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TRANSPLANTE NEURONAL 

1 

INTRODUCCION 

El origen de la vida, as! como la muerte son misterios que el hombre 
siempre ha tratado de conocer y en algunos casos de manejar. 

La prolongación de la vida, de las funciones del organismo y la repo­
sición de órganos y tejidos ha sido también un apasionante misterio e In -
cesante busqueda de la humanidad. 

Desde tiempos inmemoriables se ha conocido a traves de la mltolog!a y 
la historia de los diferentes pueblos de nuestro mundo, de la creación de 
seres con funciones y poderes que sobrepasan aún en nuestros d!as su com -
plej idad y funcionamiento por ejemplo: El golem, Frankestein, etc. 

Al mismo tiempo el hombre ya ha logrado en nuestros d!as, reemplazar 
órganos , corazón, cornea, piel. etc. Y adem~s de suplir funciones con -
aparatos por ejemplo: marcapasos, lentes Intraoculares, prótesis artlflcl! 
les para miembros, bombas de Infusión continua, etc. 

Aunque ha habido fracasos, estos han servido unicamente para aumentar 
el interés de la investigación e incrementar las poslbl idades de éxito. 
El transplante de tejidos y órganos aún permanece siendo un campo virgen -
para la llegada de nuevos investigadores y técnicas quirúrgicas, adem~s de 
los recursos necesarios para la investigación. 

El transplante neuronal, transplante al cerebro y a la médula espinal 
as! como a nervio periférico y la transposición de epiplon para revascular.!_ 
zar zonas lsquémicas, se han efectuado desde hace casi un siglo, desde los 
primeros trabajos del Dr. Santiago Ramón y Caja!, y hasta la actualidad, y 
aunque los resultados que se han obtenido no son lo suficientemente satis­
factorios, hay bases para afirmar que con mayor Investigación y esfuerzo, 
as! como de la mejor selección de los pacientes, se obtendr~n mejores resu.!. 
tados. 

El transplante al cerebro y a la médula espinal, órganos que siempre 
se han considerado irreparables, estfo tomando cada d!a mayor importancia 
para la Investigación y aplicación cl!nica. 



ANTECEDENTES CIENTIFICOS 

El transplante neuronal en sus diferentes campos, cerebral y espinal 
además del transplante de nervio periférico, se ha realizado desde lacen­
turia pasada. 

Reconociendo la capacidad regeneradora de que es capaz el nervio peri 
férico al ser seccionado, Santiago Ramón y Caja! en 1890 (60), realizó el 
implante de nervio periférico y ganglio al cerebro con el f1n de poder - -
transferir estas propiedades al cerebro, posterior a este experimento el 
concluyó que la capacidad regeneratlva del nervio dependia de su medio - -
ambiente tntrlnseco. Al mismo tiempo Thompson (óO), describió el transpla!!_ 
te de tejido cerebral maduro a gatos y perros. 
Ya en este siglo Ranson, él exitoso transplante de ganglio espinal en el 
cerebro de una rata 1g14 (60). Van Tiesenhausen en pollos (60) y \lillls 
en ratas (60). Aunque sin observar sobrevivencia del transplante. 

Dunn en 1916 reportó el transplante de corteza con éxito de una rata 
a otra (60). En 1940 Le Gross Clarck demostró sobrevlvencia de tejido fe­
tal de conejo transplantado a otro conejo de 6 semanas de edad, permane -
clendo viable y con algunos datos de diferenciación. 

Hasta esos momentos, el transplante neuronal sólo tuvo implicaciones 
meramente experimentales y con la final !dad de demostrar 1 a sobrev 1venc1 a 
pero pocas posibilidades habla de demostrar conecciones anatómicas y mucho 

. menos electroflsiológlcas, sin contar que no se vislumbraba la posibilidad 
de aplicación cllnica. 

En la decada de los 40', 50', y 60' decayó el interés por este campo 
destar.andose solo los trabajos de Greene, que demostró sobrevivencta de 
tejido fetal a dos años. (60) White intento en la decada de los 60' el 
transplante de torso en forma completa en monos (60). 

No es sino hasta la decada de 60' y 70' cuando Ojorklund y Stenevl y 

colaboradores utll izando nuevas técnicas tanto en microscopia como 
quirúrgicas, demostraron que las neuronas fetales transplantadas podrlan 
crecer y reconstruir Areas lesionadas dentro del Sistema Nervioso Central 
(SNC), Olson en 1972 también reportó el transplante con éxito de tejido -
neuronal a la camara anterior del ojo. 

A partir de ese momento muchos otros investigadores reiniciaron el 
camino del transplante de tejido nervioso, real izando múltiples avances en 
técnicas quirúrgicas.de laboratorio, tanto morfológicas como funcionales , 



de procesamiento de tejidos y cultivos, as! como aplicacl6n cllnlca. 
Se lleg6 en 1981 a la utlllzacl6n cllnlca de estos experimentos ( 4) 

con el transplante de médula adrenal mediante técnica estereothlca a nú­
cleo caudado. 

Posterior a este Intento se realizaron múltiples trabajos que han re­
volucionado las teorlas a cerca de la Enfermedad de Parklnson. 

Gracias a los avances en las técnicas, se ha logrado comprobar la so­
brevlvencia del tejido, su maduraci6n, coneccl6n, lnteracci6n y ftn:looalldad 
con el huésped. 

Es en estos momentos el ampl lo horizonte que se vislumbra en el campo 
del transplante neuronal: Enfermedad de Parkinson, Alzheimer, enfermedades 
degenerativas, genéticas, neopl~sicas y de causa traumAtlca que ocasionen 
la perdida de tejido neuronal, adem~s de alteraciones endocrinas de lllp6-
flsls e hlpot~lamo. ( 21, 37, 52, 53) 

Menct6n aparte merece la transposicl6n de epiplon a zonas lsquémlcas, 
que ha comprobado experimentalmente su utilidad para revascularlzar estas 
zonas o bien para !ayudar a sobrevivir al transplante en mejores condiciones. 



Se revlsarAn los diferentes sitios, aplicaciones cllnicas que se han -
logrado en el transplante neuronal, ademas de tratar de conocer Interrogan­
tes acerca de su funcionamiento y de la manera de mejorarlos, se mencionarAn 
!as técnicas de laboratorio que nos permitan corroborar los resultados, ad~ 
mAs de conocer las mejores condiciones que deben tener el tejido transplan­
tado y e 1 receptor. 

