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Hace algunos anos un informa de la organización mundial de 

la Salud (OMS) puso de manifiesto que aproximadamente la mitad de 

los niftos del mundo hablan sufrido desnutrición en alguno de sus 

grados durante la ontogenia temprana e/o inmediatamente despu6s 

del nacimiento. De esta manera millones de niftos se encuentran en 

alto riesqo de sufrir enfermedades infecto-contaqiosas y 

deficiencias en su desarrollo f.tsico que incluyen distorsiones 

graves de la estructura y funciones de diversos órganos y 

sistemas. Entre éstas son particularmante importantes las 

alteraciones morfológicas, fisiológicas y bioquimicas del sistema 

Nervioso Central (SNC) y en especial del cerebro dado que pueden 

llegar a deteriorar gravemente las funciones mentales (Middleton, 

1985). 



Hace algunos aftas un informe de la orqanización mundial de 

la Salud (OMS) puso de manifiesto que aproximadamente la mitad de 

los niftos del mundo hab1an sufrido desnutrición en alguno de sus 

qrados durante la ontogenia temprana e/o inmediatamente después 

del naciniento. De esta manera millones de niftos se encuentran en 

alto riesgo de sufrir enfermedades infecto-contagiosas y 

deficiencias en su desarrollo f1sico quo incluyen distorsiones 

graves de 

sistemas. 

la estructura y funciones de di versos órganos y 

Entre éstas son particularmente importantes las 

alteraciones morfológicas, fisiológicas y bioqu!micas del Sistema 

Nervioso Central (SNC) y en especial d3l cerebro dado que pueden 

llegar a deteriorar gravemente las funciones mentales (Middleton, 

1985). 
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GENERALXDADES 

Entendemos por ontoqenia al conjunto de eventos necesarios 

para el desarrollo de un individuo. La ontogenia incluye a los 

procesos de diferenciaci6n, crecimiento, desarrollo y 

envejecimiento que ocurren en el ciclo vital de los orqanismos: 

La diferenciación es el proceso de especialización funcional de 

las células; el crecimiento es el fenómeno celular que se 

caracteriza por la síntesis de prote!nas hom6logas y por la 

multiplicaci6n celular, esto propiciado por los nutrimentos de 

que disponen las células; por desarrollo se entiende la serie de 

cambios secuenciales que transforman un sistema de organización 

simple en un sistema de complejidad proqresiva, hasta alcanzar un 

estado de relativa estabilidad; finalmente el envejecimiento se 

refiere al paulatino deterioro de las funciones biológica" que 

ocurre hacia el final del ciclo vital. 

En los filtimos anos, el estudio de la ontoqenia cerebral ha 

permitido un mejor conocimiento acerca de la secuencia de cambios 

que ocurren en la estructura y composici6n bioquímica del cerebro 

durante sus diferentes etapas, las cuales determinan las 

distintas propiedades funcionales del tejido cerebral durante 

cada fase del desarrollo. Estos cambios astan determinados tanto 

por programas establecidos genéticamente como por influencias 

ambientales que actQ~n sobre el sistema nervioso. De esta manera 

el desarrollo ontoqenético sique un patr6n espec!f ico, en el cual 

aquel las partes del SNC que en el momento del nacimiento son 
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necesarias para el control de funciones escenciales maduran mas 

rápido que otras (Salas, 1978). La fuente de energ1a del 

crecimiento y desarrollo no proviene de los alimentos que los 

organismos consumen, sino de los nutrimentos que los alimentos 

transportan para ponerlos a disposición de las células. De esta 

manera los alimentos son pol1meros o precursores de los 

nutrimentos ademAs de vectores de fibra dietética. Los organismos 

vivos ingieren estos alimentos de manera cotidiana, en una dieta 

que es la unidad de alimentación (GalvAn, 1990). La desnutrición, 

como resultado de una deficiente ingestión en calidad y cantidad 

de alimento, es el factor ambiental que de manera más frecuente 

afecta el desarrollo cerebral. El interés por el estudio de los 

efectos de la privación nutritiva sobre el desarrollo cerebral y 

sus funciones ha ido aumentando en la ultima decad.a. En la rata, 

se ha encontrado que la desnutrición perinatal severa o moderada 

produce daños cerebrales irreversibles (Dobbing,1972). 

