cere--

bral mejorarian los sintomas del retardo mental.

c) Dependiendo del resultado interpretar el funcionamien

to.

Para el log.ro de nuestro objetivo desarrollamos una inves-
tigacién con una muestra representativa de nifios con problemas de
retardo mental. Con el propésito de mejorar o aminorar los pro
blemas de aprendizaje que se manifiestan en estos nifios adminis
tramos a un total de diez sujetos, las siguientes substancias: fos

fatidilcolina (lecitina) y Benadon 300 mg.

La conducta de cada uno de los nifios se observé diaria--
mente por padres y maestros durante todo el proceso terapeti-
tico.,

Antes y después de la ingestién de los medicamentos se-'
le administré a cada uno de los sujetos tres tipos de pruebas psi -

colégicas:

- la escala de inteligencia Wechsler para nifios ( Wisc),
que cubre un rango de edades que va desde los 5 a los -
15 afios de edad, ya qus las edadss de nuestros nifios -

fluctua entre § y 13 anos de edad.
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- la prueba de Goodenough-Harris.

- la prueba Bender Gestalt.

Estas pruebas nos permitieron medir la evolucién del -
sujeto a lo largo de todo el proceso terapettico cuya duracién fué-
-de cuatro meses. Los resultados obtenidos se analizaron estadis-
ticamente buscando la interpretacién mds correcta de la significan

cia del proceso terapéutico.
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I. APRENDIZAJE Y MEMORIA.

La importancia del aprendizaje en la comprensién de la con-
ducta humana es de enorme magnitud, mucho mayor de lo que se
supone, ordinariamente. Las teorias del aprendizaje han alcanzado -
un altisimo nivel de refinamiento, y van desde la simple descrip_
cién de hechos dentro de un marco de referencia sencillo hasta las -

mis complejas teorias mateméticas.

Para Mc Geuch e Irion (1952), el aprendizaje es un cambio
en la ejecucién que resulta de las condiciones de la prictica. Kimble
(1961) prefiere hablar de un cambio relativamente permanente en -
la potencialidad del comportamiento que ocurre como resultado de
la préictica reforzada. Hall (1966), en una definicién més amplia, di
ce que aprendizaje es un proceso que tiene lugar dentro de individuo
y se infiere por cambios especificos en el comportamiento, los cua

les poseen ciertas caracteristicas determinantes.

Una definicién que probablemente sefé més aceptable segin
Ardila (1975) es la siguiente: aprendizaje es un cambio relativa
mente permanente del comportamiento que ocurre como resultado

de la practica.
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Cuando aprendemos algo, cicrtas transformaciones bioqui-
micas tienen lugar en el cerebro. Sin embargo la naturaleza de -
esta transformacién no se conoce muy bien a pesar de la gran can

tidad de investigaciones  realizadas en los Gltimos afios.

Rosenzweig, Krech y Bennett (1960), estudiaron los efec--
tos de la acetilcolina y la colinesterasa sobre el aprendizaje. Su -
hip6tesis inicial fue que deberia presentarse un aumento de coli-
nesterasa en la corteza visual o somitica, segln que el animal -
siguiera signos visuales o sométicos al aprender el laberinto. -
Rosenzweig y sus colaboradores hallaron lo contrario de lo espe
rado: las ratas no diferian en cuanto a concentracién de colines
terasa en la corteza visual o somitica. En cambio, encontraron -
que aquellos animales que siguen signos espaciales tienen mis -

colinesterasa en todas las 4reas. Al mismo tiempo observaron -

que las ' inteligentes' tienen m4s tendencias a seguir estimulos
espaciales, mientras que las ratas ''tontas' siguen estimulos vi--

suales.

Los autores formularon entonces una segunda hip6tesis: el
nivel total de colinesterasa refleja la eficacia de la transmisi6én sindp
tica y estd directamente relacionado con la capacidad de resol-

ver problemas. Sin embargo, experimentalmente encontraron que -
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la medida méds importante no es la cantidad total sino la propor-
cién entre actividad cortical y actividad subcortical (c/s) de la
colinesterasa. Los valores bajos de c/s estdn en relacién con un -
ripido aprendizaje de laberintos: Observaron también que las ra-
tas criadas en un ambiente enriquecido, con abundantes estimulos,
tienen cuando adultas una proporcién de c/s més baja y las ratas -

criadas en relativo aislamiento tienen un c/s més alto.

Vemos entonces que existe una prbporcién 6ptima entre la -
acetilcolina  y la colinesterasa que facilita el aprendizaje. Entre
més eficiente es la transmisién sinédptica, determinada por el nivel
absoluto de acetilcolina y por la relacién entre acetilcolina y colines

terasa, mejor es la capacidad de aprender.

Como veremos mé&s adelante otros autores han confirmado -

estos hallazgos.

Todo aprendizaje o conocimiento implica retencién, porque
si la experiencia previa no nos dejara nada, nuestros conocimientos
tantq intelectuales como éticos, serfan nulos. Es decir, la experien
cia impregna nuestra vida. A esta facultad que almacena, repro-
duce y reconoce actividades sensoriomotrices, ideas y conocimien

tos se le llama memoria (Caso, 1979). Esta funcién constituye -

una parte escencial de la mente del hombre, gracias a ella durante -
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la nifiez y la adolescencia adquirimos y retenemos experiencia y -

orientamos nuestros actos en el presente y hacia el futuro.
Factores que intervienen en los procesos de la memoria:

A. Habilidad del individuo: El material a memorizar y re--
cordar esti determinado por la capacidad de cada persona y por -

las necesidades y fines de su personalidad.

B. Grado de motivacién presente. Nos acordamos mejor de -
las cosas que nos son importantes. El interés selecciona, destaca -

y es indispensable en los mecanismos de la memorizacién.
C. Proximidad de la experiencia en el tiempo.
D. Frecuencia con que se ha repetido un acto o experiencia.

E. Grado de placer o disgusto inherente a la experiencia -

o al acto que ha de recordarse.

Los elementos olvidados con mayor rapidez son los que tienen
una tonalidad neutra. Los mejor retenidos son los agradables (pla

cer) en seguida los desagradables (temor).

F. Mayor o menor interferencia de otros conocimientos.
Este es otro factor de importancia, luego de haber memori-

zado algo, la porcién que olvidamos es afectada en forma importante,
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por las cosas que hacemos y aprendemos después.
G. Grado de organizacién dentro del contenido a recordar.

Es més ficil recordar el material muy organizado que el
desorganizado. En la memoria ademés de retener informacién se
reorganiza espontdneamente el nuevo material a memorizar, de ma

nera de hacerlo compatible con la experiencia previa.

H. Es més ficil recordar tareas en las que se ha trabaja

do pero no se han terminado.

Esto es provocado por las ''tensiones ocupacionales' que no
se disipan hasta no ver terminado o realizado el trabajo que se es

t4 efectuando.

’

J. La memoria se estimula por la semejanza, la contigui--

dad, la proximidad, la frecuencia, el contraste y la intensidad.

K. Todo material aprendido previamente es ''reaprendido'

més répido que el material nuevo.

De hecho, es posible dividir el proceso de retener informa--
cién en cuatro mecanismos, los cuales se interaccionan para inte

grar la memoria, (Drachman y Leavitt, 1974).
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1, - Un mecanismo media el recuerdo inmediato de los eventos
del momento. Entonces podriamos definir memoria a corto plazo co
mo un proceso de "huella fugaz', capaz de mantener pequefias can
tidades de informacién por breves periodos de tiempo, esto funciona
recordando n@imeros telef6nicos hasta marcarlos y en pruebas de di-

: gitos.

2.- Un segundo tipo de mecanismo es la adquisicién y reten
cién de informacién més alla de los lfmites de la memoria. a corto -
plazo permitiendo la acumulacién progresiva de cantidades incre--
mentadas de fnformacién en repeticiones sucesivas, a esto se le co-

noce como almacén.

3.~ Un tercer mecanismo media, probablemente, el registro
0 recuerdo de eventos que ocurrieron en el pasado remoto, es decir,
la memoria a largo plazo. Estos eventos van a ser recuperados y uti

lizados en el transcurso de la conducta.

4.- Y por Gltimo la recuperacién o evocacién es el proceso
por medio del cual el individuo recobra la informacién adquirida por -

determinados procesos.
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II. RETARDO MENTAL.

De acuerdo a la Asociacién Americana de Deficiencia Mental,
el retardo mental se define como un subpromedio del funcionamiento
intelectual general relacionado con un déficit en la conducta adaptati-
va manifestdndose durante el perfodo de desarrollo Kirk (1979), -

Coronado (1980) e Ingalls (1982).

A la luz de los conocimientos actuales se ha comprobado -
cientificamente que un sinnGmero de causas pueden dar origen a
una deficiencia mental las cuales obedecen a factores etiolégicos

muy diversos, Ingalls (1982) y Coronado (1980).

I. Causas de accién directa.

- Geneticometabdlicas.

- Infecciosas y téxicas.

- Trauméticas (fisicas y psicolégicas).

- Ambientales.

II. Causas de accién por mecanismos de orden cronolégi-
co.

a. Causas prenatales.

b. Causas perinatales.

c. Causas postnatales.
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Factores de origen geneticometabélico:

Algunos individuos nacen con una incapacidad héredada para -
metabolizar o asimilar ciertas substancias. Una de las conocidas
entz'e_i éstas es la fenilcetonuria o la incapacidad para metaboli--
zar un aminoicido. Otro trastorno como este es el llamado galac
tosemia, o incapacidad para asimilar el azGicar de la leche, los -

dos trastornos se transmiten por un gene recesivo.

Hay muchos desérdenes raros que resultan de la incapaci--
dad para metabolizar debidamente las grasas. El més conocido de
éstos es el mal de Tay-Sachs o idiocia infantil familiar amauréti-
ca, que siempre termina en retraso mental severo y en muerte -
prematura. También existe el llamado sindrome de Hurler pro_
ducido por un error en el metabolismo mucopolisacirido. A este -
mal también se le llama gargolismo porque muchos de los rasgos -
faciales y corporales se deforman un tanto. Otra clase de trastor
nos metab6licos congénitos que pueden causar mengua en las capaci_
dades mentales son los trastornos causados por un defecto a nivel -
de una de las hormonas del cuerpo. El desorden endocrino més impor
tante es el hipotiroidismo o cretinismo. Este tiene su origen en un -
nivel anormalmente bajo de hormonas de la glindula tiroides. El -
mal se presenta frecuentemente en el nacimiento y puede ser el re

sultado de una gran variedad de causas. Si no se atiende a tiempo, -
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puede producir deficiencia en las capacidades mentales, pero me--
diante el tratamiento médico de tiroides, no suele ser un problema
serio.

También encontramos desérdenes que resultan de la presen
cia &e uncromosoma adicional. El més importante de estos por lo -
que toca al nmero de casos, es el sindrome de Down, conocidp po
pularmente como mongolismo, el cual resulta de la presencia de -
un cromosoma 21 adicional. Entre las ‘caracterfsticas, del sindro
me de Down estd una inteligencia baja, configuracién muy pecu
liar de los ojos, dedos cortos y lengua grande. Las otras aberracio
nes de los cromosomas que no son muy raras, son aquéllas en las -
que estin de por medio los cromosomas sexuales. Estos incluyen -
el sindrome de Klinefelter (xxy) y el sindrome de Jurner {(xo).
El primero es un sindrome masculino fenotipico y el segundo un

sindrome femenino fenotipico. Ambos se caracterizan por un lige

ro retraso mental.

Factores de orden infeccioso y téxico:
Hay muchos microorganismos que pueden infectar al embrién
o feto en desarrollo y causarle anormalidades permanentes inclu-
yendo retraso mental. Entre estos estdn la rubeola, la sifilis, el-
citomegalovir.us y la toxoplasmosis y en el nifio pequefio se puede -

producir una lesién cerebral ya sea por meningitis o encefalitis.
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La intoxicacién puede ser de orden ex6geno o endégeno; -

entre las primeras se pueden sefialar el tabaco, el alcohol, las dro-

gas enervantes, algunas sales de desecho industrial, como las del -
plomo, el mercurio, el 6xido de carbono, algunos medicamentos por
prescripciones ingdecuadas o por dosis excesivas, y muchos otros;

y entre las segundas, por diabetes, acetonuria, etc., o por una into-

xicacién alimenticia (Botulismo).

Por dltimo, podriamos asimismo suponer que la intoxicacién
del ambienté, tan de moda en npestros dias por la acumulacién de ga
ses tbxicos en el aire atmosférico que satura las grandes ciudades -
modernas, y perturba la normalidad del funcionamiento orgénico del

humano.

Factores de orden traumitico:

El cerebro humano esti expuesto, durante toda la vida, a ser

traumatizado por agentes externos o por agentes de orden psicolégico.

Los primeros actuan con mayor frecuencia durante el nacimien
to y en los primeros afios de vida; y los segundos, desde que el nifio-
se encuentra en el claustro materno, para producir una deficiencia -
mental.

Existen muchas complicaciones en el parto mismo, como por

ejemplo, si el infante se le interrumpe la corriente de oxigeno por -
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més de unos cuantos minutos, la anoxia resultante produce una lesién -
cerebral. De manera semejante, el cerebro puede sufrir algin tipo de

lesién mecénica durante el parto.

Con respecto a los traumatismos de orden psicolégico, la futu-
ra madre, sobre todo durante los primeros tres meses del embarazo,
puede ser presa de un trauma psiquico intenso, con trastornos psicoso
méticos graves, entre ellos una baja brusca e intensa de la tensién ar
terial, y en tal caso, es posible que pueda influir negativamente en la-

psicopatologia cerebral del feto.

También el nifio estd expuesto a las carencias afectivas y edu-
cacionales, a el abandono precoz de los padres, la tirania o la sobre_
proteccién paterna y demd&s motivos que rompen el cuadro de la orga
nizacién familiar, estos factores distorsionan la evolucién normal de -

la inteligencia y por consiguiente desajustan el desarrollo armonioso

de la personalidad.

Factores de orden ambiental:
Es un hecho indiscutible el papel preponderante que juegan -
los patrones culturales familiares, los factores socioculturales y -
socioeconémicos en la construccién del ambiente el cual actfa positi_

va o negativamente sobre el nifio, para integrar su personalidad.
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Gesel, fue uno de los primeros en demostrar la importancia -
del ambiente Social en el determinismo de los trastornos de la perso-
nalidad, y es l6gico suponer que la personalidad deformada de un de-
ficiente mental debe ser presa igualmente de los impactos negativos -

de su ambiente.

Ademis de los problemas psicopatolégicos que negativizan el -
ambiente familiar del deficiente mental, la vida antihigiénica, la pro
miscuidad, las privaciones y carencias econémicas y la incultura en -

general promueven directa o indirectamente la deficiencia me ntal.

11I. Causas de accién por mecanismos de orden cronolégico.

A. Causas prenatales:

Los elementos etiolégicos de la deficiencia mental que obran -
durante la vida intrauterina, afectan tanto a la madre como al produc

to. Estos pueden ser afectados por los siguientes factores:

a) Por infecciones o parasitosis durante los tres primeros me
ses del embarazo principalmente, algunas enfermedades virales como
la rubeola, el sarampién, la parotiditis, etc., atin cuando sean asinto
méticas pueden crear graves embriopatias. Ademés no debemos olvi-
dar que ia_ sifilis también es un factor frecuente de encefalopatias por
el traspaso de la barrei'a placentaria del Treponema alrededor del cuar

to mes de embarazo . Y por Gltimo hacemos mencién de la toxoplasmo
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sis que a pesar de que pocas veces se diagnostica o bien se presenta -
en una forma clinica banal, produce graves dafios cerebrales en el fg
to.

b) Por accién téxica: cualquier uso inmoderado de medicamen
tos o drogas, sobre todo durante los primeros tres meses de la gesta
cién son muy perjudiciales. Asi como también la ingestién de anticon-
ceptivos al principio de un embarazo, puede presentar un gran riesgo

para tener productos anormales.

c) Por accién traumética: se pueden presentar traumatismos -
intensos sobre el Gitero en general y también como consecuencia de -
los traumatismos por tentativas de aborto provocados por instrumen-
tos.

d) Por incompatibilidad sanguinea: generalmente se produce -
por la formacién de anticuerpos maternos Anti Rh, aunque en un 4 %

de los casos puede tratarse de otro antigeno, como aglutininas Anti-A.