CONSIDERACIONES TECNICAS 
Para corroborar que los transplantes tengan viabilidad func!onam!ento­

y que han sido exitosos, existen varias técnicas tanto morfológicas como -
funcionales. 

TECNICAS MORFOLOGICAS 
Dentro de las técnicas para demostrar el crecimiento y restauraclon de 

vlas o areas lesionadas, la microscopia de luz es de las primeras y mAs im­
portantes, ya que demuestra el aumento de volumen en el sitio transplantado, 
las caracterlst!cas celulares y de crecimiento, la t!nclon de hematox! 1 ina­
y eosina es bAsica para estos propósitos, fac!l de aplicar y económica. 

Se debe tener en cuenta que no solo el crecimiento del tejido sino ta!!'_ 
b!én las probables conexiones que tenga con el tejido normal debe ser estu­
diado, creandose para esto técnicas, como la de mielina y neurofibrlllas que 
demuestran la unión del transplante con el huésped, la rabano fuerte peroxi­
dasa, azul verdadero, amarillo nuclear, tinciones que pueden identificar el 
origen de los axones cercanos al transplante, se usan también marcadores -
retrógrados y anterógrados para una veracidad mayor de la unión de los tej.!_ 
dos como la autoradiografla, que nos permite ademAs tener la certeza del 
origen de las prolongaciones axonales. 

Estas técnicas han sido utilizadas por Schonfeld y Katzman ( 60 ), 
Dass y Alltman, marcando las celulas con 3H leucina y 3H Tim!dina para com­
probar crecimiento, migración, diferenciación y viabilidad de las células -
injertadas en diferentes partes del cerebro. 

Se ha utilizado para medir el consumo de glucosa por las células 14c­
Dexos!glucosa en injertos de sustancia n!gra. ( 60 ) 

La inmunoh!stoqulmica nos sirve para reconocer células y sustancias -
especificas, tanto neurotransmisores como sus metaboiitos finales, demos -­
trando dentro del tejido huésped células productoras de dopam!na y seguir -
su camino y posible conexión que realice. 



Técnicas que han sido utilizadas para comprobar los transplantes de -
tejido cromafin maduro y embrionario en cerebros· previamente lesionados, el 
restaurar las vlas afectadas, como la nlgroestrlada, una de las m~s estudi2, 
das hasta el momento. 

Otra técnica que se utl ! Iza es la microcopia electrónica que nos ayuda 
a tener mayor exactitud en comprobar la unión e interconección del tran~ -
plante y el huésped. Lund y Cols, demostraron bajo esta técnica sln;psis 
entre retina y el tej Ido transplantado. ( 42) Boehhe demostró cone~clón de 
implante de tallo cerebral a giro dentado (60). 

Pappas reporto funciones presinapticas y postsinapticas r:ntre el lnje.i:_ 
to y la sustancia gris periacueductal. El microscopio electrónico puede -
ser uti 1 izado en forma conjunta con las técnicas antes mer.clonadas. 

TECNICAS FISIOLOGICAS 

As! como es necesario comprobar las conecclones sin:\ptlcas morfologl-
camente también es necesario comprobarlas funcionalmente, aunque aqu! el 
arsenal es menor al mencionado anteriormente. 

Los potenciales evocados, nos puede medir la cond•Jctlvidad de los 
transplantes o del injerto y su lnterr.onecclón, pero ;iuede tener altera 
clones ya que es la suma de las actividades electrl'.as que se real Izan por 
lo que pudiera medir también las conecciones colat.erales o ramas recurren­
tes que pudiera tener el huésped. 

Otros de los estudios fisiológicos que se pu~den realizar son los de 
comportamiento, dentro de los cuales podemos merclonar: A las alteraciones 
que ocasiona la lesión con hldroxidópamina, en el huésped afectado y que 
son rotación ipsi lateral al lado lesionado, el cual mejora o se reduce po~ 
teriormente al transplante de sustancia fetal. 

Los cambios de comportamiento que se ocasionan posterior al transpla!! 
te de tejido embrionario en ratas añosas, las c\Jales no son capaces de re2_ 
1 izar recorridos en laberintos y que posterior al transplante aumenta su -
capacidad de aprendizaje, los ocasionados, al lesionar ~reas especificas -
del hipot~lamo, provocando aumento del apetito y de peso, el cual se revie.i:_ 
te posterior al transplante de sustancia fetal hipotAlamica al Area lesio­

nada. 
Los Injertos fetales hipotalamicos, han demostrado ser efectivos en -

los animales con deficiencias congénitas endocrinas como hipogonadismo y 

diabetes Insípida. 



Los niveles hormonales posteriores al transplante, medidos en sangre son 
también una forma de corroborar los cambios conductuales o funcionales que 
ocasiona el transplante. 

La mejor!a que manifiestan ratas añosas, con alteraciones semejantes 
a la enfermedad de Parkinson y que mejoran posterior al transplante de 
sustancia fetal mesencef~l lea o transplante adrenal autologo a el nucleo -
caudado y las que se han manifestado, posterior al transplante tanto adre­
nal autologo y fetal de sustancia nigra en humanos con enfermedad de Par -
kinson, son pruebas fehacientes de la funcionalidad del transplante. 
Y aunque aun quedan muchas interrogantes por resolver, los caminos avanza­
dos son importantes y nos llevarfo a la meta final. 

Existen condiciones que se deben tener también en cuenta para el éxi­
to del transplante los cuales mencionaremos a continuación. 
SITIO DEL TRANSPLANTE 

En un principio la localización del transplante no tuvo importancia ya 
que la finalidad era solamente comprobar la vlabllldad de un tejido o tran~ 
plante en el cerebro, pero posteriormente y con el avance de las investiga­
ciones se ha hecho necesario la local lzación exacta y colocación del injer­
to en el sitio adecuado. 

Se han real izado los implantes a regionlntracerebral, camara anterior 
del ojo ( 2) cerebelo, medula espinal, ventrlculos, etc. 

Se han real izado con éxito transplantes a región intraventricuiar, -
pensando qu el LCR pudiera actuar como medio nutriente, pero se ha compro­
bado que las sustancias ah! circulante no son suficientes • Se prefiere -
también este sitio porque adem~s las sustancias producidas por el implan -
te pueden difundirse a traves del liquido cefaiorraquideo. 