La complejidad re la ti va y la gran vulnerabilidad de los 

circuitos neuronales durante el periódo cercano al parto permite 

contar con un modelo experimental singular, donde es posible 

evaluar los cambios funcionales normales y las alteraciones que 

ocurren cuando se modifica el proceso de maduración bajo la 

acción de una influencia nociva del ambiente. Además, permite 

conocer la forma en que las á.reas cerebrales van controlando, 

refinando y haciendo cada vez mas eficientes los sistemas de 

regulación de las diversas funciones organicas a trav~s del 

desarrollo (Salas,1978). 



DESNUTRXCION 

Al hablar de la desnutrici6n generalmente se hace referencia 

a un estado alterado de las funciones org6.nicas producidas por 

una reducción importante de la ingesti6n de prote1nas y calorias, 

sin embargo, en esas circunstancias tambi6n queda impl1cito la 

deficiencia de otros elementos de la dieta cuya participación 

aun no esta bien establecida (Salas, 1978}. 

Experimentalmente, la privaci6n de nutrientes en el feto o 

en el recién nacido puede llevarse a cabo mediante la limitaci6n 

de alimentos a la madre durante el periodo del embarazo, o 

durante la lactancia, mediante la reducción del tiempo de succión 

de las cr1as o bien aumentando el na.mero de los miembros de la 

camada. Con cualquiera de estos procedimientos se provoca una 

baja substancial del peso corporal y cerebral as1 como un retraso 

del crecimiento del SNC que se manifiesta por alteraciones 

severas en sus funciones (Salas, 1978). 

Estudios realizados en diversas especies revelan que la 

desnutrición pre y postnatal provoca una reducci6n permanente del 

peso corporal, as1 como una disminuci6n del peso de algunos 

6rganos internos como el h1gado, el rifl6n, la hip6fisis, las 

suprarrenales, los ovarios, los test1culos y las vesiculas 

seminales ( Donald, 1981). 
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Dobbing (1970) plante6 que existe un periodo \1nico en el 

crecimiento cerebral en el que este 6rqano experimenta procesos 

fundamentales de su desarrollo, por lo que es especialmente 

sensible a las restricciones nutricionales y a otros tipos de 

estimules agresivos. Esta vulnerabilidad del SNC no es constante 

a través del desarrollo ya que los diferentes procesos del 

crecimiento var1an temporalmente. dependiendo del area cerebral de 

la que se trate. Los efectos de al9tin estimulo agresivo en 

etapas tempranas al SNC ocasionar1an secuelas f 1sicas y 

conductuales permanentes (Oobbing y Sands,1971). 

El periodo vulnerable se inicia en una etapa en la que_ se 

está completando el proceso de multiplicaci6n celular, de modo 

que el insulto nutricional solo afectará. en pequeno grado al 

no.mero final de neuronas. Lo que se afecta principalmente son 

los procosos de diferenciación y maduración neuronal (Dobbing 

y Smart, 1974). 

Los acontecimientos que ocurren durante el periodo 

vulnerable incluyen el desarrollo de conexiones interneuronales 

(incremento de ramificaciones ax6nicas y dendrtticas as1 como el 

no.mero de las espinas dendriticas), la multiplicación de cAlulas 

gliales y la mielinizaci6n del SNC (Midd1eton 1985). Por 

consiguiente perturbaciones durante el peri6do vulnerable 

afectar1an básicamente procesos funcionales asociados a dichos 

parámetros morfológicos (Dobbing y Smart, 1973). 