En esta etapa de la prenatalidad interviene notablemente el -
grado de desnutricién de la madre la que repercute en muchos proble
mas. Si la dieta deficiente llega a ser muy severa puede producir un dafo
cerebral permanente ya que podria existir un desbalance de los ami-

noécidos afectando la sintesis de proteinas e interfiriendo con el perio

do de generacién de las células (Davison, 1973).



- 18 -
B. Causas Perinatales®
Aquf tiene un papel fundamental el traumatismo obstétriéo, -
debido al conjunto de circunstancias adversas que se presentan en el
momento del nacimiento y que ‘frec.uentemente producen lesiones ence-
filicas. Los resultados bésicos de la agresién obstétrica son la hipo
xia y la hemorragi.;a, que pueden combinarse a la vez para generar des

trucciones neuronales.

Ahora bien, durante el trabajo del parto, muchas causas entor
pecen el aporte del oxigeno al feto, tales son las distosias, las dis-
tonias internas (hipertonia o inercia uterina), las drogas adminis
tradas a la madre en forma irracional (analgésicas, anestésicos, -
etc.), anomalfas del cordén (circular, atresia, procidencia) o inter
vencién obstétrica mediante maniobras externas por versiones, f6r--

ceps, O cesareas, aplicadas sin indicacién adecuada o irracionalmente.

Los nifios que nacen prematuramente estdn muy expuestos al
retraso mental. Este tipol de casos es mucho més frecuente entre gru -
pos de bajos ingresos y se supone que una posible causa es una alimen
tacién inadecuada y un cuidado médico deficiente (Dodge y Cols., -

0y

1975).
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C. Causas postnatales:
Hay muchas enfermedades raras que afectan el cerebro después
del nacimiento. Las {nicas dos que se presentan con cierta frecuencia
son la esclerosis tubero'sa caracterizada por la formacién de muchos
nédulos endurecidos (escleréticos) sobre la superficie de la cofteza
cerebral yelMal de' Von Reeklinghausen (neurofibromatosis) cuyos -
sintomas caracteristicos son tumores de la piel y manchas cutédneas de
color café con leche. Estas dos enfermedades son muy peculiares en
cuanto a que la transmite un gene dominante y, por lo tanto no puede -

saltar ninguna generacién.
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I1I: BIOQUIMICA DE LA ACETILCOLINA

a. Férmula

La actividad neurofuncional de la acetilcolina (Ach), a sido -
conocida desde la mitad de los afios 1920 {Cooper y Cols., 1978), lo
Gnico definitivamente sabido en detalles acerca de la acetilcolina es -
su férmula estructural que fue deducida de los anélisis cristalogréafi

cos por Pauling y colaboradores.

(@]
+ n
{CH ), N—mCH CH - 0-C - CH
33 2 2 3
(a) (b)
b. Mecanismos de accibén

Con relacién a los receptores colinérgicos, Pauling y cols. -
analizaron las estructuras de los compuestos que producen o bloquean
uno y otro tipo de réspuestas, incluyendo un nmero de compuestos,
cuyas moléculas son mis rigidas que las de acetilcolina. Ellos con--
cluyeron que hay dos clases de receptores colinérgicos, estos son re
ceptores muscarinicos y nicotinicos interviniendo ya sea en respues--

tas lentas o aceleradas respectivamente.

Las respuestas muscarinicas son tipicamente lentas, con un

tiempo de duracién de segundos. Pueden ser tanto excitatorias como



= I =
inhibitorias. Las respuestas nicotfnicas son répidas con un periodo -

de duracién de milisegundos, estas son siempre excitatorias.

El i6n de acetilcolina se une al sitio receptor de acuerdo con su
afinidad ya que en cada caso existe diferente orientacién. EI lado me-
til (a) del ién tiene una alta afinidad por receptores muscarinicos y el
lado carbonil (b) tiene una alta afinidad por los receptores nicotini--
cos.

L.a acetilcolina puede ser analizada por su efecto sobre siste
mas biolégicos o mediante métodos fisicoquimicos. Las preparaciones
para ensayo biolégico incluyen: el mfisculo recto abdominal de la rana,
el dorsal de la sanguijuela, la presién sanguinea de la rata o del ga--
to. Adems4s en los Gltimos afnos diferentes laboratorios han reportado
el aislamiento del receptor colinérgico, haciendo uso en la mayor -
parte de sus trabajos del tejido eléctrico de Electrophorus electricus
o de Torpedo, ya que ambas preparaciones son ricas en proteinas re
ceptoras. La concentracién de Ach en las vesiculas del Torpedo se

@
estiman en 0.65 M.

Hasta 1965 los métodos fisicoquimicos para la determinacién
de la acetilcolina eran tan poco sensibles que resultaban practicamen
te inGtiles en la medicién de las cifras endégenas de la Ach. Desde-

entonces ha habido informes publicados acerca de técnicas enziméti-
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cas fluorométricas y de cromatograffa de gases que en teorfa se apro
ximan a la especifidad y sensibilidad de los anilisis biolégicos.' En -
particular el método de cromatografia de gases Jenden, (1972) a si_
do acoplado a la espectroscopia de. masas para dar un alto grado de -

sensibilidad y de especificidad.

C Sintesis

La acetilcolina se sintetiza en una reaccién que es catalizada -

por la colinacetiltransferasa.

Acetil - CoA + colina = Acetilcolina + CoA

En 1943 Nachmansolm y Machado descubrieron por primera
vez un sistema de colinacetiltransferasa libre de células, (Cocper y
Cols 1978). Desde entonces la enzima, tomada de los ganglios ceféli-
cos del calamar, de la placenta y del encéfalo humano ha sido purifica
da parcialmente y definidas algunas de sus caracteristicas. La colina-
cetiltranéferasa, purificada parcialmente a partir del encéfalo de la -
rata, tiene un peso molécular de aproximadam.ente 65 000, con una -
aparente constante de Michaelis (Km), para la colina de 7.5 xl()'4
y para la acetil - CoA dé 1.0 x 1075 M. Sin embargo, alin existe -
controversia acerca de la magnitud de la rev‘ersibi'Lidad de la reac—

cién.
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Independientemente de su fuente la acetil-Co A es primordial
mente sintetizada en las mitocondrias, debido a que la colinacetiltrans
ferasa parece hallarse en el citoplasma sinaptosomal. Especialmente
la sintesis de la nueva Ach se lleva a cabo en los terminales nervio

sos o terminales axonales.

Evidencias recientes sugierén en contraste con lo que pasa en
el higado, que la colina no puede ser sintetizada de nuevo en el tejido
nervioso mediante metilaciones sucesivas de la etanolamina. Es trans
portada por la sangre al sistema nervioso tanto en forma libre como
unida a fosfolfpidos. Después de la hidrélisis de la acetilcolina libe
rada, aproximadamente 35 a 50 % de la colina es transportada hacia
el interior de la terminal presinaptica por un sistema de transporte -
activo de alta afinidad y que es depehdiente del sodio, para serlreu'g
lizada en la sintesis de nueva acetilcolina. La colina restante puede -
ser catabolizada o en forma alterna puede ser incorporada en fosfo
lipidos que pueden més tarde servir como fuen@e de colina. En el cere
bro el nivél de colina es mucho més alto que a nivel plasmético, este

nivel plasmético se mantiene en cifras estables.

La colina esta presente en algunos alimentos que normalmente

consume el hombre. Ejemplo de estos: yema de huevo 1,7% de su pe
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so; carnes 0.6 % de su peso; pescado 0.2% de su peso; cereales y -
productos derivados de cereales 0.1% de su peso; legumbres 0.2 -
a 0.35% de supeso; pero esta se encuentra también ausente en -
otros productos tales como- vegetales suaves y muchas otras frutas. -

Se ha estimado que el adulto humano consume de 0.5 a 0.92 de coli

na por dia.

d. Catabolismo

Se tiene la certeza de que la acetilcolina es hidrolizada por las
colinesterasas pero no hay evidencias que nos muestren la cantidad de
colinesterasas que existen en el organismo. Existen dos clases de en
zimas estrictamente definidas.: la acetilcolinesterasa y la butirilcolines
terasa o pseudocolinesterasa. La acetilcolinesterasa (Ache) hidroli
za a la acetilcolina con mayor rapidez que la butirilcolina. Su funcién
es desdoblar la acetilcolina en colina y 4cido acético. La Ache es
manufacturada en los cuerpos celulares colinérgicos y estd localizada

intracelularmente.

Generalmente la actividad acetilcolinesterasa en un tejido es-
mayor que la aciividad pseudocolinesterasa, esto se aplica particu--
larmente al sistema nervioso central de la rata. También en el tra
bajo presentado por Bayliss y Todrick (1956 ) donde utilizaron un in

hibidor de acetilcolinesterasa para estimar la actividad pseudocoli--
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nesterasa en el cerebro de la rata se confirmé los resultados presenta
dos por Ord y Thompson (1952) donde la acetilcolinesterasa es par
cialmente - responsable por la hidrélisis de butiryl-benzoyl colina-

por homogenizacién del cerebro de la rata y de la médula espinal.

En un experimento realizado por Torack y Barrnett (1962)
se demostrd que en el bulbo raquideo de la rata, la actividad colines
terasa especifica es extensamente limitada para las neuronas, Esto -
principalmente se asocia con porciones del reticulo endopldsmico ¥
con sindpsis. La actividad pseudocolinesterasa es encontrada en la -
célula neuroglia particularmente en los astrocitos fibrosos y las célu
las periteliales *. El producto de reaccién dentro de estas células -
es evidente en la membrana nlclear y en el complejo de Golgi. Estas
células periteliales contienen més actividad enzimética las cuales -

se asocian con los grénulos del reticulo endoplismico.

Se dice que la Ache, estd situada principalmente dentro del ci
toplasma de los cuerpos célulares y en la neurépila (que es una multi_
tud de delgadas prolongaciones gliales, fibrillas, terminales axonales
sindpticos y dendritas, las cuales forman cclectivamente una intrincada
red que recubre a las neurdnas, en la sustancia gris de la médula es-

pinal). Tanto la acetilcolinesterasa como la colinacetiltransferasa -

* Elementos gliales de las neuronas motoras del bulbo raquideo de -
la rata.
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como la colinacetiltransferasa son importantes para el metabolismo de

la acetilcolina.

En el siguiente diagrama se muestra el mecanismo de reaccién -
de la acetilcolinesterasa seglin MacIntosh (1961).

E E (Ach) Acetil- E E

X +
Ach Colina H2 0 4cido acético

El centro activo de la acetilcolinesterasa tiene dos subunidades
primordiales; .el primero es un sitio aniénico que atrae la carga posi_
tiva de la acetilcolina y el segundo situado aproximadamente a 5 A
de distancia del anterior, cdnstituye un sitio estear4tico que liga al -
4tomo de carbono delcarbonilo'de la acetilcolina y por donde se sumar4
el grupo acetil al de la colina.

La informacién sobre la arquitectura del centro activo ha pro
venido no s6lo de los estudios de cinética empleando compuestos modL_e:
los, sino también del estudio de la accién de un grupo de inhibidores -
conocidos como los anticolinesterisicos. Loos anticolinesteréisicos se
clasifican como inhibidores reversibles e inhibidores irreversibles -
de la enzima. Como la acetilcolina, ambos tipos de inhibidores -
acetilan a la enzima en el sitio esteritico. Por el contrario, en -

contraste con la Ach o con un inhibidor reversible como la fisosti‘g-

mina, los inhibidores irreversibles, que son compuestos organofosfo
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rados, fosforilan en forma irreversible el sitio esterético.

e. Recambio

Dentro de los estudios hechos sobre el recambio de la acetil
colina en el tejido nervioso uno de los principales es el de Maclntosh,
F.C. (1961) pero gl més reciente fue realizado por Collier, B. (1971)
donde se perfundié el ganglio cervical superior del gato para analizar

las cifras de acetilcolina con el nervio en reposo, estos investigadores
han determinado la cantidad de transmisor éintetizado y liberado bajo
una gama de condiciones experimentales, incluyendo la estimulacién -

eléctrica.

Entre sus resultados més interesantes podemos mencionar:

a) Durante la estimulacién la acetilcolina se recambia con una -
velocidad de ocho a diez por ciento de su contenido de reposo
cada minuto. En reposo la velocidad de recambio es de apro-
ximadamente 0. Smg/min. Debido a que no existe cambio al--
guno en el contenido total de acetilcol;na del ganglio durante la.
estimulacién a frecuencias normales, se hace evidente que el -

estimulo eléctrico no sélo libera el transmisor sino también

estimula su sintesis.



b)

c)

d)

e)

- I
La colina vendria a ser el factor limitante de la velocidad -

de sintesis de acetilcolina, lo cual tiene muchas implicacio-

nes para administrar colina exdégena.

La acetilcolina recién sintetizada parece que se libera con -

mayor facilidad con la estimulacién nerviosa que la acetilco

lina almacenada.

Aproximadamente la mitad de la colina producida por la ac
tividad degradatoria de la colinesterasa es vuelta a utilizar

para hacer nueva acetilcolina.

De estos estudios se infiere la existencia de cuando menos-
tres depésitos de acetilcolina en el ganglio: la acetilcolina -
de reserva que es considerada intracelular la cual sélo se -
acumula en el ganglio tratado con eserina y que no es libe--
rada por la estimulacién nerviosa pero si por la despolariza
cién producida por el potasio; la acetilcolina de depésito -
que es liberada por los impﬁlsos nerviosos y que representa
aproximadamente 85 % del almacenamiento original y la -

Ach estacionaria que constituye el 15 % restante y que no

es liberada.
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En un estudio realizado con ratas, Cohen y cols. (1976 )', encon
traron que las concentraciones de acetilcolina en todo el cerebro de la -
rata o en varias regiones cerebrales y las concentraciones de colina li-
bre en el suero y cerebro varfan con. el consumo de una dieta de colina.
Ademés postulan que el incremento de la acetilcolina cerebral después
de un tratamiento con fisostigmina o después de consumir una dieta alta
de colina, permitird que la colina actue incrementando la sintesis de -
acetilcolina, modificando asf la actividad funcional de las neuronas -

colinérgicas.

Varios autores que han trabajado con ratas y roedores demos—
traron las cantidades de Ach y colina en diferentes regiones del cerebro
alternando varios métodos de sacrificios, entre ellos, decapitacién y
radiacién de micro-ondas. Este Gltimo es un nuevo método péra sacrifi_

~ cio répido e inactivacién ripida de enzimas, fue introducido por Stavi--
noha en el 1970. Esta técnica permite una buena diseccién reproducti-
ble del cerebro. Cuando a las ratas se les mata con radiacién de mi--
cro-ondas enfocéndolas a la cabeza, las enzimas involucradas en la sin
tesis y degx:adacién de Ach son inactivadas ripidamente (Nordbergy
Sundwall, 1976). Ademés cuando las ratas son sacrificadas con radia
cién de micro-ondas el contenido de acetilcolina estriatal de las ratas-
inyectadas con un receptor agonista dopaminérgico ( Apomorfina) o an

tagonista (Haloperidol) no' se altera (Cheney y cols., 1976). Sin em



- 30 -
bargo, si se observé modificacién en el contenido de Ach estriatal -

cuando estas fueron decapitadas.

£, Farmacolog!a

La acetilcolina por si misma no tiene importantes usos terapéu
ticos, debido a su metabolizacién inmediata, por ello su administra--
cién ex6gena no tiene mayor relevancia. Esto es, las acciones farmaco
l6gicas unidas con los conceptos existentes de la fisiologia del sistema
nervioso parasimpético y la unién neuromuscular, forma la base para-
el entendimiento de la farmacologfa, toxicologfa y beneficios terapéuti

cos de grandes agentes colinomiméticos.

Los agentes colinomiméticos se definen como aquellos que -
evocan respuestas similares a la acetilcolina. Dentro de los colinomi-
méticos méis conocidos estdn: Colina, Arecolina, acetil B-metilcolina
(Metacolina ), carbamicolina (Carbacol), urecolina (Betanecol), fur--
threthonium (Furmetide), Pilocarpina, fosfatidilcolina (Lecitina) y =
dimetilaminoetanol (Deaner ). Y los bloqueadores colinérgicos son los
que inhiben la accién de la acetilcolina. Dentro de los agentes anticoli-
nérgicos m4s importantes est4n: Atropina, Escopolamina, Fisostigmi
na, Neostignﬁna, Fluorofosf:;xto diisopropilico (DFP ), Anisomicina, -

Puromicina, Cicloheximida y metilescopolamina.
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Diferentes investigadores como Cohen y cols. (1976 ) mostra

ron que las variaciones fisiol6gicas del contenido de colina en ta-die--
ta que dia a dia consumen tanto animales como humanos, estidn asocia-
dos con cambios paralelos en las concentraciones de Ach en el cerebro,
especialmente con el nficleo caudado. Esto sugiere que las cantidades -

de Ach almacenada en los terminales de las neuronas centrales colinéf

gicas no tienden a ser constantes.