Roseisten (51) reportó con éxito el transplante de gangi io cervical 
superior a ventriculo cerebral en ratas, demostrando crecimiento del tran~ 

piante y diferenciación del tejido, observando adem~s que las celulas gan­
gl lanares retrocedieron a estadios primarios "ceiulas precursoras", adem~s 
de hacer conexión vascular con el huésped y provocando alteración en el 
crecimiento normal del cerebelo de la rata. 

Adem~s se ha sugerido que la colocación del implante en el sistema -
ventricular la lesión directa al parénquima cerebral evitando con esto -­
una serie de eventos que se ocasionan con la lesión directa al cerebro. 



Aunque otros autores creen que es necesaria la lesión para iniciar la 
cascada de eventos que se real izan para el éxito del transplante. 

Obl lnger (45), demotró la sobrevivencia y crecimiento del transplante 
de tejido embrionario a cerebelo de ratas neonatales, con integración al 
huésped. 

Dass (15), ha comprobado también la éxitosa operación del transplante 
de tej Ido embrionario de rata, a región frontal del cerebro y cerebelo de 
rata adulta, comprobando sobrev i venci a , cree imiento, di ferenc iac ión e in­
tegraclón a la arquitectura celular normal del huésped, encontrando afere_!! 
etas y eferencias. No hubo comportamiento anormal de los animales. 

Hasta el momento tampoco se ha demostrado el crecimiento anormal del 
implante, como proliferación tumoral, ni otra lesión invasiva. 

Lundl ( 53). también reportó Ja sobrevivencia del transplante y la CQ 

nexlón con el huésped, transplantando fragmentos de col !culo superior fetal 
a rata recten nacida, comprobando ademAs la potencialidad que tiene el sis 
tema nervioso central de recrear nuevamente 1 as condiciones en el transpla_!! 
te que hagan que este se adapte a su nuevo sitio obteniendo la configura -
clón y cltoarquttectura normal del huésped. 

Se ha reportado del transpl ante d~ tej 1 do mesencefAl i ca y tecta 1 a r!'_ 

tas neonatales en región extraparenquimatosa, observando algunas células 
sobrevivientes pero de g~nt:raclón paulatina hasta llegar a la necrósls -
total del tejido (16). 

Se supone también que un "lecho" rico en vascularidad es lo que nos -
ayuda a mantener viva el transplante. Lundl ( 53) real Izó transplante de 
células de col !culo y retinianas a región occipital creando, previamente 
un lecho por medio de técnica de aspiración, observando buena viabi 1 idad 
del transplante y reinervación de la zona previamente lesionada. 

Este punto también a creado controversia, suponiendo que la zona le -
sionada actua como desencadenante a la producción de factores tróficos - -

{factor de crecimiento neuronal) los cuales se han Identificado como: 
bombesina, vlp, etc., que supuestamente ayudan al tejido transplantado a 
sobrevivir. 

Otro sitio al que se ha realizado transplante neuronal es la médula -
espinal (46) aunque aqul los resultados no sean tan espectaculares como 
los observados en el cerebro. 
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EDAD DEL DONADOR Y HUESPED 

Aunque se han obtenido buenos resultados con el transplante de tejido 
cerebral, espinal y de médula suprarrenal adulta, se ha observado una mayp_ 
ria de éxl tos con el transplante de sustancia fetal. 

Debemos considerar que es importante que para cada tipo de lesión o 
~rea lesionada el transplante debe ser de una edad determinada, precidida 
a aquel 1 a en 1 a que se observa mayor cree imi ento y di fe rene 1 ación del tej! 
do deseado. Das (20) y Das y f'al las ( 20 ) real izaron transplantes de tej! 
do embrionario de cerebelo con edad de 15 a 21 dlas de desarrollo a ratas 
de 10 dlas de vida, observando mejor viabilidad y crecimiento en los tran~ 
plantes de 15 dlas. 

Se ha observado que el mayor éxito en el transplante de células de -
tallo cerebral y médula espinal se logra con transplantes fetales de 15 
17 d!as de gestación, de 20 a 22 dlas para transplantes hipocamp¡ les. 

Y aunque tambl én se haya logrado buenos re su 1 lados con transpl antes con 
tejidode mayor desarrollo como lo reportó, Takura y Cols. (36) al transplan­
tar ganglio cervlal superior a corteza parietal, encontrando 4 semanas pos -
terlor al transplante células catecolamlnérgicas viables en el huésped por 
medio de lnmunofluorescencla. 

Para el tejido huésped aunque serla ideal el transplante a huésped fetal 
sabemos que esto es practlcamente imposible, ya que la mayor!a de nuestros -
paciente~ no son de edad fetal, sino todo lo contrario por el momento el 
transplante neuronal a sistema nervioso central que se ha real izado, ha sido 
a pacientes con edad avanzada. Se toma también en cuenta la edad que pudie­
ra tener células cultivadas o manejadas a traves de lngenier!a genética, lo 
que en un momento nos evitarla la necesidad de utilizar tejido fetal. 

PREPARACION DEL TEJIDO 

Hasta el onomento la técnica utl 1 izada de transplante. es la de la sim -
ple extr1cción del tejido y su colocación inmediata en forma de bloques, ya 
sea por medio de craniotom!a y/o estereotaxia. 

Plunkett (49) realizó con éxito el transplante de células marcadas a e~ 
rebro de primates, recuperando posteriormente células con un promedio de vi~ 
bi 1 id ad del 87 .a. 

Ha habido esfuerzos para 1 a rea 11zaci6n de obtenc Ión de un tej Ido para 
transplante, que sea lo mas nnrn posi~le (41), p.ira pacientes a los qua se -



les aplicara transplante de medula adrenal a nucleo caudado para enferme­
dad de Parkinson. 

La obtención de células cultivadas, para alteraciones y zonas espec.!. 
flcas como pudiera ser: a medula espinal, reglan hipotalamica etc. 

Células amitoticas usadas por Gash ( 25 ) en Implantes de células 
amitoticas de neuroblastoma a monos, demostrando sobrevivencia y creci 
miento, sin evidencia de crecimiento tumoral. 

La preparación que se real iza en el paciente con enfermedad de Par -
kinson transplantando medula adrenal y nervio per!ferico, para la forma 
ción de factor de crecimiento neuronal ( 38, 57 ). 

Dentro de las ares que han tenido mayor campo de investigación y/o 
aplicación el lnica son las siguientes. 

HIPOCAMPO 

Esta zona ha recibido gran atención dado el gran número de vlas afe­
rentes como eferentes que pueden ser estudiadas. 