Es importante destacar que no todas las estructuras 

encef'álicas se desarrollan en la misma proporci6n ni en las 

mismas etapas dentro del periodo vulnerable. En ef'ecto, el 

desarrollo encefálico está integrado por intrincados procesos de 

maduración histológica, neuroquimica y electrofisiológica que no 

coinciden temporalmente en las diversas regiones cerebrales, por 

lo que es probable que las diferentes áreas encefálicas tengan su 

propio perlado vulnerable (Middleton, 1985). Por esta raz6n, las 

distintas re.giones del cerebro son afectadas de manera 

diferencial por la desnutrici6n. De tal forma las regiones que 

maduran mas tempranamente son menos afectadas por la desnutrición 

que las que lo hacen de una manera tard!a (Altman y Col, 1971). 

En forma análoga a lo descrito anteriormente, el periodo 

vulnerable es también diferente para cada especie, ya que en cada 

especie la ontogenia neural sigue un patr6n temporal 

especifico (Fig. 1). En la rata abarca las tres primeras semanas 

postnatales mientras que en el hombre se extiende desde el final 

del primer semestre de gestaci6n hasta los dos af\os de vida 

postnatal (Oobbing y sands, 1971, Dobbinq y Smart, 1973). 

~ Morfológicos. 

Los primeros estudios del efecto de la desnutrición sobre el 

desarrollo cerebral los realizó Sugita (1918) quién concluyó que 

la desnutrición en etapas tempranas del desarrollo cerebral 

ocasiona un arresto en el crecimiento y desarrollo de las 

neuronas sin decremento en su nfunero. 
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FIGURA 1 PERIODO VULNERABLE, 

Diagrama que muestra el tiempo en el que ocurre el periodo 

vulnerable en la rata y er hombre, además se indican los 

procesos celulares que suceden a partir del inicio del 

periodo vulnerable. ( N= Neurogénesis, G= Gliogénesis, 

M=mielinogénesis, *=Inicio del Periodo Vulnerable). 
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Posteriormente se observ6 que la desnutrición temprana 

ocasiona un retraso en la migración celular y en la síntesis de 

mielina (Winick, 1970), as1 como alteraciones en 

metabolismo de la glucosa (Lewis y Col, 1975). 

las vias del 

Estudios morfol6gicos han demostrado que la pri vaci6n de 

alimento en la rata induce una reducción del volumen cerebral 

(Stewart, 1971), principalmente por una disminución del árbol 

dendrítico, ambos fenomenos son causados por una disminución del 

nQmero de espinas dendr1ticas, as! como de la densidad dendrítica 

basal y del espesor dendr1tico. Todo lo anterior disminuye la 

capacidad de formar nuevas interconexiones y reduce la 

posibilidad de los fen6menos de plasticidad en el s.N.c. También 

se ha observado una orientacion aberrante en axones de neuronas 

corticales (Salas y Cola., 1974). 

Las células gliales tambiAn son afectadas por la 

desnutrici6n lo cual se manifiesta por una reducci6n del 50% en 

su nümero, asi como alteraciones en su m3duraci6n observables en 

cambios en el contenido de DNA, RNA y proteinas especificas de 

dichas células (Roba in y Ponsot, 1978). De la misma manera, la 

desnutrici6n ocasiona transtornos en el depósito de mielina en el 

SNC ocasionados por el retraso en la migraci6n de 

oligodendrocitos. Lo anterior se manifesta como una reducci6n en 

el numero y espesor de las capas de mielina en el SNC y Sistema 

Nervioso Periférico (SNP) (Wiggins y col, 1976). As1 pues, el 

crecimiento axonal y su subsecuente mielinizaci6n son 

profundamente afectados de manera permanente, por la desnutrición 

pre y postnatal (Sima y Sourander, 1978). 