De los varios cientos de derivados sintéticos de la colina que -
se han investfgado, solo la metacolina, el carbacol, el betanecol y la
fosfatidilcolina han tenido uso clinico general. La Acetil-B-Metilcoli_
na (Metacolina ) difiere de la acetilcolina por su accién més duradera
y su selectividad. Su accién es mis duradera y su selectivi@ad. Su -
accién es més duradera porque la hidrélisis que en ella efectua la -
acetilcolinesterasa es mucho menor que la de esta enzima sobre la -
Ach; ademis la substancia es casi por completo resistente a la hidré-

lisis por colinesterasa no especificas o pseudocolinesterasas.

El carbacol y el betanecol son substancias casi por completo -
resistentes a la hidrélisis por la acetilcolinesterasa o por colinestera
sas no especificas, el betanecol tiene acciones principalmente musca
rinicas. El carl_)acol tiene un alto grado de actividad nicotinica, prin

cipalmente en los ganglios auténomos.
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La lecitina, una fuente natural de colina que se encuentra nor-
malmente en la dieta diaria, incrementa las concentraciones de célina-
y acetilcolina en el cerebro de la rata y en la gldndula adrenal (Hirsch -
y cols. 1977 y 1978 ). La lecitina 'pura en su significado bioquimico -

1

1
es una fosfatidilcolina, CH (R) CH (R) CH OPO (OH) =
2 2

O(CH ) N(OH) (CH) . R y R son grupos de 4cidos grasos. -
Las lezciztinas son mechag de diglicéridos de 4cidos grasos unidés al
ester de colina del 4cido fosférico. Las lecitinas estdn clasificadas-
como fosfoglicéridos o fosfdtidos (fosfolipidos ). Se considera un semi
lfquido viscoso de color pardo claro; olor caracteristico; insoluble -
en acetona; parcialmente soluble en agua; soluble en cloroformo y -
benceno; no téxico. Generalmente se obtiene del aceite de soya; pue

de también obtenerse del maiz, otras semillas vegetales, de la yema

de huevo y de otras fuentes animales.

El dimetilaminoetanol precursor de la acetilcolina es un liquido
incoloro con olor a amina. Se obtiene a partir del éxido de etileno y -
dimetilamina. Es una substancia que parece ixallarse normalmente en
el cerebro del hombre y otros mamiferos (Honegger y Honegger R. -

1959 ). Parece ser que la accibén afectiva del dimetilaminoetanol se debe
escencialmente a la propiedad que tiene esta droga de pasar con efecti-
vidad la barrera hematoencefdlica, accibn que le estd vedada a la coli_

na misma (Pfeiffer, 1957 ).
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La administracién de cloruro de colina y deaner a ratas que -
subsecuentemente fueron sacrificadas por irradiacién de microondas
causé un incremento en la conce-ntracién de ambos: colina y acetilco-
lina en el cuerpo estriado, indicando que la sintesis de acetilcolina ce
rebral va a estar estimulada en vivo por la elevacién de concentracién
tisular del precursor. Estos hallazgos sugieren que la concentracién
de colina libre en el cerebro estd por debajo de la necesaria para una
tasa méaxima de sintesis de acetilcolina y se aumenta la posibilidad
de que la disponibilidad de la colina en el cerebro va a regular la tasa
de sintesis de acetilcolina. Estos resultados proveen evidencia bio-- .
quimica para la consideracién de que los efectos clinicos del deaner -
resultan de esta conversién a la acetilcolina segfin Haubrich y cols. -
(1975 ).

La piloéarpina y arecolina; alcaloides naturales, estimulan -
las células efectoras auténomas en la misma forma que lo hacen los -
impulsos nerviosos posganglionares colinérgicos. La arecolina y -
la pilocarpina son aminas terciarias, pero se ha comprobado que la
primera es farmacolégicamente activa de manera principal. La are-
colina guarda cierta semejanza estructural con la nic6tina, al igual

que la pilocarpina con la histamina.

Los agentes antimuscarinicos o anticolinérgicos inhiben las -

acciones de la acetilcolina sobre efectores auténomos invervados -
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por nervios colinérgicos posganglionares y también sobre los miscu
los lisos que carecen de inervacién colinérgica; esto es, antagonizan -
las acciones muscarinicas de la acetilcolina y por eso también se les
llama antimuscarinicos. . La accién principal de los antimuscarini
cos es un antagonismo competitivo y superable con la acetilcolina y -
otras substancias muscarfnicas. El antagonismo puede vencerse -
aumentando la concentracién de acetilcolina en los lugares receptores
de los 6rganos efectores por ejemplo; con anticolinesterasa. Los re--
ceptores afectados son los elementos anatémicos periféricos que esti_
mulan o inhiben la muscarina, es decir glindulas exocrinas, muscu

latura lisa y miocardio.

Los efectos caracteristicos de las anticolinesterasas se deben-
principalmente a la inhibicién o inactivacién de acetilcolinesterasa -
en sitios de transmisién colinérgica con la consiguiente acumula--
cibn y acciones de acetilcolina end6gena liberada por impulsos ner
viosos colinérgicos y en cantidades mucho menores, por continuo -

derrame durante la etapa de reposo.

La fisostigmina (Eserina) como un anticolinesterasa, hace que
la acetilcolina se acumule en los sitios colinérgicos; siendo potencial-
mente capaces de producir efectos equivalentes a la estimulacién -
continua de las fibras colinérgicas en el sistema nervioso central y en

el periférico.
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El fluorofosfato diisopropilico (DFP) es quizads el compuesto
de la clase de inhibidores organofosféricos de la colinesterasa mejor-
conocido. Entre sus propiedades estén la inactivacién casi irreversible
que produce por alquilfosforilacién de la acetilcolinesterasa y algunas -
otras esterasas; su gran liposolubilidad, con la cual penetra en el siste

ma nervioso central.

Tanto la escopolamina como la meti.lescopolamina, bloquean -
los efectos colinérgicos periféricos. La escopolamina en diferencia
ala metilescbpolam_ina cruza la barrera hematoencefilica y tiene efec-
tos antimuscarinicos centrales. La metilescopolamina por si s6la no -

tiene efectos en la memoria.

Tambien la cicloheximida se incluye en el grupo de agentes an-
ticolinérgicos , este antibiético se obtiene de ciertas cepas de Streptomy
ces grisems y se considera inhibidor de sintesis de proteina en el ci-

toplasma eucariético.

Aligual que la cicloheximida la pummi;:ina forma parte de estos
agentes anticolinérgicos. Este antibiético inhibe la sintesis de protei--
nas e impide la transferencia de aminodcidos desde su portador hasta -
la proteina en crecimiento. La puromicina. se produce por Streptomy -

ces alboniger, y la anisomicina considerada también como antibiéti-
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co e inhibidor de sintesis de proteina, interactua con el sistema -

colinérgico por inhibicién reversible de acetilcolinesterasa.

S6lo nos resta por mencionar el Benadén 300 que contiene vi_
tamina B6 ' piridoxina) 300 mg. cada comprimido. La piridoxina -
tiene poca toxicidad y no provoca mayores acciones farmacodinidmicas
con su administracién oral o intravenosa. En el hombre, dosis orales
de hasta 1,000 mg. diarios no han causado reacciones adversas, -
(Goodman y Gilman, 1981). Las tres formas de vitamina B6 -
piridoxina, piridoxal y piridoxamina se convierten en el organismo
en fosfato de piridoxal. La vitamina B6 tiene un papel importante
en el metabolismo como coenzima de gran variedad de transformacio
nes metab6licas de amino4cidos, entre ellas decarboxilacién, tran

saminacién e interviene en el metabolismo del triptofano.

Aunque éste no forma parte de los agentes colinomiméticos o -

anticolinérgicos antes mencionados serd uno de los medicamentos -
a utilizarse en esta investigacién ya que se considera un estabili
zador y regulador de las acciones de la acetilcolina y est4 involu-
crado directamente en el desarrollo normal del metabolismo de -

las Ach.
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El requerimiento de piridoxina aumeata junto con la cantidad

de protefna de la alimentacién, en este caso la dosis a administfarse =
serd 300 mg. diarios ya que en nuestros sujetos facilitaria el desarro
llo normal del metabolismo de la fosfatidilcolina y por endeen la for

macién de nueva Ach en el sistema nervioso central.
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IV.- ANATOMIA DE LAS VIAS COLINERGICAS

Las vias colinérgicas en otros vertebrados pueden tener la
misma distribucién que en los mamiferos. El érgano eléctrico pre
sente en algunas especies de peces es un material excelente para -
los estudios neuroquimicos por la densidad de su inervaci6n colinér
gica.

Solamente estin bien definidas dos conjuntos de sinapsis en el

sistema nervioso central que pueden estar justificadas como colinér

gicas:

a) Los axones de los nervios motores, dentro de la médula
espinal, envian ramales excitatorios para un conjunto de -
neuronas cercanas (células de Renshaw) cuyas descargas
inhiben las mismas y otras neuronas motoras.’

b)

Un tracto axonal, originado de la regién septal, forma la -
sinépsis colinérgica con las neuronas en el hipocampo.
Esta via aparentemente tiene més cantidad de acetilcoli

na y colinacetiltransferasa en el hipocampo.

Se demostré con la técnica del microscopio electrénico y el -
decoloramiento citoplidsmico la distribucién de colinesterasa cerca -
de las neuronas colinérgicas en el cerebro de la rata, esta decolora--

cién es similar en estudios de células del cuerno ventral de la co--
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hxmné cervical, células motoras dorsales del nficleo vago yle_xs célu
las del nficleo hipogloso (Lewis y Shute, 1966). Dentro de las -
placas bilaminéres individuales del retfculo endopldsmico rugoso y-
en la membrana axonal de las fibraé del nervio colinérgico hay fuerte-
decoloramiento; estg da a conocer la distribucién de la enzima en las

neuronas colinérigas.

En un estudio hecho por Palkovits y Jacobowitz (1976) se loca
liz6 histoquimicamente la distribucién de acetilcolinesterasa (Ache) y
catecolaminas en el cerebro de la rata. Observaron fuerte actividad -
de la Ache en las neuronas motoras de los nervios III, IV, VI, VII,
X y XII. Ademés de localizar altas concentraciones de catecolami
nas y acetilcolinesterasa en el ndcleo .caudado, acumbens: y en el tu--

bérculb olfatorio.

Varias investigaciones han demostrado que en las regiones cor
tico-limbico caudal (hipocampo, circunvulacién dentada y corteza en--
torinal de la rata) contienen altas concentraciones de coiinacetiltrag_é
ferasa (Palkovits y cols. 1974 y Lewis y Shute 1967). O sea la for
macién hipocampal recibe una inervacién colinérgica desde el septum
medial y la banda diagonal de Broca. Otras pruebas verifican que eferen
tes hipocampales viajan por la proyeccién del fornix directa o indirec

tamente hacia las neuronas colinérgicas: el t4dlamo anterior, ncleo -
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‘habenular medial y el nficleo interpeduncular contienenaltas concentra
ciones de colinacetiltransferasa y principalmente el Gltimo mencio--
nado, también poseen concentraciones de colinesterasé. La regién ol-
fatoria y especialmente el tubérculo olfatorio y en algunos nficleos de
la amfgdala como los nficleos lateral basal posterior son ricos en co

linacetiltransferasa ! Palkovits y cols. 1974).

Las neuronas colinérgicas se proyectan por la corteza medial,
por el nicleo del sistema reticular colinérgico ascendente y éor el 6r-
gano subfornical y cresta supraéptica junto con las neuronas colinérgi---
cas del ntcleo septo medial y los de la Banda diagonal de Broca consti-

tuyen el sistema limbico colinérgico.

Una combinacién de método quirtirgico e histoquimico fue utili-
zado por Shute y cols. (1967) para determinar en un mapa las vias
colinérgicas en el Vcerebro de una rata albina. Estas vias son ascenden
tes y las fibras neryiosas que las constituyen se originan &el nicleo re_
ficular y tegmental del vtallb cerebral y de un grupo comparable de -
células en el cerebro anterior. Especfficamente trazaron las proyec--
ciones colinérgicas hacia la neocorteza, corteza olfatoria y regiones

subcorticales del cerebro anterior y el cerebro medio.

Las conexiones del sistema limbico colinérgico con el sistema -

reticular colinérgicd ascendente y la corteza medial permiten al hipo-~
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campo jugar un papel importante en la atencién y alertamiento,y posible

mente en la memoria y aprendizaje (Lewis y cols. 1967 ).

Finalmente, Vizi y cols. (1978) demostraron la reliacién entre
el contenido de acetilcolina y la actividad colinacetiltransferasa en dife_
rentes regiones del cerebro de la rata. En las regiones de nfticleos -
cerebelosos, hemisferio cerebelar, el haz medial caudal del cerebro -
anterior, zona incerta y en los nicleos vestibulares laterales, el conte
nido de acetilcolina es relativamente mucl';o més alto que la actividad -
colinacetiltransferasa. Y en regiones tales como: el nervio coclear, ner
vio motor cinco, nervio motor siete y nervio motor doce, donde la acti
vidad de colinacetiltransferasa fue alta el contenido de acetilcolina fue

relativamente bajo.

Se encontré que la acetilcolina es distribuida desigualmente -
en el cerebro de la rata, demostrandose una mayor concentracién de
esta en el nfcleo interpenduncular y los valores més bajos fueron obser
vados en el nlcleo coclear (Palkovits y cols. 1974 y Vizi y cols. - -
1978 ). En el hipocampo la concentracién de Ach es méis o menos tres -
veces mayor que en la corteza occipital, en la amigdala, nficleos vesti-
bulares laterales y zona incerta. También hay una alta concentracién
de Ach en el hipotalamo medial basal sugiriendo que estos mecanis

mos colinérgicos van a estar envueltos en funciones neuro-endécri-
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nas tal como: la secrecifén de diferentes hormonas relacionadas con di-
ferentes funciones de la economia como la hormona del crecimiento, la
hormona antidiurética, la hormona luteotrépica, etc. El globus palidus,
substancia. negra, poseen c;.antidades bajas de acetilcolina (Vizi y cols.

1978 ).

Se puede concluir que estas regiones del cerebro de la rata tales
como: el tubérculo olfatorio, amigdala lateral, habénula, nficleo inter-
pedurc ular, ncleo caudado y el putamen poseen concentraciones altas
de acetilcolina y ChAc y ambas neuronas pre y post-sinaptica son co-
linérgicas. Se concluye ademés que un contenido alto de acetilcolina es
asociado con los terminales rerviosos y una alta actividad de ChAc es

asociada con los cuerpos célulares colinérgicos principalmente.
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a. Regiones de mayor concentracién de acetilcolina en el cerebro

humano, segn Mc Lennan (1963).
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V. ANTECEDENTES CLINICOS Y EXPERIMENTALES DE ACUERDO

A LOS DIFERENTES FARMACOS UTILIZADOS EN LAS

INVESTIGACIONES

a. Estudios con animales

El sistema colinérgico tiene relacién especifica en la funcién
de la memoria cognoscitiva (Drachman 1977; Davis y colaboradores
1978), los efectos de dicha memoria en el bloqueo colinérgico son an
tagonizados por fisostigmina, una droga anticolinesterasa que produce‘
un pequefio cambio conductual, sefialando una mejorfa en las funciones
cognoscitivas y antagonizando la accién de escopolamina dentro del -
sistema colinérgico. La cual produce mejoras a niveles de funciones

cognoscitivas.