Se han desarrollado modelos de investigación con lesión de las vlas 
septohl pocampa les, temporoamón icas y tectoh!pocampa les. Se ha reportado 
el éxl to en la vi abi 1 idad y reconstrucc Ión de vlas prevl amente lesionadas 
dopaminérgicas y serotoninérgicas. (56) (9) 

Bjorklund (8), demostró la habilidad de regeneración de los axones y 
a establecer y reproducir patrones y caracterfsticas del huésped, con im­
plantes de tallo cerebral fetal a varias localizaciones de las vlas perf2_ 
rantes dorsales del hipocampo. 

También reportó (9) la viabilidad y reinervación de vlas colinérgicas 
previamente lesionadas, con transplantes de región septal fetal obtenien­
do por medio de técnicas para demostrar, la acción de la acetilcolineste­
rasa, la viabilidad del 85% de las células, y de caracterlsticas simila -
res al huésped, ademAs de crear una nueva lesión en el Area transplantada 
para "disparar" una vez mas el estimulo de regeneración que se supone, 
cuando existe una lesión. 

Beebe y cols. (6) demostraron la interconexión por medio de micros­
copia electrónica e inmunohistoqulmica e inmunofluorescencia de vlas 
serotoninérgicas posterior al transplante a 1.5 y 3 meses. conexiónes -· 
hacia 1 os botones, espinas y dendritas neurona 1 es. 
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Trow (83) demostró que posterior a la lesión de las regiones de la 
flmbrla y fornix bilateral hubo alteración en el comportamiento al reali­
zar con deficiencia un recorrido en el laberinto, y posteriormente al - -
transplante de tejido septal fetal en un lecho previamente preparado en 
la región hlpotalamlca anterior, hubo mejorla en un tiempo determinado, -
pudiendo real izar con mejor la el recorrido del laberinto, también real izó 
potenciales evocado previos a la lesión y posterior al transplante obser­

vando similitud entre estos dos grupos los transplantados y los previos a 
la lesión. 

Gage y cols. (60) han transplantado células en suspensión de reglón 
septal fetal a ratas añosas observando posterior a esto mejorla en el -­
aprendizaje comparado al grupo control no transplantado. 

Trabajos slmllares han sido realizados por Table y colaboradores pe­
ro con transplantes en la región frontal con tejido frontal fetal. 

Asl como estos estudios existen otros que apoyan (6, 8, 9, 56.) la 
viabilidad, crecimiento, incorporación y funcionalidad del transplante de 
tejido fetal a animales edades y sitios, lo que en un momento dado pudiera 
tener aplicación cllnica en pacientes con lesiones de estas vlas o en - -
alteraciones del comportamiento por disfunción en la bioquimica de los -­
neurotransmisores sin olvidar que también la posibilidad de utilización -
de células cultivadas o manejadas genéticamente, futuros estudios y apll­
caclones el lnicas en el hombre estan por real izarse. 

REGION HIPOTALAMO-HIPOFISIARIA 

Esta Area también ha recibido una gran atención dada la facilidad y 
múltiples métodos con que se cuenta para medir la eficacia de los trans­
plantes, ademAs de la numerosa gama de patoiogia que se presenta en esta 
zona. 

En un principio el abordaje a esta Area y los transplantes que se -

hicieron fueron con el fin de demostrar la viabilidad y conexión existe!!_ 
te entre la hipófisis y el hipotA!amo. Ha! la z y Ha! laz y colaboradores 
demostraron la eficacia del transplante de tejido hipoflsiario en la re­
gión media hipota!Amica al producir secreción de hormona gonadotropica -

al nivel normal, aumento del tamaño de los ovarios y estructura y fun -­
ción tiroidea, suprarrenal, normal, en ratas con hipofisectomla y poste­
rior transplante como ya lo hemos mencionado a la región media hipotala­
mica. (34) 
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Stenevl transplantó hipotálamo fetal de 16 - 18 dlas dentro de la r! 
glón coroidea por encima de la reglón calicular, encontrando caracter!st.!_ 
cas morfológicas y neuroqulmlcas que semejaron a la región normal, inclu­
so llegando a recordar a la región tuberoinfundibular , se encontró posl­
tividad para factor 1 iberador de prolactina somastotatina, por medio de 
técnicas de inmunohlstoqulmica, se encentro además receptores estrogénl -
cos medidos por medio de autorradlografla 31i estradiol en el tejido tran2_ 
plantado. 

El desarrollo del comportamiento sexual y los caracteres sexuales -
también ha sido investigado, conociendo que la reglón preóptica es parte 
fundamental de estas funciones. 

Se ha transplantado tejido del área preóptica, por medio de estereo­
taxia a región preóptica del huésped, comprobando la viabilidad del lnjer. 
to en un 85%-100%, con aumento de las elevaciones de estrógenos y de la 
respuesta sexual. 

Krieger y colaboradores (39) recortaron mejorla posterior al trans -
plante de región fetal preópt!ca a la misma región en ratones con defi -­
ciencia congénita de hormona gonadotrofica por deficiencia de su factor -
l lberador. Sacrificando a los animales a los dos meses del transplante y 
observando fibras positivas para factor 1 i berador de hommi gonadotróf ica, 
capilares que se dlriglan hacia la eminencia media, además de encontrar -
aumento del tamaño testicular y espermatogénesis en 7 de 8 animales. 

Gash y Sladeck (26) reportaron el éxito de transplante de neuronas -
de vaso preslna fetales, a ratas adultas, Brattleboro con diabetes inslp.!_ 

da. 
La mejorla se oservó en forma rápida 3-4 dlas posterior al transpla!!. 

te con disminución de la poliuria y polidipsia, identificando además la 
vasopresina en la porción anterior del hipótalamo por medio de inmunohist.9_ 
qulmica y radioinmunoens~yo, encontrando además células magnocelulares con 
tincion positiva para vasopresina, y aunque no se demostro la conexión ne!!_ 

ronal con el huésped, la mejor la que se obtuvo se explica por independen­

cia funcional del transplante. 
Se han reportado los éxitos en transplantes de tejido hlpotalámtco -

fetal en el dla 16, a ratas con lesiones en la porción ventromedial - - -

ocasionando hlperfagla y aumento de peso, posterior al transplante se - -
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observo disminución del apetito y del aumento de peso, observada de 4-12 

semanas posteriores al transplante, se demostró también por medio de lnm!C 
nohistoqulmica neuronas y prolongaciones neuronales que infl ltran y ro -
dean al parenquima t1jpotal!mico. ( 18) 

Asl como este existen una gran variedad de trabajos que nos comprue­
ban el falto del transplante a este sitio (3, 13,58), con lo que se abre un 

campo muy Importante para la aplicación el lnica, en paciente con deficie!! 
c!as hormonales especificas y generales, hipopituitarismo y alteraciones 
hipota!Am!cas. El transplante de tejido fetal y/o células cultivadas po_ 
dr!n mejorar el pronóstico de pacientes con: Diabetes inslplda, deficien­

cias gonadotróficas, hipotiroidismos, alteraciones h!potal!m!cas como en 
la regulación del calor y saciedad, etc, 
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SIS'\'EMA NIGROEST~IAL 

Este sistema es uno de Jos que m~s se han estudiado con gran cantidad 
de trabajos de investigación adem~s de ser uno de los pocos que han tenido 
aplicación cllnica con resultados satisfactorios. 