a 



La desnutrición ocasiona distintos efectos en los diferentes 

niveles anatómicos del SNC. En la corteza cerebral, los efectos 

de la desnutrición temprana en las capas celulares superficiales 

son menos severas que en las capas celulares profundas. En la 

corteza cerebral motora y visual de ratas, la desnutrición 

también ocasiona un retraso en el desarrollo del grosor de las 

distintas capas, en su estratificación y en la conectividad 

cortical as! como un aumento de la densidad celular ocasionado 

por la escasa migración celular. La desnutrición pre y postnatal 

reduce significativamente el nOmero total de espinas dcndrlticas 

de la corteza cerebral as1 como su grosor. De esta forma, se 

reduce grandemente el establecimiento de interconexiones entre 

los sistemas aferentes y las neuronas corticales reduciendose 

as1 la capacidad integrativa de estos circuitos (Salas, 1978). 

En las estructuras subcortlcales, la desnutrición ocasiona 

efectos similares pero en menor qrado a los encontrados en la 

corteza cerebral, por ejemplo, en el neoestriado y el núcleo do 

la banda diagonal de broca tanto el lar90 de las dendritas como 

la densidad de espinas sinápticas son poco afectadas (Kemper y 

Col, 1978). 

En el cerebelo, se sabe que la desnutrición produce una 

reducción del peso del mismo, la corteza cerebelar se encuentra 

adelgazada particularmente en la capa molecular y existe una 

transiente capa qranular externa que retrasa su tiempo de 

maduración, las células de Purkinje por el contrario, aumentan en 

densidad; sin embarqo, presentan decremento en el largo total de 
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sus procesos dendr1ticos y del nümero de las espinas, 

reflejándose en alteraciones en el patrón de desarrollo general 

(Clos y Col, 1977). 

Los distintos nücleos del tallo cerebral también sufren 

alteraciones producidas por la desnutrición temprana. Las células 

del nücleo de ~ ~ (NRD) muestran diferentes efectos, las 

c6lulas ovoides y fusiformes son pocos alteradas presentando 

pequeftos decrementos en el nümero de sitios dendriticos y de las 

aferentes sinápticas, mientras que las células multipolares 

serotoninérgicas presentan un incremento en sus aferentes. Esto 

podr1a relacionarse con estudios neuroqu1micos en donde se ha 

descrito un incremento en los niveles de las aminas biogénicas 

en ratas con desnutrición hipoprotéica (Diaz y Col, 1981) • En un 

estudio similar en el ~ coeruleus (NLC) se encontró que la 

desnutrición afectaba a la densidad de espinas dendr1ticaa 

pri'marias y secundarias. Pero el efecto más importante es la 

alteración de la relación sináptica que existe entre el ndcleo 

del rafe Dorsal y el locus coeruleus de los animales desnutridos 

(Diaz y col, 1984). Es decir, mientras el NRD muestra aumentos en 

la dendidad de espinas entre JO y 90 d1as, el NLC, presenta 

disminución, existiendo un patrón dendritico "fuera de fase" en 

los controles sin embargo, los animales desnutridos no lo 

presentan (Morgane y Cola., 1992). 

Por otra parte, estructuras centrales que presentan 

poblaciones celulares con distintos patrones de desarrollo 

cerebral, como el hipocampo, la dcsnutric16n prenatal produce 

efectos selectivos segun el patrón de desarrollo. As! las celulas 

10 



granulares cuyo origen y desarrollo son principalmente 

postnatales 

sinaptogénesis 

Bayer, 1980) presentan cambios anat6micos en su 

( Bedi, 1987 siendo irreversibles (Cintra y 

Cols., 1990, O!az-Cintra y Cola., 1990 Y 1991). 

Aspectos Metabolicos. 

Asociado a los cambios morfologicos antes mencionados, se 

han encontrado alteraciones metab6licas y bioquimicas que 

repercuten sobre el desarrollo cerebral tales como: La 

disminución del consumo de oxigeno en condiciones basales; 

hipoglicemia, alteraciones en la gluconeogénesis y en el 

metabolismo de la fenilalanina; disminución de la función 

tiroidea y en la producción de la hormona del crecimiento 

(Middleton, 1995). 