Deutsch y sus colaboradores (1966) encontraron que inyec--
tando fluorofosfato diisopropilico (DFP) una droga que destruye la -
colinesterasa, las ratas olvidan lo aprendido. Su efecto depende del
tiempo transcurrido entre el aprendizaje y la aplicacién de la dro_
ga. Déndola 20 minutos después del aprendizaje se logré amnesia
completa. Los resultados apoyan la hip6tesis que las bases fisiolégi
cas de la memoria estdn en un incremento de la conductancia sindp-

tica y el olvido en un decremento de ésta.
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Hamburg (1967) produjo amenesia retrégrada a ratas que fueron

entrenadas a escapar de un choque en un laberinto Y, después dé inyec
tarles intraperitonealmente fisostigmim . El efecto amnésico fue en for
ma de la funcién tipo - U, durante el intérvalo entre el entrenamiento -
inicial y la inyeccién. En todos los casos el reentrenamiento ocurri6-
30 minutos después de la inyeccién. Dicho efecto amnésico fue produ-

cido por fisostigmina cuando la aplicacién fue hecha 30 minutos después
del entrenamiento. Pero este efecto no se produjo cuando la aplicacién
y las pruebas fueron hechas 1, 2 6 3 dias después del entrenamiento
original. Cuando la sustancia fue inyectada y las ratas fueron reen--
trenadas 5, 76 14 dias después del entrenamiento original, el efec-
to sustancial aparecié de nuevo. Estos resultados fueron similares a -
los reportados por Deutsch, (1966) anteriormente. Ambos investiga-
dores concluyeron que la amnesia reportada fue debido a una alteracién

del balance colinérgico.

Squire y cols. (1970) en un intento por demostrar los efectos
de fisostigmina en la retencién a diferentes tieﬁlpos después de un bre
ve entrenamiento; encontraron que inyectando fisostigmina intraperito
nealmente en ratas 30 minutos después del breve entrenamiento a una
posicién habitual, durante siete a catorce dias; el agente anticolineste

rasa deteriora la retencién dependiendo en que tiempo se ha dado. En



= 4B =
el curso de la vida del hibito, o sea a los 28 dias cuando éste ha sido
olvidado, la retencién se mejora. La inhibicién colinesterasa es cono-
cida como la que afecta la ejecugién dependiendo el tiempo que fue ini-
ciado, después del entrenamiento. Se encontraron tres efectos diferen
tes en la retencién de un buen aprendizaje de discriminacién visual -
obteniéndose segln la administracién de anticolinesterasa en diferen-
tes tiempos después del entrenamiento (Deutsch y cols. 1966; Ham--
burg y cols. 1967 ). De uno a tres dias la ;'etencidn es normal, de -
siete a catoree dias se deteriora; finalmente, a fines del periodo de -
vida del hébito (a los 28 dfas) cuando ya casi éste habfa sido olvidado,

se observé que la retencién se incrementé.

Por otro lado; George y cols. (1977) demostraron en sus in
vestigaciones que al administrar las drogas la cantidad de amnesia pro
ducida por fisostigmina en la ejecucién de la tarea aprendida previa--
mente, dependia s6lo en la edad de la memoria cuando la droga es re-
cibida. En este experimento, dos grupos de treinta ratas se les reen
trenaron 7 6 21 dias después del entrenamiento inicial. El entrena--
miento consisti6 en evitar un choque eléctrico corriendo hacia el bra
zo de seguridad del laberinto- y. EL (nico efecto particular que -
ellos encontraron en este experimento con la fisostigmina, fue que los

animales se movian lentamente en el laberinto.
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La inyeccién intrahipocampal de escopolamina en ratas pro-
duce amnesia para un hébito laberinto- y, si la inyeccién se adminis-
tra 1 6 3 dias después del aprendizaje apetitivo (tomar agua). Y la
droga anticolinesterasa (D F P) produce amenesia si es inyectada -
7 dfas después del aprendizaje. Ademés el hibito apetitivo fue casi -
completamente olvidado 21 dias después del aprendizaje (Wener y -~
cols. 1968). Estos resultados apoyan la hip6tesis que las bases fisio
16gicas de la memoria tienden a un incremento y el olvido a un decre--

mento en la conductancia sindptica colinérgica.

En un intento por correlacionar los niveles colinérgicos cen-
trales con la disminucién en él aprendizaje, Glick y cols. (1973), -
escogieron ratones hembras y les provocaron lesiones bilaterales en
el hipocampo, después administraban intraventricularmente inhibido-
res de colinacetiltransferasa (CAT); estos fueron el trans- 4 (1 naph
thyl-vinyl-pyridinium (NVP) methiodide y el Hydroxyethyl bromide,
correlacionindolos con la disminucién de los niveles de CAT, enel hi
pocampo. Luego administraron escopolamina intraperitonealnente -
(IP), quince minutos a_mtes del entrenamiento que consistia en una -
prueba de evitacién pasiva . Indicando los resultados, que las lesiones
hipocampales disminuyen el aprendizaje y este empeoramiento es po--

tencializado por las dosis bajas de escopolamina (0.2mg/Kg) que por
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sf sola no tiene efectos significativos. Dando evidencia de que una dosis
efectiva conductualmente de los inhibidores de CAT no produce cémbio

en los niveles hipocampales de acetilcolina. Estos demuestran que la -
nueva acetilcolina sintetizada liberada por la sinipsis hipocampal es -
esen;:ial a los ratones para el aprendizaje de una pequefia tarea o apren
dizaje de la respuesta de evitacién pasiva (Hamburg y cols., 1967; -

Glick y cols., 1973).

La relaci6n entre la disponibilidad de colina exfgena y la acti-
vidad colinérgica central ha sido investigada por Wecker y Schmidt -
(1979) en ratas mantenidas por dos semanas en deficiente colina, co
lina standard o dietas suplementarias de colina, encontrando que die
tas carentes de colina decrementan la concentracién de Ach en el -
estriado a un 85 % del control y dichos niveles pueden ser restaurados

siguiendo una administracién aguda de colina.

Observaron también alteraciones conductuales no significativas

en los animales con deficiencia de colina.

Los niveles cerebrales de Ach en ratas mantenidas en una dieta
suplementaria de colina no fueron diferentes a los valores controles se
fialados por ellos, pero estos animales exhibieron una hiperactividad -

significativa cuando fueron trasladados a laberinto - Y simétrico por
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un periodo de 30 minutos. Niveles de actividad basal en ratas con -
una dieta suplementaria de colina alcanzaron un 186 % a la actiﬁdad -
de los animales bajo un régimen de la dieta standard. Ademds el esta
do inducido de hiperactividad fue réversible por la administracién agu
da de colina. Dichos resultados sugieren que la dieta de colina esta in-
timamente envuelta con el mecanismo central colinérgico, pero los efec
tos no van a ser mediados a través de alteraciones en los niveles de -

neurotransmisores.

El antibidtico anisomicina, un inhibidor de sintesis de protei--
na en células eucarioticas, bloquea la memoria a largo plazo en las ra_
tas {Zech y Domagk, 1976 ) interactuando con el sistema colinérgico
por inhibicién y reversible de acetilcolinesterasa. En su investigacién
compararon el efecto de anisomocina sobre la acetilcolinesterasa con -
el de la puromicina y cicloheximida en la inhibicién de la enzima. Al-
gunos inhibidores cldsicos de sintesis de proteina como la puromicina
y cicloheximida, inhiben la sintesis de proteina cerebral y la memo-
ria a largo plazo, pero no la memoria a corto blazo. Por ejemplo, a
los ratones que aprenden a eliminar el shock en un laberinto; después
del entrenamiento se les inyecto con el antibiético (puromicina), que
se sabe que inhibe la sintesis del RNA. ''La memoria' del laberinto -
fue totalmente perdida, (Flexner, 1967). Esto permite concluir que

el almacén de informacién tal vez dependa de la formacién polipéptida,
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donde el aprendizaje y memoria a corto plazo no estdn vinculados con -

la sintesis de proteina (Barondes y Cohen, 1967).

La importancia del efecto colinérgico de anisomicina en adicién
al efecto inhibotorio en la sintesis de proteina, es considerado un tema

muy debatido en la interpretacién de experimentos en la memoria.

b. Estudios con humanos.

En su intento por demostrar el efecto de escopolamina'y fisostig
mina sobre una actividad nerviosa superior en el hombre; Hrbek y cols.
(1974 ), probaron deterioro de la ejecucién de tareas, (consistia de dos
asociaciones O6pticas, dos complejos téctiles y dos asociaciones acflisti—
cas ) después de la administracién de escopolamina y fue restaurado -
por fisostigmina. La escopolamina decrementé significativamente los

valores del gasto cardiaco de la primera a la quinta hora de accién.

Segin Smith y Swash (1978) el deterioro de la neurotransmi_
sién colinérgica presiniptica posibleménte causa el trauma en la memo
ria a corto plazo encontrado como carécterfstica particular en los pa-
cientes con enfermedad Alzheimer. Un afio més tarde estos mismos -
auto.res estudiaron los efectos de la droga fisostigmina en la memoria
y capacidad intelectual en un paciente con esta enfermedad. Demostra

ron entonces que inyectando subcutineamente lmg de fisostigmina no
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se afectaba el ntmero de respuestas correctas, pero si se disminufa -
el nlmero de respuestas inapropiadas en la lista de palabras de libre -
recuerdo, en la lista de palabras recordadas con la ayuda de una sefal -
y en el recuerdo de nombres de nifios. La ejecucién en otras pruebas -
no fueron significativamente afectadas por fisostigmina, Smith y Swash

(1979).

También Peters y Harvey (1979) estudiaron los efectos de los
mecanismos colinérgicos centrales en el inc_;remento de la memoria en -
cinco pacientes con enfermedad Alzheimer. Los pacientes recibieron -
placebo, lecitina, fisostigmina o lecitina més fisostigmina. Los procesos
de memoria fueron evaluados con formas alternas de un procedimiento -
selectivo de recuerdos; pruebas que evaluaban aprendizaje y retencién -
de informacién, estas fueron comenzadas 20 minutos después de la ad
ministracién de la droga. Comparando con lecitina solamente, ellos -
encontraron que la combinacién con fisostigmina incremex;taba consis--
tentemente el almacenaje y recobro de la memoria; y la fisostigmina -
sin lecitina no produjo facilitacién en la memoria. Parece ser que la le
citina facilita o ayuda a la fisostigmina al aumento de la memoria en la
enfermedad Alzheimer, esto sugiere que el factor nutricional puede -

que influya en esta condicién.
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En un anélisis del déficit en el aprendizaje producido por esco-
polamina sé estudib los efectos en la respuesta condiconada de suéresién
(miedo) concluyendo que este agente produce efectos en el condiciona--

miento de supresién a través de dos mecanismos:

a) la disociacién del aprendizaje
b) que la droga induce deterioro o empeoramiento en la adqui-

sicién de este aprendizaje (Berger y cols. 1969).

Esto sugiere que la escopolamina empeora la adquisicién del con
dicionamiento de supresién por un bloqueo de la sindpsis colinérgica cen
- tral.

Otros autores también han demostrado que la escopolamina produ
.ce déficit en el aprendizaje concluyendo que este déficit es similar -

al que se manifiesta en sujetos cén demencia senil. (Drachman y -

Leavitt 1974).

En un estudio con sujetos normales, Davis y Mohs (1978), encon
traron que la fisostigmina en forma opuesta a lé escopolamina aumenta
significativamente el almacén y recuperacién de informacién dentro de-
la memoria a largo plazo. Los procesos de la memoria a corto plazo -

no se consideran alterados por la fisostigmina.
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Drachman y Leavitt (1974) en su investigacién sobre la relacién
del sistema colinérgico central con la memoria y las funciones cognosci
tiva, administraron subcutineamente escopolamina,metilescopolamina y
fisostigmina combinada con metilescopolamina a estudiantes de universi-
dad, entre las edades de 19 a 25 afios, les: fue administrado 1.0 mg. -
de escopolamina y luego se les evalué con una baterfa de prueba que in--
clufa: pruebas de memoria, Wais y lista de palabras de libre recuerdo. -
Posteriormente se administré fisostigmina simultdneamente con me-
tileécopolamina 'y se les di6 la prueba cognoscitiva 30 minutos después
de la inyeccién de fisostigmina. Los resultados con sujetos que recibie-
ron escopolamina indicaron deterioro en el almacén de memoria y posi
blemente en la recuperacién de informacién,disminucién en la memoria
inmediata y las funciones no .cognoscitivas: también fueron afectadas.
Ni la metilescolpolamina ni la fisostigmina producen cambios signifi-

cativos en la memoria o funciones cognoscitivas.

Al realizar comparaciones de la memoria y de los déficit cog-
noscitivos inducidos por escopolamina en la ejecucién de los sujetos
ancianos, comparados con la ejecucién de los jévenes normales encon--
traron una marcada similitud de patrones. La similitud conductual se -
puede ver por el bloqueo colinérgico central y por el envejecimiento -

normal.
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Dentro de los trabajos realizados con colina y agentes colinérgicos,
Sitaram y cols. (1978), presentaron resultados en suinvestigacién -
que evidencian que el sistema colinérgico de una forma u otra esta rela--
cionado con el aprendizaje y memoria y otras funciones cognoscitivas. -
En su trabajo examinaron la ejecucién de sujetos sanos en dos pruebas -
complementarias de memoria después de una dosis inica de colina, las
pruebas aplicadas fueron: aprendizaje de series y selectividad de la -
tarea recordada. Sus resultados mostraron que la colina aumenté signi-
ficativamente el recuerdo de series de palabras no relacionadas. La me
dida fue el nﬁméro de ensayos requeridos para alcanzar el criterio se-
flalado. M4s afin, el aumento fue més pronunciado en ''sujetos lentos"
(juzgados asf por la ejecucién en placebo ) que en sujetos que ejecutaron
la tarea mejor. Especificamente los resultados demostraron que meca
nismos colinérgicos juegan un papel en la codificacién y almacén de in -
formacién en la memoria. Y que la colina oral mejora el a_prendizaje =
de series y el recuerdo de palabras de baja imaginacién (son palabras -
que or-dinariamente son diffciles de rgcordar) sin afectar las palabras
de alta imaginacién (palabras que ordinariamente son ficiles cie recor

dar ).

Meses més tarde estos mismos autores, Sitaram y cols. (julio,

1978) administi-éron a sujetos normales 4mg. de arecolina y 10gr. de
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colina aumentando también significativamente el aprendizaje de series.
Antes de recibir una inyeccién subcutdnea de arecolina o placebo el -
sujeto fue tratado con metilescopolamina o escopolamina (inyectada in--
tramuscularmente ). La administracién de (0.5 mg) de escopolamina -
deteriord el aprendizaje y este deterioro fue reversible por una inyec
¢ién subsecuente de arecolina. EI grado de aumento producido por areco
lina y colina{y el deterioro después de escopolamina fueron inversamen
te proporcionales para la ejecucién de los sujetos en placebo, como fue

descrito en los resultados anteriores.

Hirsch y Wurtman (1978) postularon que la concentracién de -
la acetilcolina en el tejido, est4d normalmente bajo un control nutricio--
nal directo. Segln estos autores la administracién oral de lecitina es -
considerablemente més efectiva en el aumento de los >nive1es de colina -
en el suero humano que una cantidad equivalente de cloruro de colina. -
Se considera que menos de un por ciento de la colina que normalmente se
presenta en la dieta es presentada en colina libfe, y més de la parte -

restante es en forma de lecitina.

- Ademés los estudios hechos por Wood y Allison (1982) de--
mostraron que lﬁ administracién de colina o lecitina disminuye gran-
demente algunas perturbaciones neurolégicas: previene la hipercoles
terolemia‘ y la arteriosclerosis y recobra o restituye la memoria y -

los procesos cognoscitivos. Los sfntomas de la enfermedad Alzheimer
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y de la discinesia tardfa han sido mejorados en algunos pacientes y se han
observado mejorfas limitadas en el tratamiento de la enfermedad Grilles
de la Tourette, Ataxia de Friedreich, discinesia inducida por Levodopa,

mania, enfermedad de Huntington y en el sindrome de miastenia.

La lecitina tiene el poder de ser un agente terapéutico més efec
tivo que la colina en algunas condiciones clinicas cuyo propdsito sea in--
crementar las cantidades de acetilcolina liberada dentro de la sinépsis, -

Hirsch y Wurtman (1978).

La iecitina comercial estd al acceso del pdblico, pero se ha ob--
servado que ingerir grandes cantidades de lecitina sin control ni prescrip
cién médica produce fuertes desordenes gastrointestinales, sudoracién

salivacién y anorexia.