En 1979 Bjorklund (10) reportó los resultados del transplante de sus­
tancia fetal tegmenta! mesencefal ica de ratas de 16-19 dlas de gestación, 
en Ja corteza occipital de ratas, cercana a la porción distal del núcleo -
caudado, animales que fueron lesionados previamente con hidroxldopamina, -
sustancia que ocasiona perdida de las vlas nigroestriadas, ocasionando al­
teraciones en el movimiento con rotacion ipsilateral, posteriormente de -
1-7 meses Jos animales fueron sacrificados, encontrando sobrevivencia del­
transplante, crecimiento de fibras y formación de una nueva "vla ntgroes -
triada" con una mejorla notable en las alteraciones del movimiento. 

Perlow y Freed también real izaron experimentos siml lares, con lesión­
de Ja vla nigroestriada, para posteriormente transplantar sustancia mesen­
cefal lea fetal a núcleo caudado y ventriculo lateral, se formaron grupos -
control a los cuales se les transplantó nervio periférico ci~tico, demos -
trando también mejorla en el comportamiento motor, las cu~les hablan sido­
previamente lesionadas. ( 48 ) 

Se han postulado varias teorlas con respecto a la mejorla que presen­
tan Jos animales, tomando en cuenta que la Interconexión que realizan los­
transplantes es mlnima en el aspecto funcional. 

Dentro de estas tenemos, que 1 a 1 es Ión propia actua como un disparado.!:_ 
en la regeneración del tejido lesionado y del que queda aún con sobrevida, 
se ha postulado Ja función del transplante como simple bomba de dopamina 
lo que acarrearla 1 a mejorla experimentada. ( 54 ) 

En 1981 Freed y colaboradores (22) volvieron a demostrar la mejorla 
que ocasiona el transplante de células dopaminergicas de glandula adrenal­
al ventriculo lateral, de ratas previamente lesionadas, encontrando mejo -
ria de la alteración motora a los 2 meses del transplante, adem~s de demoi 
trar por medio de lnmunohlstoqulmica aumento de las células productoras de 
dopamina. 

Freed y colaboradores (23) también reportaron el aumento de células -
y neurotransmisores. ( 11, 12, 24 ) 
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La obtención de células dopaminergicas tanto de substancia fetal, de 
médula adrenal o de células en suspensión o manejadas por ingenier!a gen! 
ti ca, ha demostrado la eficacia en los transpiantes real izados a animales 
con lesión previa de las v!as dopaminergicas. Y aunque cada d!a se cono­
cen mejor los mecanismos de acción, aún no logramos conocer el mecanismo 
exacto de la mejor!a, que han manifestado los pacientes, posterior al - -
transpiante neuronal, se ha sugerido la existencia también de factores -­
troficos, y sitios espec!ficos para el transpiante y cierto tipo de célu­
las dopaminergicas, que ocasionaron mejor!a en los resultados. 

Dummet y colaboradores, (60) encontraron que el transplante especff!. 
co de células dopaminergicas mejora ciertos s!ntomas, como alteración mo­
tora, aquinesia, rigidez, etc. 

Se han reportado mejor!a similares en modelos semejantes a la enfer­
medad de Parkinson lo que ha ocasionado que sea por el momento una de las 
primeras que se abordan bajo este tipo de cirug!a. 

En 1982, Backlund y colaboradores (4) real izaron e! primer intento -
de transpiantar tejido de médula suprarrenal a un paciente con enfermedad 
de Parkinson, sin respuesta al manejo médico. 

Reportaron mejor!a el !nica m!nima en sus dos pacientes, la cual no -
fué sostenida. Intento que fué real izado por medio de estereotaxia, pos­
terior a este reporte no hay otro sino hasta 1987 cuando Madraza, re -
portó también en dos pacientes la mejor!a de enfermedad de Parkinson, pe~ 

terior a transplante autologo de médula suprarrenal a cabeza de núcleo -
caudado. (44) 

Cirug!a realizada mediante craniotom(a, a diferencia de la realizada 
por Biacklund la cual se .realizó por medio de estereotaxia. Sus resulta­
dos favorables obtenidos tuvieron gran controversia en el mundo y hubo una 
avalancha de reportes tanto en forma negativa como positiva. (5, 14,7, 13, 

16 ,26, 28, 35 ,40 ,41, 42) 

Pemm (47) en Chicago reportó los resultados en 5 pacientes con mejo­
r!a posterior al transpiante mediante la misma técnica de Madraza. 

Allen, Shostew, Watts, Olanov, Goetz, Tinter, también han reportado 
sus resultados. (27,57,75,79) 
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Posteriormente Madraza reportó los resultados oo transplante oo tejido fetal­
mesencefal ico y adrenal a dos pacientes con Parkinson obteniendo mejor!a en­

los dos pacientes en base a la escala de UPR5. 
Con mejor!a de 59 a 45 y de 71 a 36 puntos en ambos pacientes respecti­

vamente •. (_g3 ) 
Recientemente y con el af~n de mejorar la viabilidad del transplante, -

Lopez y Lozano describieron una técnica para la obtencion de tejido adrenal­
m~s puro y con mayor fortaleza teórica para el implante. ( 41 ) 

Se han real izado multiples trabajos y en muy distintas formas midiendo­

todos los posibles mecanismos y efectos que ocasiona el transplante. 
Tanner ( 74 ) reportó los aspectos emocionales que ocasiona el trans -­

plante adrenal, alteraciones en la percepcion del dolor, reportando una dis­
minución en la cantidad de analgesicos requeridos. reporto también disminu -

cl6n de la actividad motora y somnolencia 6 dias posteriores a la cirug!a. 