El porcentaje de incorporación de aminoácidos dentro del 

cerebro no tiene cambios, lo cual tal vez se deba a una reducción 

del flujo de los aminv§cidos como un proceso compensatorio para 

mantener una adecuada concentración de aminoAcidos cerebrales 

(Freedman y Col, 1980). 

Se ha sugerido que la inadecuada concentración de uno o rnAs 

aminoácidos es el factor comün responsable de la limitaci6n del 

desarrollo cerebral. Sin embargo, no hay mucha información acerca 

de los mecanismos por los cuales dicho fenómeno ocurre (Nowak y 

Col, 1977). 

Respecto el efecto de la desnutrici6n sobre la concentración 

de algunos neurotransmisores y sus metabolitos en las diferentes 
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6.reas cerebrales los resultados indican que se encuentran 

elevados los niveles de fenilalanina, triptofano, norepinefrina, 

serot6nina y Ac.s-hidroxindolacético (Resnick, 1988); Por otra, 

parte los niveles de Oopamina se encuentran disminuidos 

(Shoemaker y Wurtman, 1971). En el análisis de reqiones 

espec1f leas del cerebro se encontró que los neurotransmisores 

están altamente concentrados en estructuras subtelencefálicas 

como el diencéfalo, mesencéfalo, puente-médula y tejido 

periférico. A pesar do que la dieta es deficiente en aminoáacidos 

precursores de los neurotransmisores y que en algunos casos se 

ven afectadas las enzimas do síntesis de los mismos (Shoemaker y 

Bloom, 1977) • 

El incremento de algunos neurotransmisores monoaminérgicos 

en tejido periférico ougiere que estos cambios representan una 

alteración qeneral en el metabolismo (Morqane y Col, 1979) o 

cambios en el metabolismo de las aminaa biogénicas durante la 

maduraci6n de las terminales nerviosas (Hernández, 1976). Lo 

anterior sugiere que los somas del sistema monoaminérgico son mas 

sensibles que los somas que contienen otro tipo de 

neurotransmisor, al efecto de la desnutrici6n prote1nica 

(Resnick y Morgane, 1984); Además, es posible que ésta 

alteraci6n en los perfiles neuroquimicos conlleva a alteraciones 

en algunos patrones conductuales (Stern y Col, 1975, Millar y 

Col, 1977, Shoemaker y Wurtman, 1971). 
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~ conductuales. 

La privaci6n perinatal de alimento retrasa el desarrollo de 

los componentes reflejos de la conducta. Por ejemplo, el 

desarrollo del patr6n de nado usado como un modelo de maduración 

del SNC, parece estar afectado debido a alteraciones en el 

desarrollo de las estructuras que intervienen en la integraci6n 

refleja de dicha conducta tales como la corteza motora, cerebelo 

y núcleo vestibular (Salas, 1972). 

La desnutrición neonatal aumenta importantemente la 

actividad exploratoria en la edad adulta y este efecto es aún más 

severo cuando además de la desanutrici6n los sujetos se privan de 

información sensorial (Levitsky y Barnes, 1972). Además, la 

desnutrición neonatal altera la respuesta emocional de los 

animales hacia los estímulos ambientales en la edad adulta debido 

posiblemente al dafto a estructuras 11mbicas como el 

hipotálamo, la am1gdala y el hipocampo, las cuales participan en 

el control de éste tipo de respuesta (Salas, 1978). También se 

ha reportado que la desnutrición afecta ciertos parámetros del 

ciclo sueno-vigilia, como son la amplitud del ritmo circádico, la 

acrof ase y la duración y nümero de los ciclos completos de sucfto 

(Cintra y Cols., 1988). 