Entre otros firmacos administrados en sujetos humanos- con -
problemas de conducta y aprendizaje encontramos el dimetilaminoetanol
(Deanef). En un estudio realizado por Knovel y Abromovsky (1960), se
experimenté la eficacia de la sal del 4cido paracetamidobenzoico del 2 -
dimetilaminoetanol en 18 nifios con trastornos de conducta. Utilizaron la
técnica doble ciégo.. Estos nifios se dividieron en dos grupos: los hiper‘--
quinéticos y los retraidos con. sintomas de tipo psicosomé&tico. Los re-
sultados demostraron la eficacia de la droga en modificar la sintomatolo
gia de los pacientes, en franco contraste con el grupo de nifios que reci_

bié placebo.



-

El deaner fue utilizado en un experimento por Lewis y Youpg -
(1975) como tratamiento, en setenta y cﬁatro nifios referidos con pro -
blemas de aprendizaje incluyendo muchos con hiperactividad. A estos
se les administré deaner, metilfenidato o placebo en un estudio doble
ciego durante tres meses. La dosis mantenida para metilfenidato fue
de 40 mg. y para deaner 500 mg. diarios. Formas clasificativas -
conductuales, tiempo de reaccién y una serie de pruebas psicométri-
cas estandarizadas fueron aplicadas antes y después del tratamiento.
Ambas drogas demostraron incremento significativo en el nimero de -
pruebas, y el tiempo de reaccién difirié ligeramente para las dos. -
Demostrando que el deaner incrementé la ejecucién en nifios con de--
sordenes conductuales y de aprendizaje. Resultados semejantes fue--

ron reportados por Lewis y Lewis (1977).
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VI. ESTUDIO EXPERIMENTAL: HIPOTESIS Y PLANTEAMIENTO

DEL PROBLEMA

Como se ha expresado anteriormente la relacién del sistema co-
linérgico central con la memoria y las funciones cognoscitivas han sido -
estudiadas en sujetos humanos y en animales, administrindose diferen--
tes fArmacos con la perspectiva de encontrar cambios en los niveles cere
brales de acetilcolina (Ach), colinacetiltransferasa (CAT) o.colinestera
sa asociados con diferentes grados de aprendizaje. Entre estas drogas -
se encuentran: escopolamina, metilescopolamina, fisostigmina, arecoli
na, dimetilaminoetanol, lecitina y el fluofosfato diisopropilico ( DFP). -
Se han desarrollado investigaciones que demuestran que la escopolami-
na produce deterioro en el aprendizaje y memoria (Drachman 1974y -
1977 ). Investigaciones con anticolinérgicos y colinomiméticos indican
cuales son las fluctuaciones en la actividad colinérgica que van a afectar

profundamente el almacén y recuperacién de informacién en la memoria.

El presente estudio intenta investigar y encontrar una posible al-
ternativa al problema de aprendizaje en el retardo mental; dado que evi--
dencias anteriores nos podrian sugerir una relacién de las vias colinérgi

cas centrales con aprendizaje, memoria y retardo mental.
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En base a lo ya antes mencionado postulamos com§ hipétesis una -
posible existencia de una alteracién metab6lica y/o neuronal de l.a acetil
'colina en el sistema colinérgico central. Considerando que la administra,
cién de substancias que eleven los niveles de acetilcolina cerebral mejo_

raran los sintomas del retardo mental.

Como objetivo primordial querfamos mejorar o aminorar los pro
blemas de aprendizaje que se manifiestan en los nifios con retardo mental,
tratando asf de demostrar la utilidad terapéutica de los medicamentos -
que fueron administrados a estos sujetos. El procedimiento a seguir pa-
ra lograr este objetivo, consisti6 en un estudio abierto de diez casos,en
donde cada uno de los sujetos fue estudiado mediante el método clinico y
diferentes pruebas psicométricas que se indican posteriormente. Los -
medicamentos que utilizamos fueron fosfatidilcolina (Lecitina) depen--
diendo del nivel de tolerancia del nifio y de la reaccién que presento, -
fue obcional la dosificacién, comenzamos con medio gramo (1/2gr) dia_
rio, a los 15 dfas debi6 pasar a un gramo ({lgr) diario y al mes debié -
estar ingiriendo dos gramos (2gr) al dia, contiﬁuando con esta dosifi-
cacién los tres meses restantes de la fase terapéutica y el Benadon 300

un comprimido diario en la mafiana. Se le administré a cada uno de los
pacientes diferentes pruebas para medir cémo evoluciond a través de -

todo el proceso - terapéutico.
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Vii. EXPERIMENTO

A. METODO
1. Sujetos

Se escogieron diez (10) nifios de ambos sexos, entre las edades
de seis a trece afios. Todos estudiantes de diferentes niveles del Cen-
tro de Estudios de Psicologia Humana. De los diez sujetos se tuvo que -

descartar uno, ya que luego sus padres se opusieron a que continuara-

participando.

2. Examen y pruebas psicolgicas

En la siguiente tabla se presentan las pruebas y su psriodo de -

administracién;

PRUEBAS 0 DIAS 120 DIAS
Examen pediitrico X X
Examen psiquiitrico X - X
Prueba Bender Gestalt X X

Escala de inteligencia

Wechsler (WISC) X X
Prueba Goodenough-Harris

Programas Psicopedagfgi-

cos del CEPH Recbpilacién diaria de datos.
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a. Prueba Bender-Gestalt: Es un test de copia, aunque una de
las variaciones de procedimiento utilizada por algunos investigadores-
comprende la reproduccién de memoria. En este se presenta unoa -
uno, en tarjetas, los nueve dibujos. Se solicita del sujeto que copie ca_
ca dibujo teniendo la muestra delante. Mide el funcionamiento percep--

tual e intelectual.

Para la calificacién el Departamento de Investigacién Psicol6-
gica desarrollo una nueva escala de calificacién sobre las variables -
apuntadas por la autora de la prueba, a fin de establecer criterios -
més objetivos de medicién y facilitar su andlisis estadistico. Este -
sistema fue diseflado por el Dr. Luis Lara Tapia, haciendo una escala
de puntuacién para las 25 variables, con la finalidad de hacer objeti-
va, practica y confiable su aplicacién y evaluacién. A continuacién se
haré una breve descripcién de las variables que se califican en la -
prueba de Bender y se presentard el sistema de calificacién propues
to por Lara Tapia. En el Apéndice _A se muestra la forma de re- )

gistro de estas calificaciones.

ORDEN. Esta variable se refiere a la forma de utilizar la ho-
ja en su distribucién, de acuerdo al orden en que se presentan las 14

minas.
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COHESION. La forma en que el sujeto retine - sus figuras al co

piarlas en la hoja.

TAMANQ. Esta variable se refiere al copiado de las figuras -

en relacién al modelo.

ESPACIO EN BLANCO. Es la distancia que deja el sujeto en--

tre sus figuras al realizar la reproduccién.

COORDINACION MOTORA: Refleja el equilibrio de movimiento

del sujeto al dibujar los estimulos visuales.

REPASO DE LINEAS. Cuando al realizar la figura, se hace -

una presién repetitiva.

DATOS DE IMPOTENCIA. Son las expresiones verbales que -

manifiesta el sujeto en el momento de ejecutar la prueba.

Las variables que se describen a continuacién engloban lasdi—
ferentes modificaciones de la gestalt, que expresan la exactitud en la
forma de reproducir los estimulos en su elaboracién, distorsiény -

destruccién de las cualidades de la gestalt.

ROTACION. Es definida como cualquier cambio de la posicién
del eje de la figura, ya sea desviado a la derecha, a la izquierda, o -

invertido.
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PRIMITIVIZACION. Es la conversién de conceptos én formas
més primitivas. Por ejemplo, en lugar de hacer cirailos, hacer pun

tos o rayas, que son rasgos que se deberian haber superado.

FRAGMENTACION. Cuando las partes no estén unidas correc

tamente.

ANGULACION. Es cuando en la percepcién de los 4ngulos, los
ejes vertical u horizontal son desviados, siendo éstos aumentados o

disminuidos.

CONDENSACION. Es cuando al reproducir los estimulos, se -

utilizan las lineas de una figura para hacer otra figura.

CURVATURA. Cuando son alteradas las figuras curvilineas por

aumento o disminucién.

PERSEVERACION. * Es la continuacién y repeticién de los ele--
mentos, ya sean de puntos o lineas, més alla de los que contiene la fi-
gura.

CIERRES. Es la dificultad en el cierre de la figura por super-

posicién o abertura.

ELABORACION. Es cuando el sujeto agrega elementos nuevos

que no contiene el estimulo.
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DISENQO. Si en la reproduccién se respeta el marco o guia del

dibujo.

INTEGRACION. Es la organizacién de la gestalt dentro del -

equilibrio total de la prueba.



- 865 -

PROCEDIMIENTO DE UNA FORMA CUANTITATIVA DE CALIFICA

CION.

A continuacién se anotan las instrucciones para calificar la prueba -
de Bender, desde un punto de vista cuantitativo, con el método del Dr.

Luis Lara Tapia.

1: ORDEN: Se califica en una escala de 4 puntos como sigue:
1. - Se califica con 1 cuéndo el orden en que hayan-
sido colocados los reactivos es l6gico, toman
do como base el orden de presentacién de los -

reactivos.

2. - Se califica con 2 cuando se presenta alguna peque
fla irregularidad no significativa. (Por ejemplo

haber cambiado elorden de 1 6 2 reactivos).

3. - Se califica 3 cuando més de 2 reactivos hayan -
sido cambiados de orden, de tal manera que un -
observador no pudiera decir en qué orden fueron

presentados.
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manera que la reproduccién de los reactivos ha si--

do modificada totalmente.

COHESION: La cohesién representa una variable que estable

ce relaciones entre la hoja de papel y los dibujos

reproducidos. Esta variable se célifiéa en dos es_
calas. La primera esti referida al grado de ''cons
triccién" de las reproducciones y la segunda cali

fica por el contrario la "expansién''. Cada una de -

estas variables se califica en una escala de 4 pun

tos.
2. COHESION - CONSTRICCION.

1. - Se califica 1 cuando las reproducciones han sido -
modificadas ocupando aproximadamente una hoja, -
ya que generalmente esta caracteristica la represen
tan la mayor parte de los protocolos.

2.- Se califica 2 si el total de reactivos ocupa tres -
cuartas partes de la hoja.

3.- Se califica 3 si ocupa aproximadamente la mitad -
de la hoja.
4. -

Se califica 4 si ocupa aproximadamente una cuarta-

parte de la hoja.
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3. COHESION -EXPANSION.
1. - Cuando los reactivos ocupen la hoja completa.-
2. - Cuando ocupen 2 hojas o al menos més de una.
3. - Cuando se utilicen més de 2 hojas hasta 4.
4. - Cuando haya sido utilizado el espacio de més de 4
ﬁojas.
NOTA: Por supuesto, ocasionalmente parte de los dibujos se en--

cuentran constrefiidos y el resto no. En este caso se debe

réd calificar en las dos variables.

MODIFICACIONES EN TAMANO. Aunque generalmente existen rela
ciones entre el tamafio de los reactivos y la cohesién de és-
tos, puede darse el caso de quevhubiera una gran expansién -
en dibujos pequefios. En este caso, hay que calificar dos as-
pectos en esta variable: la disminucién y el aumento de es--

tos dibujos, de acuerdo con las escalas siguientes:

4. MODIFICACION EN TAMANO-AUMENTO.
1. - El tamafio es sensiblemente igual al estimulo origi
nal.
2. - La reproduccién es aproximadamente un 50 % mis -

grande que los estimulos originales.
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3.- El tamafo es aproximadamente el doble de los esti

mulos originales.

4, - Cuando el tamafio de las reproducciones sea mis del

doble que los estimulos originales.

5. MODIFICACION EN TAMANO-DISMINUCION.
1. - Cuando sea del mismo tamafio que los estimulos origi_
nales.
2. - Cuando sea aproximadamente tres cuartas partes del -
tamano del estfmulo original.

3. - Cuando el tamafo de la reproduccién sea aproximada

mente la mitad del estfmulo original.

4. - Cuando el tamafio de las reproducciones sea aproxi

madamente un cuarto del estfmulo original.

6. ESPACIO EN BLANCO. De hecho esta variable es funcién de la
utilizacién que haya hecho el sujeto del tamafio de -
los reactivos, asi como de la cohesién que le haya -

dado a la reproduccién. Asi, entre més grandes -
sean los estimulos, menos espacio en blanco hakbri

debajo y viceversa. De igual manera, cuando la co-
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hesién sea muy expandida, el espacio dejado en blanco
serid mucho menor. En esta forma, el espacio en blan
co se califica de la siguiente manera: Se suma el pun

taje obtenido en cohesién con el obtenido en tamafio -

y se divide entre 2.

¥ (7 COORDINACION MOTORA. Al reproducir las figuras, se.en---
cuentra en los sujetos diferentes grados de coordina--
cién. Esta variable se ca;lifica en una escala de 5 pun
tos que indica el grado de alteracién encontrada en el -
nimero:
1. - La coordinacién es excelente.
2. - Lia coordinacién es aceptable.
3. - Existe cierto grado de incoordinacién, (leve).
4. - La incoordinacién es moderada.

5.~ La incoordinacién es severa.

8. REPASQO DE LINEAS. Se califica también en base al nimero e in-
tensidad, cuando los reactivos hayan sido repasados,
en una escala de 5 puntos:

1. - No existe repaso de lineas.
2, - Existe repaso hasta en 2 reactivos.

3. - Existe repaso hasta en 4 -reactivos.
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4, - Existe repaso hasta en 6 reactivos.
5. - Existe repaso en méis de 6 lineas.
NOTA: Si el sujeto ha repasado més de 3 veces las

lineas, se le agrega un punto adicional.

DATQOS DE IMPOTENCIA. Esta variable alude propiamente a -

expresiones verbales del sujeto durante la administra

cién del test. Estas expresiones se manifiestan como

preguntas que aluden a la aprobacién de sutarea. -
(Voy bien, estoy haciendo lo correcto, etc.). Expli
caciones sobre porqué esta haciendo mal el trabajo

o exclamaciones que indican su incapacidad para -

resolver la prueba.

1. - No hay datos en este sentido.
2, - Se trata de expresiones leves en el sentido an--

tes indicado (en 1 6 2 reactivos)

3. - Las expresiones son moderadas y ocurren en
3 reactivos.’

4.- Las expresiones verbales de impotencia son -
severés, se realizan en més de la mitad de la
prueba. -

5. -

Las expresiones verbales son en casi toda la -

prueba.
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10. USO DEL MARGEN. Se califica también en una escala de 5 -

puntos, de acuerdo con el criterio siguiente:

1.- El sujeto no uﬁli;a el margen como punto de apoyo
para reproducir la figura.

2.- Lo utiliza en forma muy secundaria.

3.- Lo utiliza en forma obvia,” pero s6lo de un lado de
la hoja de papel.

4. - Lo utiliza en forma obvi'a, usando los cuatro extre
mos laterales.

5. - Dibuja el margen con ayuda de instrumentos (re--
glas, etc).

11,

BORRONEO. Esta variable se califica con una escala de 5 -

puntos, de acuerdo con los criterios enunciados para -

las variables de las modificaciones de la gestalt. (va_

riables 13 a 25).

12 FIRMEZA DE LINEAS. Otros elementos cualitativos se refie--

ren a la fuerza de lineas. Esta variable se califica con
una escala de 7 puntos, donde el 4 implica un punto
neutral, el 5 un "poco fuerte', el 6 ''fuerte" yel7
"muy fuerte'!, mientras que el 3 significa "poco dé

bil", el 2 significa ""débil" y el 1 significa "muy débil".
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13 a 25. MODIFICACIONES DE LA GESTALT. Se califican 12 varia--

bles de esta 4rea. Todas se califican en una escala de 5 -

puntos, de acuerdo con los siguientes criterios.

1.~

2."

No exiéte el dato.

Estid presente en forma leve.
Esti presente en forma moderada.
Implica alteracién seria.

Implica una alteracién extremadamente severa.

Los criterios que sirven en cada variable para asignarle algu

no de los puntajes indicados se refieren a:

1.~

50'

Cuando la variable calificada no se presenta en ninguno
de los reactivos.

Cuando la variable indicada se presenta en un reactivo.
Cuando se presenta en 2 6 3 reactivos.

Cuando se presenta en 4 a 7 reactivos.

Cuando se presenta en todos los reactivos.