( 13 ) Las mediciones de metabolitos fuéron medidos por Carvey y colah~ 
radares, encontrando aumento en 1 as muestras de LCR. 

( 62 ) PPetterson reportó los datos de necropsia de un paciente someti­
do a transplante de medula adrenai, no encontrando tejido viable y todo el­

tej Ido necrótico. 
Como hemos visto.posterior al reporte de Madraza, se ha creado un slnn_!! 

mero de inte~1ntes con respecto al transplante neuronal y no solo eso.sino 
tamblen con respecto a la fisiopatolog!a de la enfermedad de Parkinson. Como 

el de que la dopamina secretada por el mismo transplante logre despertar un­
clclo alterado en la enfermedad, que aumente la cantidad de ciertos neuro -

transmisores que tamblen estan disminuidos en la enfermedad, como encefali-­
nas y proplomelanocortina. 

Que el núcleo caudado es un paso m~s o cadena que se afecta en la enfe!: 
medad y la posibilidad de que el trauma qu1rúrg1co y el injerto solo sean -­
factores neurotróficos, para la elaboración por las células aún viables de -

dopamlna u otras substancias deficitarias en el Parkinson. 
No podemos negar que la probabi 1 idad demostrada en experimentos con an_!. 

males con respecto a la relnervación de las v!as nigroestriadas, es también­

una posibilidad abierta en los transplantes de medula adrenal al paciente -­
con enfermedad de Parkinson. ( 2, 52 ) 
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Es incuestionable que la fisiopatoiog!a de el pulmón, corazón y cerebro 
de la rata tienen el mbmo principio fislolog!co, y que el comportamiento -
biológico, que ha demostrado el transplante en el cerebro de varias especies 
animales, tiene el mismo principio que el transplantado al cerebro humano. 

Aunque la complejidad <le una y de otra especie es infinitamente dlfere~ 
te, los principios biológicos de vida como la conocemos son los mismos. 

La Integración del transpiante tanto funcional como anatómico y a los -
ciclos vitales del huesped, es aún una pregunta y reto, que con nuevos proc! 
dimientos y estrategias podamos aigun d!a contestar. 

MEDULA ESPINAL Y NERVIO PERIFERICO 
Otro de los campos que tambien ha ! !amado mucho la atención de los in­

vestigadores es el transpiante de nervio peri ferico y a médula espinal. 
Desde los trabajos de Ramón y Caja!, se conoce la capacidad regenerati­

va del nervio periferico y la posibilidad de su transplante. 
La pérdida de la función del nervio periferico o médula espinal, en su­

mayoria de casos ocasionada por trauma o neoplasia hace que la regeneración­
sea aún m~s dificil y que el sitio para el transplante tenga caracter!sticas 
que disminuyen la posibilidad de viabilidad del transplante. 

En 1971 Bjorklund ( 11) demostró la viabilidad de tejido transplantado: 
iris y vaivula mitral a médula previamente lesionada, posterior al transpla~ 

te y con técnicas espec!ficas se encontraron los cambios ya conocidos poste­
rior al trauma medular; necrosis, vacuolización y proceso de cicatrización -
pero se encontró.tambien viabilidad de los tejidos y crecimiento celular ha­
cia la zona necr6tica, y de la médula al transplante, aunque sin conexión -
anatómica ni funcional del transpiante y el huesped, pero si en el transpla~ 

. te crecimiento que en algunos casos semejo a v!as lesionadas previamente. 
Aprovechando la gr~n capacidad regeneradora del nervio periférico este­

ha sido transplantado a varios sitios del Sistema Nervioso Central ( SNC ) 
observando crecimiento y prolongación de axones del transpiante. Y observan­
do como lo habla propuesto Ramón y Caja! que el medio ambiente o las células 
de Shwan son los factores que ayudan a la regeneración del nervio. Tambien -
se ha mencionado la posibilidad de la existencia de un factor de crecimiento 
neurona 1 por Benfey Agua yo ( 7 ) 
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David y Aguayo ( 17 ) relizAron el puenteo de nervio periférico en méd!!_ 
la espinal y bulbo, seccionados, encontrando a las JD y 50 semanas, en que -
las ratas fuéron sacrificadas , viabilidad y crecimiento del puente hacia el 
SNC. y viceversa, sin demostrar conecctón funcional. 

So y Aguayo ( 55 ) relizAron el transplante de nervio periférico a ret.!_ 
na de ratas adultas, con lesión previa del nervio óptico a la entrada a la -
retina, se demostró el crecimiento a las 4 - 6 semanas del transplante de -
axones de la retina hacia el nervio periférico, ademas hacia el quiasma de -
mostrada por medio de histoqu!mica, azul verdadero y amarillo nuclear. 

Así mismo se ha realizado el transplante de tejido fetal espinal al SNC. 
Reir y Perlow ( 50 ) realizAron el transplante de médula fetal de 12 y 

15 dlas y de 16 y 17 días de vida Intrauterina, encontrando sobrevivencia -­
del 90% en los transplantes de 12 - 15 días y del 22% de Jos de 16 - 17 dlas 
respectivamente, el transplante fue real izAdo al sistema ventricular encon -
trando a los pocos dlas 7, crecimiento y prolongacion, a los 3 - 4 meses se­
encontró el tejido diferenciado y de 2 - 8 meses con mayor maduración y sem~ 
jando haces y v!as largas ademas de una zona semejante al epéndimo. Demos- -
trandose además la mejor sobrevlvencla del tejido cuando fué más joven. 

Se observó una cltoarquitectura casi semejante a la normal, se hace me!!. 
clón que el transplante creció sin Ja Inducción que se supone real iza la -
notocorda, haciendo suponer la existencia de memoria preestablecida en el­
crecimiento aún de no estar en su medio ambiente. 

Pallini y cols. ( 46 ) reportéron los resultados de t,ransplant~ de méd!!_ 
la espinal fetal, a médula lesionada, encontrando viabi !!dad en el 55%, cre­
cimiento y prolongacion del mismo hacia la m~dula huesped, formación casi n!!_ 
la de cicatriz, pero sin haber mejor!a cl!nica ni electrofislologica. 