13 



RITMOS CIRCADICOS 

Conqeptos ~ 

Las fluctuaciones periódicas en diversos parámetros 

fisiol6gicos son una propiedad general de la materia viva, cuando 

estas fluctuaciones ocurren a intervalos regulares son 

considerados como "Ritmos Biológicos" (Bunnig, 1973). Los ritmos 

biológicos pueden ser la respuesta del organismo a una influencia 

periódica ambiental (Ritmo Ex6geno) o bien pueden ser originados 

por el organismo (Ritmo Endógeno). En términos técnicos un ritmo 

ex6geno es an61ogo a un fenómeno oscilatorio en sistemas pasivos, 

estos sistemas solo pueden oscilar bajo la influencia de seftales 

externas periódicas. Por otra parte un ritmo endógeno es análogo 

a oscilaciones autosostenidas de sistemas activos donde las 

oscilaciones no dependen de estimulaci6n externa (Aschoff, 1986). 

(FJ:G. 2) 

Los ritmos biológicos presentan gran variabilidad de 

frecuencias, desde un ciclo por milisegundo a un ciclo por afio. 

Por otro lado también el ambiente fisico se caracteriza por la 

existencia de ciclos que se derivan de movimientos de la tierra y 

la luna en relaci6n al sol, estos ciclos ambientales o geof 1sicos 

son los dias, las mareas, las fases lunares y las estaciones del 

afto. cuando la frecuencia de un ritmo biol6gico se aproxima a un 

ciclo ambiental se le denomina con el prefijo Circa (Pittendrigh 

1986); es as1 como a los ritmos biológicos cercanos a las 24 

horas se les llam6 Ritmos Circadianos (Halberg, 1969 ). 
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SISTEMA ACTIVO Y SISTEMA PASIVO. 

Los ritmos circádicos pueden ser la respuesta del organismo 

a la influencia de sistemas pasivos cSef\ales periódicas 

externas) y de sistemas activos (seftales periodicas 

internas) cuando ambos sistemas eatan sincronizados. 
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Los ritmos circadianos son uno de los rasgos de la 

adaptaci6n de un organismo a su ambiente, en los mam1feros 

representan un importante proceso a travás del cual eventos del 

medio interno son organizados en una apropiada secuencia temporal 

que permite una máxima adaptación al medio externo (Rusak, 1979a 

y 1972b). 

De acuerdo a Pittendrigh (1976) para llevar a cabo su papel 

adaptativo los ritmos circádicos requieren que el sistema tenga 

dos caracter1sticas: 

1) Que tenga la capacidad de medir el tiempo biológico es decir 

que el ritmo circádiano sea generado end6genamente y que áste 

tenga un peri6do cercano a 24 horas. 

2) Que pueda medir el tiempo geográfico es decir que bajo 

condiciones ambientales usuales el periodo del oscilador se 

ajuste al periodo del ciclo ambiental, usualmente el ciclo 

L: O sirve como el agente sincronizador ( "Zei tgcber") 

ambiental (Moore, 1983). 

Una caracter1stica esencial del organismo es su capacidad 

de mantener la ritmlcidad circádica a'Cln en ausencia de senales 

externas periodicas en un fenómeno conocido como corrimiento 

espontáneo (Free Running). Lo anterior sugiere la naturaleza 

endógena del oscilador biol6gico (Halberg, 1969) • Tau ( t) 

representa el periodo end6g"eno del marcapaso. Tau, a su vez, está 

compuesto por dos fracciones; un periodo de actividad llamado 

alfa y un periodo de reposo llamado rho. Alfa representa el 

intervalo (de tiempo) que sucede entre el inicio y el término de 

la actividad bajo estudio, a su vez rho representa el intervalo 
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de la fracción de reposo o ausencia de la actividad en estudio, 

de modo que tau=alfa+rho, t=a+p. (FIG. 3). 