NOTA: A fin de medir un aspecto cualitativo en calificacién,

cuando a juicio del calificador, la alteracién descrita

sea muy significativa, se agrega un punto adicional.
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b. Escala de inteligencia Wechsler para nifios (WISC): Las -
escalas de Wechsler son de las denominadas escalas compuestas por--
que, cada una de ellas la forman dos. subescalas, una verbal y la otra
de ejecucién que arrojan tres tipos de medidas: una calificacién para -
la escala verbal, una para la de ejecucién y una calificacién de la esca

la total. En general presentan la siguiente composicién:

Escala verbal Escala.de ejecucién

1. Informacién 1. Observacibn de figuras
2. Comprensién incompletas.

3. Aritmética 2. Ordenacién de dibujos.
4. Semejanzas 3. Disefio con cubos.

5. Retencién de digitos 4. Ensamble de objetos.
6. Vocabulario 5. Claves.

6. Laberintos.

Las escalas varfan en funcién de la edad de los sujetos a los cua
les han de ser administradas. En la escala de nifios (WISC) los sub--
tests de retencién de digitos y laberintos son denominados opcionales o -

suplementarios, es decir, se administrarin dependiendo de la situacién.

c. Prueba Goodenough-Harris: La prueba del dibujo evalGa la -

habilidad para formar conceptos, que al principio son conceptos de ob
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jetos concretos experienciados directamente. Dado que el ser humano es
fundamentalmente importante para el nifio, tanto afectiva como cognosci
tivamente, en la prueba se utiliza la figura humana como el mejor indice
para expresar los procesos. de conceptualizacién. Tomando siempre en -
consideracién que el concepto de una persona como objeto concreto, va
sufriendo una diferenciacién cada vez més elaborada con la edad. En ge

neral esta prueba mide madurez intelectual.

d. Programas psicopedagégicos del CEPH:
Los programas educacionales del CEPH tienen como propdsito
fundamental, dotar al nifio deficiente de las habilidades necesarias para

que pueda integrarse productivamente a nivel de su familia y de la comu

nidad a la que pertenece.

Actualmente el CEPH cuenta con 20 programas. Algunos son
programas de apoyo para otros donde se ensefian habilidades mé4s com--
plejas.

A continuacién se describen algunos de los componentes que me--

jor caracterizan el contenido de algunos de estos programas:

REPERTORIOS BASICOS. - Este programa se divide en tres sub
programas: Atencién, Control Instrucional e Imitacién. Las habilidades

que en este programa se ensefian, son requisito indispensable no sola--
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mente para la incorporacién del nifio a las actividades de grupo, sino tam

bién para que pueda ser expuesto a cualquier tipo de ensefianza.-

CONCEPTOS. - En este programa se capacita al nifio en el manejo
de una serie de conceptos Gtiles para la vida diaria. Este programa fun--
ciona como base para incorporar al nifio a la ensefianza de habilidades aca

démicas.

AUTOCUIDADO. - En este programa se capacita al nifio en habili

dades de autosuficiencia personal.

COORDINACION MOTORA FINA. - El propésito de este progra-
ma es capacitar al nifio para realizar movimientos cortos y precisos co-
mo los que se emplean para insertar, ensartar, amarrar, trazar, recor

tar, etc.

COORDINACION MOTORA GRUESA. - En este programa se esti--
mulan las destrezas de desplazamiento, balance y equilibrio. También se
incluyen actividades que tienen utilidad para el uso adecuado del tiempo Li‘
bre, por ejem.: lanzar, cachar, patea;‘ pelotas, etc. En términos genera

les, este programa estimula la resistencia fisica del nifio.

HABILIDADES DE SEGURIDAD. - El propésito de este programa
‘es capacitar al nific en la realizacién de ciertas actividades sin ocasio.

narse dafio fisico.
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LENGUAJE. - El propésito fundamental de este programa, es adies
trar al nifio tanto en la expresién de sus deseos y necesidades, como en
la comprensién y descripcién dz su medio ambiente, lo cual amplia sus -
posibilidades de incorporarse socialmente. Este programa tiene dos -
modalidades: la primera de ellas estd dirigida a nifios que no poseen la ca_
pacidad de expresarse vocalmente y estid encaminada a estimular la -
adquisicién de medios no vocales de comunicacién, como son los gestos-
y ademanes. La segunda incorpora elementos vocales que van desde los
més simples como son la repeticién de sonidos, hasta los més comple--
jos como es la conversacién, incluyendo el uso de estructuras gramatica

les, tiempos de los verbos, etc.

SOCIALIZACION. - En este programa se incluyen aquellas activi-
dades que implican interaccién del nifio con otras personas en una rela--

cién de uno a uno y en una relacién grupal.

HABILIDADES PARA EL USO DE SERVICIOS COMUNITARIOS. -
En este programa se ensefia al nifio a realizar las actividades comunmen
te empleadas en la compra de diversos articulos, por ejemplo: Solicitar
la mercancia deseada, pagar el precio marcado ,rectificar su cambio,
etc. En este programaigual que en el de Habilidades de Seguridad, se
inicia la ensefianza dentro del espacio escolar y posteriormente se d4 -

oportunidad al nifio para ejercitar las destrezas aprendidas en escena-~
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rios naturales, tales como: tiendas, supzsrmercados, etc.

HABILIDADES DOMESTICAS. - En este programa, se dota al -
nifio de las habilidades que son necesarias para la participacién produc

tiva en el hogar en las actividades de rutina.

FORMACION PARA EL TRABAJO. - Este programa se dirige a
la capacitacién del nifio en habilidades generales relacionadas con‘ una
situacién laboral y que le facilitardn su incorporacién bosterior a una-
actividad laboral especifica. Algunas de las actividadss que se inclu-
yen en este programa son las siguientes: clasificacién de objetos de -
acuerdo a su peso, forma, fragilidad, etc.; empacado, armado y desar

mado de objetos, etc.

REPERTORIOS ACADEMICOS. - Aquf se incluyen 4 programas:

2 de Lectura, 1 de Escritura y 1 de Aritmética.

El programa de LECTURA tiene dos modalidades: la primera -
de ellas, en la que se utiliza el procedimiento de lectura global, se - -
prepara al nifio para responder adecuadamente a las sefiales del medio
ambiente que le permiten desenvolverse en forma independiente dentro
de su comunidad, por ejemplo responder a letreros de: salida, entra
da, peligro, damas, panaderia, etc. También se incluye en este pro--
grama, el reconécimiento de su nombre y direccién y habilidades como

las que se requieren para el llenado de datos personales.
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La segunda modalidad de este programa, implica la capacitacién
del nifio en la lectura y comprensién de material més elaborado, por -
ejemplo: oraciones, recados, pirrafos, etc. Esta parte del programa,
incluye desde el reconocimiénto de letras hasta la lectura de pirrafos -

dando la entonacién adecuada y respetando signos de puntuacién.

ESCRITURA. - En este programa, se capacita al nifio para la -
utilizacifn de la escritura como un medio de comunicacién, por ejemplo:

dejar recados escritos, escribir sus datos personales, etc.

ARITMETICA; - En este programa, se incluye la ensefianza de -
las habilidades numéricas que son necesarias para la vida diaria. Algu
nas actividades que se incluyen en este programa son las siguientes: rea
lizacién de las 4 operaciones aritméticas bésicas, manejo alemental -

del sistema monetario, manejo elemental del sistema de medida.

3. Variables
a. Variable independiente: los medicamentos terapefiticos que -
fueron administrados: fosfatidilcolina (lecitina) y Benadon 300 mg. In_

cluyen dosis y el tiempo de administracién.

b. Variable dependiente: cambios en los diferentes niveles de -

aprendizaje de acuerdo a los resultados obtenidos en cada prueba.
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CI - Coeficiente de inteligencia segin WISC

130 o maés muy superior

120 a 129 superior

110 a 119 superior a lo normal
90 a 109 normal
80 a 89 4 subnormal’
70 a 79 limftrofe

60 o més débil mental

La Asociacibn Psiquiatrica Americana ha clasificado los dife
rentes tipos de retardo mental, conforme al criterio psicométrico, uti

lizando para esto el Coeficiente Intelectual (C.I).

- Medio C.I. 50 - 70
- Moderado C.I. 35 - 49
- Severo C.I. 20 - 34
- Profundo C.I. menos de 20

Los resultados que se obtuvieron fueron analizados utilizando :

Prueba t, media y desviacién standard.

4. PROCEDIMIENTO.

2. SELECCION DE SUJETOS.
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Se seleccionaron diez (10) nidos de ambos sexos, entre las -

edades de seis y trece afios, tomando en consideracién los siguientes

criterios:
CRITERIOS DE INCLUSION CRITERIOS DE EXCLUSION
- Todo tipo de R.M. - Enfermedad somética importante
- C.I. 40-60 segln Wisc - Epilepsia
- Nifios de 6-13 afos de edad - Otros trastornos psiquicos
- Los padres deben vigilar por - Deficiencias sensoriales
el estado de salud y la admi centrales
nistracién del medicamento. - Signos neurolégicos gruesos
- De ambos sexos - Desnutricién

- Farmacodependencia
- Alergia a los medicamentos a
ser administrados u otras aler

gias medicamentosas.

Nota: Obtuvimos previa autorizacién de los padres para la participa-
cién de sus hijos en la investigacién. Ademas de comunicarle
a cada uno de ellos toda la informacién requerida acerca de -

ésta.
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b. DISENO EXPERIMENTAL.

Fue un estudio de casos donde los nifios fueron estudiados me-
diante el método clinico. Reuniendo varios elementos de informacién -
para llegar a una comprensién del sujeto con el fin de proyectar medi-
das para su bienestar. Se compararon los diferentes cambios en el ni-
vel de aprendizaje cie cada uno de los sujetos durante el desarrollo del
proceso terapéutico. Tomancio en consideracién los resultados en cada
una de las pruebas y de acuerdo a los niveles de confiabilidad repor-

tados en las muestras de estandarizacién.

Antes del inicio del tratamiento cada uno de los sujetos fue ob
jeto de un historial clinico, esto incluyé: examen psiquidtrico y pedid

trico realizados por el Dr. Victor Uriarte, Ver apéndice B.

Ademis de administrirsele a cada uno de losnifios un pre-test
que incluyé el Wisc, el Bender y la prueba de Goodenough-Harris -
descritas anteriorment‘e. Estando cubierto ya este periodo de examen,
se inici6 inmediatamente la administracién de medicamentos dura'nte'
cuatro meses, que fue él tiempo de duracién de la fase terapéutica. La
administracién de los medicamentos fue dirigida conlas debidas instruc

ciones por los padres en sus hogares, Ver apéndice C.
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DOSIFICACION.

PC - 55 Phosphatidyl Choline Granules

(Highest Concentration).
5 X Strength Lecithin

Twin Laboratories Inc. Deer Park, New York 11729 U.S.A.

Primeros Total

ler. mes |15 dfag —— 0.5 g/dfa 7.5 g/15 dias

Q 8 Ultimos dias

- =

2 B

2 ) 15 dfas——p 1 g/dfa 15 g/15 dias
(4] o

T

0 8 3 meses 92 dfas——y2g/dfa 184g/92 dfas

restantes

206.5g/4 meses

A cada familia se le hizo entrega de 2 frascos de 113.4 g/ca-
da uno, ademés de la prescripcién médica del Benadén 300 expedida por
el Dr. Victor Uriarte donde expecificaba la ingestién de 1 comprimi

do diario durante los 4 meses.
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Durante todo el proceso la conducta de los nifios fue observada -
diariamente por padres y maestros. Ademis de llevarse un registro
diario del rendimiento escolar en base a la ejec;lcién de tareas asigna
das en cada uno de los programas psicopedagégicos que se utilizan en
el centro. Inclusive durante los 4 meses de tratamiento se llevaron a -
cabo mensualmgnte reuniones con los padres y el personal docente -
del centro, para mantenerncs al tanto del e'stado de salud del nifio y de
alglin cambio o modificacién en su conducta o estado de 4nimo en gene

ral.

Al final del tratamiento se le administraron las mismas pruebas

que se utilizaron al inicio, midiendo asf si hubo o no modificacién algu-

na en los diferentes niveles de aprendizaje.
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B. RESULTADOS Y DISCUSION

Después de aplicar la prueba Bender-Gestalt, el WISC yel -
Goodenough - Harris antes y después del medicamento se procedi6 a
calificar cada una de estas pruebas de acuerdo a los procedimientos -

anteriormente descritos.

A partir de los resultados obtenidos que se muestran en las -
tablas (I - IV) se realiz6 el anilisis estadistico. Compérando -
si hubo o no diferencias significativas en las diferentes 4dreas del -
aprendizaje antes y después del tratamiento al cual fueron sometidos
los sujetos. La comparacién se hiz6 a través de la t "Student" y -

usando un nivel de significancia de 0.05.

Debido a que existen 8 grados de libertad en nuestra investi-
- gacién y estableciendo un nivel de significancia de 0.05, con base -

en los valores t de ''Student"” de cada comparacién .se concluye:

Comparacién de los nueve sujetos antes y después del

medicamento en la escala de inteligencia Wechsler

para nifios (WISC):

En la escala verbal obtuvieron una media de 40., una desvia-
cién standard de 2.7 antes del medicamento. Una media de 42., una

desviacién standard de 3.3 después del medicamento. Y en la escala-
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de ejecucién una media de 44., con una desviacibén standard de 8. an
tes del medicamento y una media de 46.7, con una desviaci6n stan---
dard de 9.2 después del medicamento. Y en la escala total obtuvieron
una media de 29.8, con una desviacién standard de 8.5 antes del medi_
camento. Y con una media de 33.3 y una desviacién standard de 10.6

después del medicarhento.

Con estos valores se obtiene una t (Student) para la escala -
verbal de .47, para la escala de ejecucién de .22 y para la escala -

total de .25. Por lo tanto dichos valores no fueron significativos.

De lo anterior se puede concluir que no hubo aumento en los -
diferentes niveles de aprendizaje y por lo tanto rechazamos nuestra
hipétesis experimental, la cual proponfa que administrando sustancias
que elevaran el nivel de acetilcolina cerebral en este este caso fosfa-

tidilcolina, se mejorarian los sintomas del retardo mental.

Comparacién de los nueve sujetos antes y después del

medicamento en. la prueba Bender-Gestalt:

Cada una de las 25 variables no arrojan diferencias estadisti
camente significativas. Ya que como podemos observar en la Tabla -
II las t (Student) de las 25 variables son inferiores. La media -

de la calificacién total es de 23.04 y la desviacibén standard de 8.57 -
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antes del medicamento. Después del medicamento la media calculada
fue de 24.32 y la desviacién standard de 8.8 . Coh estos valo--
res obtuvimos una t (Student ) de .10 que no es significativa. Por
lo tax_xto nos apoyamos en ella para rechazar nuevamente nuestra hipo

tesis experimental.

Comparacién de los nueve sujetos antes y después del

medicamento en la prueba Goodenouggé Harris:

En esta prueba como en las anteriores rechazamos nuestra -
hip6tesis experimental, ya que en la calificacién total de nuestra prue
ba la t "student" fue de .10, considerindola entonces no significa-
tiva.

Ademés como podemos observar en la tabla IV y en las figu--
ras (1-9), las calificaciones en porcientos obtenidas! en la evalua
cién cualitativa de los diferentes programas del CEPH apoyan una -
vez mAas nuestro rechazo de la hip6tesis experimental, ya que se ob-
serva claramente que la modificacién de un porciento a otro en cada -

uno de los programas no es significativa.

Resumiendo podemos decir que a pesar de que antecedentes -
clinicos y experimentales apoyaban nuestra hip6tesis éx_perimental -

los resultados reportados por nosotros demostraron lo contrario, ya
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que no fueron estadisticamente significativos. Entre estos trabajos -
podemos mencionar los de Pradhan y Dutta, (1971); Rosenzwéig, -
Krech y Bennett, (1960), los cuales demostraron que existe una -
émporcién éptima entre la acetileolina y la Colinesterasa que facili

ta el aprendizaje.

Ademids otros autores demostraron hallazgos semejantes con
la lecitina y otros tipos de farmacos por ejemplo: Petens y Harvey -
(1979) compararon los efectos de la fiso-stigmina sola y luego en com
binacién con la lectina en 5 pacientes con enfermedad Alzheimer -
demostrando que esta combinacién incrementaba consistentemente el
almacenaje y recobro de la memoria, sin embargo la 'fiéostigmina =

sola no produjo facilitacién en la memoria.

Estos y otros hallazgos nos permitieron sugerir que posible
mente en nuestros sujetos se manifestardn cambios significativos en
los diferentes niveles de aprendizaje, los cuales estadisticamente -
no fueron significativos como se ha demostrado en las tablas y figu-

ras siguientes .