Aunque hasta el momento estos trabajos solo demuestran que hay viabili­
dad del tejido, no hay integración funcional. (20) 

En futuros trabajos con mejor!a de la técnica quirurgica de la selección 
de los pacientes, cultivo de las células espinales y mejor!a del medio am -
blente del transplante para evitar la hlpoxla y las substancias lesclvas que 
lo afectan, se podr!an tener exltos en la aplicación cl[nlca. 
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TRANSPOSICION ~ EPIPLON 

Otro de los métodos e intentos que se han real Izado para tratar de mej~ 
rar los deflcits tanto cerebrales como medulares, posteriores a traumatismos 
o a Isquemia y deficits vasculares, es la transposición de epiplón a estas -
a reas. 

Desde la decada de los 60' Goldsmith demostró la capacidad que tiene el 
epiplón de absorción, y la gran capacidad de regeneración vascular que posee. 
( 32 ) 

Se han extendido por todo el mundo la Investigación y trabajos que se -
han realizado tratando de demostrar, la capacidad del epiplón de suplir areas 
isquemicas tanto cerebrales como espinales. 

Goldsmith y cols. ( 33 ) demostr~ron esta, realizando transposición de­
epiplón a médula de perrros, demostrando que a las primeras horas hubo cone.<:_ 
clón vascular del epiplón a le dura y de éste a la médula, pero no del epi -
pión a la médula espinal. 

Posteriormente Yazargll ( 59 ) reportó la transposición de epiplón a -
región subdural en perros, demstraró:l conexión vascular y permeabilidad de -
los vasos del epiplón a los vasos cerebrales. 

Se han hecho varios Intentos para poder revascularizar las zonas dañadas 
de la médula espinal y cerebral. 

En la reglón espinal los cambios que suceden posterior al trauma, como­
son hlpoxla cascada de eventos que ocaslonán el daño, son eventos que se tr~ 
tan de mejorar con el transplante de epiplón, aportando vascularidad y la c~ 
pacldad de absorclon que tiene, disminuyendo estos efectos metabólicos. 

La gran capacidad ang!ogenlca que tiene el epiplón hara que las células 
que aun tienen viabilidad, celulas hlpoxlcas, puedan sobrevivir, aportando -
1 os sustratos necesarios para su sobrev i venc 1 a. ( 31 ) 

Asl mismo se han real izado trabajos con respecto a la capacidad de poder 
prevenir la isquemia e Infartos en animales con oclusión de las carotidas, -
posterior a la transposición del epiplón. (14) 

Goldsmith en 1982 reportó los resultados de 4 pacientes a los cuales se 
les realizó transposición del epiplón, en reglones cerebrales que hablan su­
frido de Infartos antiguos, demostrando que posterior a la transposición - -
hubo mejor!a en el lenguaje y Ja cordinaclón motora y en los estudios din~m! 
ces aumento del flujo sangu!neo cerebral. ( 14) 
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Se han hecho también transposición de epiplón a pacientes con enfer­
medad de Moya-Moya, evitando mayor deterioro. (14) 

También se ha demostrado que la mejor la mAs importante que se real l­
za en las primeras 3 horas. (33) 

Como vemos las perspectivas con respecto a la transposición de epiplón 
a zonas lsquemlcas tanto espinales como cerebrales, son ampl las, aunque Ol'.in 
no hay trabajos con resultados convincentes, y es di f le 11 aceptar que puede 
la transposlci.fln de epiplón mejorar dHicits y.1 establecidos. (1,28,29,30) 

Pero st es aceptable que la transposición de epiplón pueda mejorar -
6reas isquemicas agudas, ya que en este momento el aumento del rlego - - -
sangutneo es de suma importancia. Futuros estudios e investigaciones nos 
llevarAn a mejorar nuestras técnicas y condiciones de la transposición. 

Ademas puede en un momento, usarse como adyuvante en los transplantes 
neuronales, ya que proveerla de una vasculariclad asegurada y suficiente en 
cantidad. 
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MATERIAL Y METODOS 

Son dos pacientes: Uno con enfermedad de Parklnson y otro con trauma -
tismo espinal por proyectil de arma de fuego. 

Se revisaron los expedientes y se le siguió en forma prospectiva hasta 
el momento por medio de la consulta externa. 

CASO 1.- Paciente femenino de 41 años, sin antecedentes de Importancia. 
Que Inició su padecimiento en octubre de 1986 con temblor fino en mano -
tzauterda, el cual progreso a todo el tmlcuer¡xi Izquierdo, adem~s de agre­
garse bradiclnesta y bradipsiquia, el paciente fué manejado con L-Dopa, -­
Carbldopa y trlhextfenldllo, dósts mhlmas, sin aparente mejor!a. 

En marzo de 1987, se retiraron los medicamentos, presentando discreta 
mejor[a en la bradtclnesia, pero agregandosele rigidez en hemicuerpo dere­
cho, se programó para clrug[a de transplante de médula suprarrenal a - - -
nOc leo caudado. 

El paciente estaba graduado previamente: Clase 1 de Hoen y Yar y 7 de 
Whesler. 

En marzo 17 de 1987 se real izó la cirug[a con transplante de médula -
suprarrenal a cabeza del núcleo caudado, por medio de craniotom[a. 

La evolución fué la siguiente. 
1 d!a de operado: Sin temblor movilizando las 4 extremidades. 
2 d[a de operado: Temblor y discreta hemtparesta Izquierda con bradicin~ 

sia. 
5 dla de operado: Temblor, 3 de Whesler. Rigidez de hemtcuerpo izquierdo, 

no alteraciones mentales. 
7 d!a Temblor izq., 3 de Whesler. 
8 d!a Se reinician medicamentos, continua con temblor fino. 
Mayo 12, 1987 S,ln cambios cl!nicos. 
Julio 14, 1987 Temblor agregado a miembro tor~clco derecho. 
Febrero 1989 Mejor[a del temblor, con la misma medicación, no 

alteraciones mentales. 

Septiembre 1989: Mejor!a del temblor, sin otra manifestación de enfer­
medad. 
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CASO 2. 

Paciente masculino de 24 años, con antecedentes de herida por proyectl 1 
de arma de fuego, en octubre 11 de 1987, someti~ndose a laminectom!a T7 - rg 
para descompresión, enviAndose posteriormente a medicina f!sica y rehabilit!'_ 
ción, con mejorla, deambulando solo con muletas, con control de esffnteres. 

Julio 1986, presenta traumat!smosobre región dorsal, ocasion~ndole, do­
lor importante con mayor deterioro motor, se realizaron rarliograffas, donde 
se demostró migración del proyectil en el canal raquideo. 