Sin embargo no debemos restar importancia a las posibles di-
ferencias individuales que se manifestaron en algunos de los sujetos.
Muchas de estas diferencias también fueron reportadas por los padres,

baséindose en la observacién diaria de cada uno de ellos en sus hogares.
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En un intento de deteccién de correlatos entre ''mejorfas'' ob-
servadas en algunos sujetos y el tipo causal del retraso mental se es-
cogieron a tres sujetos que presentaron algunos cambios favorables
durante la adm'mistraciéx; de los farmacos.

Por ejemplo: F.J.M en la escala de inteligencia Wechsler para ni_
fios obtuvo un C.I. de 36 enel pre - test y 44 en el post - test,
J.A.Ch., un C.I, de 20 enel pre - test y 25 en el post - test,
R.L.A. obtuvo un C.I de 39 enel pre - test y 48 enel post-

test.

También podemos citar el total de calificacién obtenida antes
y después del firmaco en la prueba Goodenough - Harris; F.I.M ob-
tuvo una calificacién total de 50 en el pre =~ test y 62 en el post-
test. J.A.Ch., se mantuvo igﬁal pero R.L.A. obtuvo 87.5 enel

pre - test y una calificacién total de 95 en el post - test.

De igual forma cada uno de los tres sujetos presentan modifi-
caciones ' favorables' en cada uno de los programas del CEPH, co-

mo se pueds constatar en la tabla IV y en las figuras 3, 8 y 9.

Estos datos también son apoyados y coinciden con la informa-
cién reportada por los padres. Ver apéndice D.

Por ejemplo los padres de F.J.M. Consideran que durante el tiempo
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" ‘qﬁe estuvo tomando el firmaco su capécidad de compréhsién aumento -
ya que retenia mucho més las cosas que se le decian y trataba de de—

cir oraciones completas.

En el caso de J.A. Ch. los padres reportaron que su capacidad
de retencién de las tareas académicas y en el hogar eran miés efecti--
vas. Y por filtimo los padres de R.L.A. rei;ortaron que durante el pe-
riodo que estuvo tomando el medicamentc_> lo consideraron mucho més
sociable con los miembros de la familia, ademé4s de que retenia mucho

m4s todas las instrucciones que se le daban.

Todos estos datos incluyendo los comentarios de los padres -
nos permiten inferir que posiblemente la Fosfatidilcolina influyé -
en la modificacién 'favorable" de los resultados en estos sujetos aun
que esta modificacién ""favorable' no pudo correlacionarse con los fac

tores ‘etiolégicos: del retraso mental en cada uno de los sujetos.

Nos encontramos con diferentes factores que intervienen en -
la seleccién d= las pruebas de inteligencia, y'a que entre estas siemf-
pre hay dos o més apropiadas para evaluar al nifio, mientras que otras
tienen usos més especializados. Pero siempre hay unas que son las

que prometen la obtencién de la mayor cantidad de informacién sobre-

el nifio.
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Entre estas pruebas tenemos la Stanford-Binet, las escalas -
de inteligencia Wechsler y la prueba de Goodenough-Harris. Sé pre-
firié aplicar el WISC a nuestra muestra ya que la Stanford Binet -
es mucho mis complicada por su \;ariedad de sub-test mientras que
estas escalas constan finicamente con once (11) subtests. Ademés
en estas escalas el ‘coeficiente intelectual) estd separado en compo
nentes, el verbal y el de ejecucién siendo esto de utilidad en nueétra -
propésito de medir las diferentes dreas en-el aprendizaje y memoria -

del nifio retardado.

La escala de inteligencia Wechsler para nifios (WISC) utiliza
da en este trabajo fué estandarizada para México por el equipo de
investigaciones del INCCAPAC (Instituto Nacional de Ciencias del
Comportamiento y la Actitud Pdblica, Asociacién Civil), esta estan-
darizacién fue iniciada en 1964 con el propésito de proporcionar un -
instrumento de medicién acerca de los factores de inteligencia que =
tuviesen una utilizacién més amplia en el 4rea mexicana. Corrigieron
y adaptaron aquellos reactivos que ellos conéideraron no adecuado a
la cultura mexicana, sin alterar el contenido de los mismos, Morales

(1982).

Al hablar de '"habilidades' evaluadas mediante la prueba de -

dibujo, especificamente la prueba de Goodenoug-Harris, es mejor sus
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tituir el concepto de ' inteligencia ' por el de madurez intelectual.
Esto nos permite considerar el concepto del nifio acerca de la figura -

humana como un indice de su manera de hacer conceptos en general.

. Entenderemos por madurez intelectual la habilidad de formar -
conceptos que se van incrementando en su caricter abstracto.
La actividad intelectual requiere:
1. Habilidad para percibir (discriminar objetos en base a -

semejanzas o diferencias).

2. Habilidad para abstraer {clasificar objetos en base a se-

mejanzas o diferencias).

3. Habilidad para generalizar asignar a un objeto experien_
ciado en un momento dado, a su clase o esfera de pertenencia corres-
pondiente, en base a sus atributos, propiedades o aspectos discrimina

dos).

Estas tres operaciones comprenden el proceso de formacién -
de conceptos. Vemos entonces como el dibujo de cualquier objeto eje-
cutado por un nifio, revela las discriminaciones que él ha podido ha

cer acerca de ese objeto para incluirlo o considerarlo en una clase,

/

Se incluyé también el test Guestéltico Visomotor ya que este-

ha demostrado poseer un considerable vallor en la exploracién del desa
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rrollo de la inteligencia infantil y en el diagnéstico de los diversos sin_
tomas clinicos de deficiencia mental, Sattler (1977) y Anastasi -
(1973). Ademas como funcién fundamental determina el nivel de ma_
duracién del sujeto a través de la copia de las figuras guestdlticas. Es_
ta funcién se asocia con la capacidad del lenguaje y con diversas fun--
ciones de la inteligencia (percepcién visual, habilidad motora manual,-

memoria, conceptos temporales y espaciales y capacidad de organiza
cién o representacién).

La inteligencia no es el resultado de un solo proceso mental, -
es en extremo compleja y estéd integrada por diversas capacidades o -
habilidades que incluyen: el pensamiento abstracto, la memoria vi--
sual y aunditiva, el razonamiento causal, la expresi6n verbal, la capa
cidad para manipular conceptos, comprensién espacial y probablemen
te muchas otras capacidades. En el nifio con problemas de retardo -
mental todas estas capacidades estén alteradas. En nuestro estudio -
quizimos medir como estas capacidades se modificaban a través de to
do el proceso terapéutico.

Para lograr este propésito utiﬁzamos diferentes pruebas, las-
cuales nos determinaron el grado de modificacién, especificamente -

cada subtest se relaciona con cada una de las siguientes capacida

des:
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Expresién verbal: se incluyen los subtest de informacién, com
prencién, semejanzas y vocabulario del WISC. Son de tipo verbal tan
to las opsraciones necesarias para resolver las tareas implicadas co

mo las respuestas.

Atencién y Concentracién: incluye los subtest de aritmética -

y retencién de los digitos del WISC.

Memoria visual: se incluyen los subtest de observacién de -

figuras incompletas y ordenacién de dibujos del WISC.

Coordinacién visomotora: incluye los subtest de ensamble de

objetos, disefios con cubos y simbolos en digitos (Laberintos en la es

cala de nifios WISC) y los demds subtest a ambas escalas.

El test Guestiltico Visomotor y la prueba de Goodenough -
Harris se utilizan como instrumentos de medicién para las 4reas de
coordinacién visomotora, memoria, comprensién espacial y capacidad

para manipular conceptos.

Otro aspecto de la confiabilidad ds las pruebas es la estabili_
dad a través del tiempo, en las tres pruebas'a utilizarse el interva
lo de tiempo para la reaplicacién en cada una de ellas aproximada--

mente es el siguiente:



WISC, un mes
Bender, cuatro a seis meses

Goodenough - Harris, cuatro a seis meses

_Es preciso aclarar que una comparacién de la media de los CI -
del Wisc-R en la primera y la segunda aplicacién revela un aumento
de alrededor dsz 3 1/2 puntos en la escala verbal, de 9 1/2 puntos -
en la escala de ejecucién y de 7 puntos en la escala total. Este efecto
usual, el cual ha sido sefialado para el Wisc de 1949 por‘Zimmerman
y Woo-Sam ({1972,padgs. 10-11) debe tomarse en consideracién cuan-

do 2 un nifio se le hace una reaplicacién después de un breve intervalo -

de tiempo.

El grado de progreso o de empeoramiento en los puntajes de las
pruebas varfa mucho de un nifio a otro, los factores que afectan la ac--
tuacién de un nifio con retardo mental en las diferentes pruebas son los
mismos que afectan a un nifio normal: la edad, la madurei. la capacidad
intelectual, ajuste emocional, motivacién y capacidad de concentrarse

en la tarea, Sattler (1977).



TABLA |

ESCALA DE INTELIGENCIA WECHSLER (WISC).
PRE — TEST POST — TEST.
ESCALA ESCALA
VERBAL |EJECUCION| totaL |VERBAL |EJECUCION| yotaL
AL M.W| a4 44 31 a1 a6 32
.o m| a3 as 36 a7 53 44
J. AcCH| 39 35 20 40 39 25
MOJ M 39 37 22 39 38 23
M. U R| a7 50 42 a7 54 45
P.C. N| 39 37 22 39 37 22
R.A M| 39 37 22 39 38 23
R. L A| 39 58 39 45 62 a8
v. M| 41 50 35 4l 54 38
TOTAL 367 396 269 378 421 300
X 4 0. 4 4 29.8 42 46.7 33.3
D. E 2.7 8. 8.5 3.3 9.2 10.6
VERBAL |EJECUCION | ESCALA
| + sTupenT 47 22 25

_96_



TABLA

PRUEBA BENDER - GESTALT -
PRE - TEST POST - TEST

C:s:élr%%i%otgsdpgr x |o.E C%:é';sjﬁjg'fgs 2 x |pe | t
ORDEN 32 3.55| .88 34 3.78 | 0.67 | .20
(ggniﬁisclc?df:) 16 1.78 | 1.3 15 1.67 | 071 | .07

(Cemifi“?n“) 16 1.78 { 1.3 9 | o | .6
HOREN PO ) 2.11|1.36 20 2.22|1.39| .08
"zggf‘mﬁ'w 22 244|151 21 2.33|1.12| .08
Esg‘l‘_cl{% gg 28 311 )1.08 26 2.89 | 093 | .I5
L B 28 301 (1.45 30 3.33 | 1.22] .11
i 17 1.89 | 1.76 2| 2.33 | 2.00| .I6
_&‘;{)‘%EN&% I 1.22 | 0.67 i) I ) .33
o A I8 1.67 | 1.00 16 1.78 | 097 | .07

BORRONEO 9 1.00| o 12 1.33 |1 33

FIRMESK TE 40 4.44|073 44 489 | 060 | 47
. ROTACION 30 3.33|1.87 31 344 | 1.94 | .04
PRIMITIVIZACION 38 4.22 |1.39 37 411 {1.45| .05
FRAGMENTACION 40 4.44|0.73 40 444 [0.73| O
f e g 20 2.22 [ 1.20 2 233 | 1.32| .06
B ] 24 266 | 1.58 26 2.89 | 1.45| .10
CONDENSACION I8 2.00 | 1.73 28 3.1 [ 1.76 | .45
e 23 2.561.51 24 267 | 1.58| .05
f},’i’:‘,’mfgg) 20 2.22(1.20 19 211 |1.05]| .06
PERSEVERACON| 2 2 2.44|1.51 25 2.78 [ 1.64 | .15
CIERRES 28 2.78|1.39 26 2.88 | 1.45| .05
ELABORACION 30 3.33|1.87 27 3.00 (1.94 | .12
DISENO 12 1.33] .7} 22 2.44 | 1.94| .53
INTEGRACION 21 2.33 | 2.00 25 2.78 | 211 | .8
CA%g’{,‘j\AE'ON 576 23.04{ 857 | 608 243288 | .10




TABLA

PRUEBA GOODENOUGH - HARRIS

PRE - TEST POST -~ TEST.
FIGURA |FIGURA [CALIFICACON| FIGURA | FIGURA |CALIFICACION
MASCULINA | FEMENINA TOTAL |[MASCULINA | FEMENINA TOTAL
A. 50 50 50 50 50 80
F. 50 50 50 65 59 62
J. 51 80 50.5 50 50 50
M. 49 50 49.5 49 50 495
M. 5| 51 51 51 51 51
P. 5| 50 50.5 50 50 50
R. 52 50 51 53 50 51.6
R. 8l 94 87.5 | 103 87 98
V. 58 85 565 | 60 53 56.6
T 493 800 4965 | 53| 500 515.8
54.7 55.6 56.1 59. 55.5 57.2
10.1 14.8 12.3 17.3 12.1 14.7
FIGURA FIGURA CALIFICACION
MASCULINA | FEMENINA TOTAL
t STUDENT .21 0 .10

..LG-
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TABLA
()
EVALUACION CUALITATIVA EN PORCIENTOS DE LOS DI!FERENTES PROGRAMAS DEL
CEPH
CONTROL COORDINACION |COORDINACION
N =9 ATENCION IMITACION AUTOCUIDADO |SOCIALIZACION MOTORA MOTORA
INSTRUCCIONAL FINA GRUESA
PRE | POST|PRE |POST| PRE |POST | PRE |POST|PRE |POST | PRE |POST| PRE |POST
M. U. R 73 94 20 20 48 65 38 458 [ I 8 38 4 2 56 6 3
P. C. N. 78 8 9 87 |[100]| 67 65 33 39 33 4 68 38 65 83 86 6
CAMBIO CAMBIO CAMBIO CAMBIO CAMBIO CAMBIO CAMBIO ~|D
F. J. M. 89 DE 87 DE 37 DE 40 DE 5T bE 4 2 DE 69 DE i
ESCUELA JESCUELA| ESCUELA ESCUELA ESCUE ESCUELA ESCUELA '
J. A.CH. |100 (IOO |IOO(|1IOO|IOO|IOO 83 94 51 81 97 (100 786 8 4
R. L. A. |10O (10O }ICO|IOO|IOO|1IO0O 73| 88 [ 11 100 (100 )| 69 T3
R. A. M. [100|1I0011OO(1 00| 51 81| 64 76 22 22 4 8 6 2 6 9 73
M. J. M. |100 (100 |IOO0|IO0O0|IOO]| B2 77| 84 T 73 | 58|80 67
V. M. M. |100({100|1I0OO0|100|]1IO0OO0]| B2 T 79 81 66 56 8 | 50 70
[A. M. W 47 (100]| 6 2 83 28 82 ) 80 4 22 30 43 4 3 T8




TABLA 1V
(2)
LECTURA ESCRITURA
=9 LENGUAJE CONCEPTOS GLOBAL LECTURA PRE-ESCRITURA DATOS ESCRITURA
FUNCIONAL . PERSONALES
PRE | POST | PRE |POST | PRE |POST | PRE |POST | PRE |POST| PRE [POST| PRE | POST
U. R. 3 I3 2 0 »* ¥* * ¥* 5% S ¥* E B »*
C. N. 15 28 |8 33 * * * ¥* 6 4 6 4 P * »* *
CAMBIO CAMBIO CAMBIO
J. M. | 26 DE 49 DE H- ¥* * W 64 DE ¥ »* ¥ *
ESCUELA ESCUELA ESCUELA
A. CH. 76 96 |[1I00 (100] 1 w0 Los e 28 19 = DE LOS TRES PROGRAMAS 36
PROGRAMAS
S DE LOS DOS :
L. A. | 48 62 |[100|100] | 28 19 = DE LOS TRES PROGRAMAS 386
_ PROGRAMAS
: S DE LOS DOS
A. M. | 49 64 (100/100| 34 63 * * 43 4 6 * »*
PROGRAMAS
=DE LOS DOS
J. M. 20| 23 2 4 32 3 6 »* * 31 34 # *
PROGRAMAS
5 DE LOS DOS
M. M. 22 28 27 38 2 3 * »* 48 82 % »*
PROGRAMAS
M. W, L] | 8 0 16 »* * »* ¥ % * »* »* * »*
#=NO SE HA TRABAJADO

_66-



TABLA 1V
(3)
HABILIDADES | HABILIDADES | yaBILIDADES | FORMACION
=9 |ARITMETICA USO SERVICIOS PARA EL
SEGURIDAD |[COMUNITARIOS| DOMESTICAS | TRABAJO
PRE | POST | PRE |POST |PRE |POST | PRE |[POST |[PRE |POST
U. R ¥ % 29|22 3 * * ¥ * 3
C. N * 4% 22 (22 * 3% 3* ¥* % e
CAMBIO |
J. M, * %* 22 DE # »* it * * *
ESCUELA
A.CH. |2 4 |36 | 49|49 |29 |47 |30 |89 8 |33
L. A.|] 24 |38 |43 |43 s [ 11 20 | 31 6 |32
A. M. 0 0|44 | 44 [ (| 14 | 20 2 2
J. M. * 3 27 | 44 2 6 %* % * ¥*
M. M * * 22 | 39 3 8 * * * *
M. W 2% % |1 6|43 # ¥* 3 ¥* * 3

%= NO SE HA TRABAJADO
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- 101 -

En todas las figuras de la 1 - 9 cada 4rea esta dividida en -
diferent-es programas y estos a su vez cuentan con diferentes objeti_
vos generales y parciales. En base a los diferentes valores especi-
ficos asignados a cada uno de los objetivos se calificé el porcentaje

obtenido en cada sujeto de acuerdo a su rendimiento académico.
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VI1I. COMENTARIOS Y CONCLUSIONES

En nuestra muestra las variables sexo, edad y nivel académico
no pudieron ser controladas debido al tamafio de esta y a la compleji -

dad,r existente al seleccionar cada uno de los sujetos.