El paciente previo a la cirugfa presentaba, paraparesia 1-5 bilateral, 

hlperreflexia y clonus bilateral, hlpoestesia mal sistematizada de 16 hacia 
abajo potenciales evodados somatosensoriales tibiales posteriores abolidos.­
e Incontinencia urinaria. El paciente se prepara para cirugla, extracción -
del proyectil y transposición de epiplón a canal raquídeo sobre médula, 
TS-T6, realizandose en septiembre 8 de 1988, su evolución posoperatorla fué 

la siguiente: 
1 dla de operado: sin cambios 
del 2o. d!a hasta el 2f de septiembre, sin cambios. 
Nov. 8 de 1988, discreta mejorla en la sensibilidad, paraparesla 2-5, 

hlperreflexia y control de esffnteres. 
Abril 4 de 1989: Sin cambios clfnlcos, potenciales evocados, abolidos. 

Los dos pacientes han sido seguidos hasta el momento sin mostrar ningún 

cambio, con respecto a ia última nota. 
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DISCUSION 

Es evidente que aunque no ha habido una mejorra notable, si ha habido -
cambios en los datos el !nlcos de los pacientes. 

En el primer caso, con mejor!a en las funciones mentales, sin mayor de­
terioro motor, aunque continua con Ja misma dósls de medicamentos que antes 
de la operación, pero ha mejorado y ha detenido el proceso de Ja enfermedad, 
que puede ser también la evolución natural de la enfermedad, con remisiones 
y exacerbaciones,. pero puede ser debido al transplante, aunque no se han -
tomado niveles serlcos ni en J!quido cefalorraquldeo de catecolomlnas, dopa­
mina ni sus metabol ltos, Ja funcional ldad del transplante queda en duda.--
La mejor!a evidente, puede ser como ya se ha mencionado, por la lesión al s.!_ 
tlo quirGrglco por desencadenar respuesta del hu6sped, posterior al trauma -
o por sobrevivencial del tejido y productor de catecolaminas. 

En el segundo caso, existió también mejor!a en la sensibilidad, motrlci­
dad y control de esf!nteres, probablemente y con m~s poslblldad por la ex -­
tracción del proyectil sobre el canal raquideo, pero es Innegable el aumento 
de vascularldad proporcionado por el epiplón, es un factor que ayuda a evitar 
mayor deterioro. 

Futuros estudios y trabajos nos proporcionaran mayores datos con respes_ 
to a estos procedimientos. 
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CONCLUSIONES 

Como hemos visto el Interés por el transplante neuronal y la reconstruE_ 
clón del sistema nervioso humano, es una busqueda desde hace mucho tiempo, -
pero al mismo tiempo es ur tema nuevo en la medicina por su aplicación el In.!_ 
ca reciente. 

La manera y forma como actuan hasta el momento el transplante, son va -
rios: integración al tejido y reconstrucción de vlas lesionadas, que tiene -
mejor resultado cuando el transplante es de tejido fetal, autonomla de los 
tejidos y sobrevlvencia del mismo con producción de o de las sustancias def.!_ 
citarlas en la enfermedad tratada, como sucede en la enfermedad de Parkinson 
y en la diabetes insiplda que sufren en forma congénita las ratas Brattlebo­
ro, esta autonomla sirve para producir, las substancias actuando como bombas 
de secreción, de deflcits especificas. 

Debemos tener en cuenta que para lograr una completa integración del t! 
jido este debe ser en todos los sentidos, bioqulmicos, anatómicos, eléctrl -
ces, y fisiológicos y los que aún en estos momentos no logramos comprender -
en la flsiologla cerebral, como serian los ciclos clrcadianos o funciones C.Q. 

me la memoria y el aprendizaje. 
El sitio del transplante, la edad del donador y del huésped, deben ser 

considerados en forma individual, para lograr el éxito. 
Se debe tener en cuenta que el cultivo de células y el manejo por medio 

de ingenierla genética, abre un camino para la restitución de sitios especi­
ficas con deflcits neuronales, tanto orgAnicos como hormonales, por el mame~ 
to solo en animales se ha experimentado pero en un futuro no lejano serA con 
humanos. 

La preparación del tejido, para crear cada dla un tejido mas puro y re­
sistente, al trauma y ma~ejo quirúrgico asl como a las condiciones del hués­
ped es también un campo, con múltiples caminos por seguir. 

Al mismo tiempo el poder ayudar al transplante a sobrevivir con la apl.!_ 
cación de substancias que aumenten la capacidad regeneradora del sistema ner_ 
viese, como el factor de crecimiento neuronal, que se supone se produce cua~ 
do hay trauma en el sistema nervioso, que hasta el momento no ha sido ident.!_ 
ficado, pero que se supone pudiera ser, una substancia similar a la bombesina 
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o al Peptldo vasolntestlnal, es también un Mea que hay que investigar. 
El transplante de nervio periférico, es un campo en el cual se han logr~ 

do éxitos, pero ailn hay un camino ampl lo por recorrer. 
El transplante de médula espinal, en pacientes con lesión medular debido 

a varias patologias, es también un campo dificil de atorlilr, 4ue apenas en ex 
perimentos animales se ha logrado la sobrevlvencla del transplante, pero que 
ailn en el ser humano no se ha real izado, quiz~ con los métodos antes mencio­
nados de selección cuidadosa del paciente, cultivo de células o ingenierla -
genétl ca, m~s factores de crecimiento neurona 1 , logren buenos re su 1 tados. 

As! mismo el transplante de epiplón a ~reas con deflcit vasculares o -
lsquemicas pueden ayudar a evitar un mayor deterioro, o como factor vascular 
que pueda ayudar al transplante a sobrevivir. 

Como vemos son múltiples los campos que se pueden abarcar en el trans -
plante neuronal, hi¡.ófists , nlpotalamo, sistema nigroestriado, médula espinal 
y nervio periférico, con lo que se abre una nueva ~rea de investigación mé­
dica con mayores poslbi 1 idades que antaño. 

Por Jo que no debemos cerrarnos a la nueva era que a pasos agigantados 
se acerca y al escepticismo e incredulidad con lo que ahora vemos este tema, 
los cuales deben ser cambiados por el entusiasmo, alegria y esperanza con el 
que nuestros antecesores, tuvieron al real Izar, los trabajos que descubrie -
ron las vlas, centros y sistemas que comprenden nuestro sistema nervioso. 
Ellos lo describieron para nosotros, nosotros lo debemos manejar para las -
futuras generaciones. 
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