Segflin los resultados obtenidos el medicamento empleado en esta
investigacién no reflejo cambio significativo en nuestra muestra como
grupo, sin embargo individualmente en tres sujetos se pudo observar-
cierta modificacién que aunque consideramos que fue minima, no debe
pasar desapercibida, adem4s debemos de tomar en cuenta cierios fac_
tores que probablemente perturbaron la efectividad del medicamento, -

tales como:

El tiempo de administracién del medicamento posiblemente

debié ser més extenso.

Los padres tal vez no siguieron las instrucciones de medi_

camentacién debidamente,

Por lo tanto se recomienda una futura investigacién donde se -
pueda llevar a cabo un méximo control en las variables implicadas, -
sobre todo que la muestra sea homogénea en cuanto al tipo de retardo-

mental que padece el nifio o los factores etiolégicos implicados. Ade--
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més preferiblemente el tamafio de la muestra debe ser més extenso y
tener caracteristicas en comin tales como: edad y nivel académico.
Finalmente para mayor confiabilidad el medicamento debe ser admi-—

nistrado por personal capacitado manejando debidamente las instruc--

ciones.
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APENDICE A

HOSPITAL PSIQUIATRICO "FRAY BERNARDINO ALVAREZ"
DEPARTAMENTO DE INVESTIGACIONES PSICOLOGICAS. DR. LUIS LARA TAPIA

ESCALAS DE REGISTRO PARA LA PRUEBA DE VENDER

Edad Escolaridad ] Ntamero Fecha
VARIABLES ESCALAS
1 .- ORDEN
II .- COHESION Constriccién
111 .- MOD. EN TAMANO Expansién
Aumento
II1 .- MOD. EN TAMANO Disminucién
Califique:
I1 # I1I
IV .- ESPACIO EN BLANCO 2
A% .- COORDINACION MOTORA
VI .- REPASO DE LINEAS

VIl .- DATOS DE IMPOTENCIA
VIII.- USO DE MARGEN

IX .- BORRONEQ
X .- FIRMEZA DE LINEAS L 1
X1 .- MODIFICACIONES DE LA GESTALT:

a) Rotacién

b) Primitivizacién
c¢) Fragmentacién
d) Angulacién Aumento
Disminucién

f) Concentracién :
g) Curvatura Aumento
Disminucién

i) Perseveracién
j) Cierres

k) Elaboracién

1) Diseflo

m) Integracién

XII .- OBSERVACIONES:




<125 -

APENDICE B

A. M. W.

Sindrome de Apert.

Algunos desmayos durante el embarazo (Lipotimias).
Contacto durante el embarazo con parotiditis.

Algo destructivo e inquieto.

Caminé a los dos afios y medio pero tuvo problema visual.-
El habla es minima.

No problemas en el parto.

Poiquilotermia los primeros afios.

Cuadros gastrointestinales. Fiebre inexplicable.

Buena memoria.

Tegretol - reaccién diarréica.

Ritalin-

Operado en varias ocaciones para corregir anomalias propias del sindrome.
Familiares de la madre, alteracién muscular.

En otro sobrino Alteracién mitral.
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F.J. M.

Primer embarazo.

Normal.

Tomé un antiemetico.

Anestesia General.

A los 3 afios inicia los primeros pasos.

A los quince dias de nacido notaron que el nifio tenia nistagmos.
Prueba de toxoplasmosis positiva. Tratado con probamicina.
Ha tomado: tegretol, epamin, valium . No toma nada ahora.
Ha avanzado mucho en el centro psicolégico.

Come bien paro casi pura carne. |

Duerme bien. |

Demasiado inquieto.
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J. A, Ch.

Al afio lo recibi6 la actual "'madrastra'’. Entonces hablaba algunas si-
labas.

Al afio dos meses camin6. Por ese tiempo tenia algunas risas inmotiva
das, ademés de terrores. También el gustaba mucho hacer ruido.

A los dos anos lo regresaron con la verdadera madre, donde permanece
dos meses y después ya no habla nada.

El nifio era de la Casa de Cuna.

Desde los tres afios de edad recibe tratamiento en el psiquidtrico infantil..
Ha tomado tegretol 300 mg. y stelazine 15 mg.

En el EEG aparece inmadurez y un brote paroxistico.

Casi no habla.

Solo hasta la actualidad ha avanzado.

Ocacionalmente tiene crisis de brincos y risas cuando no toma medica
mentos.

También alucina (al parecer).
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M. J. M

A los 5 meses de embarazo tuvo una gripz muy fuerte

Sufrimiento fetal, Hipoxia.

A los 5 meses se le diagnéstico Hidrocefalo-displasia.

Atrofia subcortical.

Con Ritalin tuvo una reaccién negativa.

Actualmente no toma psicofarmacos.
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M. U. R.
Anestesia: se desconoce hipoxia.
A los 6-7 meses tosferina

Al afio T.C.E. con P.C. de unos segundos.

Al afno inici6 las primeras palabras pero posteriormente va decrecien

do.

No Fenilalamina

A los dos afios 6 me ses caminé.
Control de esfinteres todavia no.

T{ia abuela materna murié en la Castafieda de psicosis desconocida.

Tio abuelo con psicosis.

El nifio se autoagrede.

Lleva 2 meses y medio 2n la escuela.
Operacién del meato urinario por estrechez.

Madre soltera. Grave descuido durante los dos primeros

anos de vida.
Pero solo hasta hace seis meses la madre se encarga del nifio. Depri-

vacién.
Afectiva,
Tomografia (dudosa)

EEG. '

Tomé Italviron y Encefabol durante seis meses sin resultado.



Problemas emocionales durante el embarazo.

A los 6 meses de embarazo gripe tratada con Pantomicina.

Caida en el 7 mes de embarazo sin complicacién.

Posible problema ;;lacentario, pero en el est_uﬁio histc;l.égico no se -
encontré nada.

Producto macrosomico 3950.kg. Nacié con forceps.

Hipoxia.

A los 20 dias fiebre, posiblemente por Poiquitotermia; tratado con -
antibiéticos sin resultados.

A los 5 meses notan que no endereza la cabeza.

Camino a los tres afios y medio, todavia no hablaba.

A los 5 afos crisis convulsiva, tratado con Tegretol 400 mg.

Estuvo en APAC un tiempo, pero como no vieron resultados Sptimos-
lo sacaron.

Buena capacidad d2 la madre para aceptar el problema, solo le in--
quieta el futuro del niﬁé.

(. Tio paterno con esquizofrenia paranoide).
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R. A. M.

Segundo embarazo.

Nacié con forceps.

A los 5 meses le detectaron el problema, notaron que no sostenia la ca-
beza. Inmediatamente lo llevaron con un neurologd.

Comenz6 a decir sus primeras palabras a los 3 afios.

Comenzé a caminar a los 3 afios.

No a padecido de ninguna enfermedad, aparte de su problema lo conside-
ran un nifio sal‘udab le.

En su familia no hay antecedentes de retardo mental o algin tipo de en--

fermedad mental.



-132 -
R. L. A.

No se planificé en ningin momento el nacimiento del nifio.

La madre padecié de hepatitis ligera durante el embarazo. (primeros

meses ).

Parto natural.
Producto del primer embarazo.
Se detectd el problema antes de los tres

afilos (ausencia del lenguaje

y falta de interaccién con otros nifios ).
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V. M. M.

Posiblemente perinatal.

Vémitos durante el embarazo y flujo vaginal.

Cesérea.

Dificultad para trégar.

A los 3 meses infeccién laringea con internamiento de tres dias.
A los dos afios un mes camind.

A los cuatro afios comenzé a hablar.

Amigdalitis. de repeticién.

Ritalin 10 mg. al dia

Imipramina 25 mg. / dia
Usa plantilla para pie plano.
Tia abuela enferma de psicosis posiblemente.

Hermana menor sana.
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APENDICE

C .

INSTRUCCIONES

EN EL PRIMER MES DEL TRATAMIENTO, DURANTE LOS
PRIMEROS 15 DIAS SE LE ADMINISTRARA AL NINO MEDIO GRA--

MO (0.5 g) DIARIO DE FOSFATIDILCOLINA O SEA UNA CUCHA

RADITA AL RASDE 1/8 CADA 12 HORAS.

LOS SIGUIENTES 15 DIAS DE ESTE MISMO MES SE CAMBIA
RA LA DOSIS A UN GRAMO (1 g) DIARIO O SEA UNA CUCHARADITA

AL RASDE 1/4 CADA 12 HORAS.

LOS TRES MESES RESTANTES LA DOSIS SERA DE DOS GRA
MOS (2 g) DIARIOS, ES DECIR UNA CUCHARADITA A RAS DE 1/2,
CADA 12 HORAS.

TOMAR DIARIAMENTE, POR LA MANANA, UNA CAPSULA-

DE BENADON 300 mg DURANTE LOS 4 MESES DE TRATAMIENTO.

EN CASO DE QUE POR CUALQUIER CIRCUNSTANCIA EL NI-
NO NO TOME EL MEDICAMENTO, ANOTARLO EN UN CAL ENDARIO,

EL CUAL DEBERA ENTREGARNOSLO.-

FAVOR DE SEGUIR LAS INSTRUCCIONES CUIDADOSAMENTE.
GRACIAS POR SU COPERACION.

. Dr. VICTOR URIARTE

Psic. AURORA RODRIGUEZ SIERRA
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Febrero 1983
APENDICE D

DATOS REPORTADOS POR LOS PADRES

A.M.W.

Efectos emergentes (diarrea por una ocasién)

Insomnio por algunos dias.

Comienza a tratar de decir nuevas palabras.

Le fue suspendida la fosfatidilcolina durante 15

dias debido a una intervencién quirdrgica. (6 al 20 de -

enero).

A mediados de enero le disminuye el apetito y baja de peso.

(Durante este periodo tuvo refriado).

Los colores Rojo, Azul y cafe comenzd a identificarlos

durante el mes de enero sin haber recibido instrucciones

de su mama, ni en su escuela.

Comienza a tratar de decir oraciones completas.

Comprende mejor lo que se le dice y platica mucho més.

Lo consideran mucho més sociable.
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J.A. CH.
____Disminuy6 un poco su apetito.
____Consideran que su capacidad de retencién ha aumentado -

un poco.

M.J.M del. C.
Presta mucho més atencién cuando 3e le habla.
Comprende mucho mejor las cosas que se le dicen.

Trata de participar en las conversaciones de grupo.

M. U. R.
_____En general no han visto ningln tipo de cambio.
PLEC.N.
____Se le present6 diarrea por dos dias, pero no saben si fue .
por causa de algln alimento que injirié.
____Trata de decir nuevas palabras.
______Retiene y asocia un poco més las cosas.
R.A.M.

Continua tomando el medicamento sin observarse cambio

alguno.
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R.L.A.
Disminuye un poco el apetito. (come muy bién pefo en -
menos cantidades).
Duerme un poco més.
Retiene mucho mejor las cosas que se le dicen.
V.M.M.C.

Un poco més sociable.

Mucho més activo.
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Mayo 1983

DATOS REPORTADOS POR LOS PADRES

A.M.W.

____Durante el tier.npo que tomo la fosfatidilcolina tuvo diarreas
esporidicamente.

____Dormfa un poco menos.

____Su apetito no se modificé.

___Un poco més sociable, tratando de comunicarse a través -
de su balbuceo.

F.M.

_____Se le presentaron diarreas y le fue suspendida la fosfatidil
colina por 5 dias. Se normalizo y le continuaron dando
el medicamento.

_____Su apetito aumento.

_____Habla mucho més.

_____Retiene mucho més las cosas.

____Consideran que durante el tiempo que estuvo tomando la-
fosfatidilcolina dormia mucho menos, luego que termino-
con el medicamento su suefio se normalizé.

J.A.CH.

Desde que comenz6 con el tratamiento disminuyé su apetito

y alin cuando termind con este continuo comiendo menos.
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Presta mucho més atencién a lo que se le dice.

Hace las cosas con mucho més cuidado.

Luego de terminar con la fosfatidilcolina estuvo unos dias

deprimido, lo llevaron al psiquiatra ( a finales del mes -

de abril).

Solo un dia no tomo el medicamento.

M.J.M. del. C.

Solo tomo el medicamento por dos meses. Le fue suspen_
dida la fosfatidilcolina por su médico ya que considero -
que estaba aumentando de peso demasiado rdpido. (tiene

problemas hormonales ).

Inmediatamente que le suspendieron el medicamento ba

jo 2 kilos.

A finales del mes ds enero comenzé a platicar mucho més

M.U.R.

con la familia, luego volvié a su estado normal.

Continua efectuando sus tareas académicas como siempre.

Habla un poco méis (mucho més sociable ).

Ahora hace las tareas sin que se le de los dulces como -

refuerzo.
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Desde el mes de marzo aumento su apetito (ya no tienen -

que obligarlo a comer).

A fines del mes de marzo murié la abuelita, era la perso-
na que lo cuidaba desde entonces su comportamiento cam_
bio.

(Retroceso en su conducta ). Berinchudo y desovediente.
Comenzé a golpearse la cabeza. A aventar las cosas, in-
clusive agaraba los heces fecales de la poseta y los aven-

taba.

Manifestaba cierta inconformidad.

Lo consideran mucho més activo y m4s sociable.

Soporta mejor los ruidos.

Retiene mucho més las cosas que se le dicen.

Colorea mucho mejor.
Su coordinacién motora consideran que mejoro bastante.

Su estado de 4nimo continuo normal.

Su apetito y su ciclo de sueflo normal.

Rl A. M.

Durante los primeros dias de abril tomo antibiéticos por

5 dias (Ampicilina) y atin estaba tomando la fosfatidilcoli-

“
na.
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___Su capacidad de retencién a mejorado bastante;
Hace mucho mejor sus tareas.
____Continua siendo muy sociable.
_____Su apetito y su ciclo de suefio normal.
R.L.A.
_____Desde que comenz6 el tratamiento con fosfatidilcolina -

su apetito disminuyo. Consideran que ahora injiera can

tidades normales de alimentos.

Durante el mes de abril estuvo mucho més sensible y -

lloraba cuando no se le queria comprar algo o cuando -
se le llamaba la atencién.
Se mostraba muc;xo més carifioso.

____Retiene mucho més lo que se le dice.
Consideran que su agresividad a disminuido un poco.
Continua relaciondndose mds con los adultos.
Desde principios del mes de marzo se a interesado por
el perrito que tienen en la cas-a, ahora juega con el, a&l

tes no lo soportaba.
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V.M.M.C.
Por dos dias durante el mes de marzo no tomo la fosfatidil
colina. Adem4s durante este mes estuvo tomando antibiéti_
co3 por un periodo de.diez dias.
Lo consideran mucho més sociable.
Platica mucho més con los miembros de la familia,
Su retencién a mejorado bastante.
Su apetito aumento. (comia més durante la noche)
Desde el mes de enero present6 control de esfinteres.

Antes se orinaba diariamente ya no lo hace.
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