Otra caracteristica importante de los ritmos circádicos es 

su capacidad de sincronización, dicho término se refiere a la 

condici6n en la cual el periodo (tau) y la fase (phi) del reloj 

biológico se ajustan al periodo (T) y la fase del estimulo 

ciclico externo, (donde t*=T). (FIG. 4). 

El ciclo luz-obscuridad es el. estimulo ambiental que 

comunmente puede sincronizar a los ritmos circadianos, sin 

embargo estos pueden ser sincronizados por otros estimulas 

(secundarios) aún en la presencia del ciclo L/O (Moore, 1980). 

Estos estimulas pueden preservar la función circadiana aun 

después de la ablación del reloj biológico, o sea el Nucleo 

Supraquiasmatico ( NSQ) en roedores (Moore, 1983). 

Debido a su capacidad de sincronizaci6n los ritmos 

circadianos en oscilación espontánea pueden sufrir adelantos o 

retrasos en su ocurrencia, los cuales son inducidos por la 

cstimulación con pulsos de luz. Dichos avances y retrasos son 

llamados cambios de fase. Un cambio de fase es el simple 

desplazamiento en la ocurrencia de una oscilación sin que esta 

cambio sus caracteristicas de periodo y amplitud. La magnitud y 

dirección do los cambios de fase es dependiente del momento en 

que se presenta el estimulo con respecto a la oscilación en 

estudio, su representación gráfica se denomina curva de 

respuesta de fase. En dicha curva cuando a un animal nocturno se 

le presentan pulsos de luz al inicio del periodo de actividad 

(noche subjetiva temprana) se observa un retraso de fase, si el 
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FIGURA 3 FRACCION.DE ACTIVIDAD Y REPOSO, 

El periodo (t) endógeno del marcapaso esta compuesto por dos 

fracciones, una· de actividad llamada alfa (a) y una de 

reposo llamada rho (p) ; en la parte superior se observa un 

ritmo circadico de actividad locomotora en hamster 

sincronizado a un ciclo de iluminación, se puede distinguir 

claramente su fracción Etifa_y rho; en la parte inferior se 

observa un ritmo circadico de ingesta de agua en rata en 

corrimiento espontáneo y nuevamente se puede distinguir 

claramente ambas fracciones. 
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FIGURA 4 SINCRONIZACION 

La sincronizaci6n es la con~ici6n en la cual el periodo (t) 

y la fase (lli) del marcapaso se ajusta al periodo (T) y la 

fase del estimulo c1clico eKterno. 
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estimulo se aplica al final del periodo de actividad (noche 

subjetiva tardia) o al principio del d1a subjetivo se observa un 

avance de fase. Durante el resto de la fase de inactividad (d1a 

subjetivo) los pulsos de luz no tienen efectos y a esta región se 

le denomina zona muerta. Durante un avance de fase los animales 

tienen un periodo mayor de 24 horas y durante un retraso tiene un 

periodo de menos de 24 horas (Meijer y Rietveld, 1989). 

~ CIRCADlCO fil! ~ ROEDORES. 

El sistema fisiológico responsable de mediar a la ritmicidad 

circádica se le denomina sistema circádico, y esta compuesto por 

tres componentes principales a saber: 

I) Uno o varios relojes biológicos capacea de generar 

oscilaci6nes autosostenidas (Eskin, 1979). 

II) V1as aferentes que transmiten la información temporal acerca 

del ambiente externo. 

III) Vias eferentes que transmiten l.a oscilación a las 

estructuras responsables de la expresi6n de los ritmos 

(Takahashi y zats, 1982). (FIG. 5 ) • 

Como se mencionó anteriormente, el reloj biológico, es la 

parte del sistema circádico que tiene la capacidad de generar 

una oscilaci6n usada por el animal. para medir el tiempo aO.n en 

ausencia de aferentes c1clicas ambientales. En los mam1feros, en 

especial los roedores el NSQ se considera el oscilador principal. 

La lesión electrol1tica del NSQ en ratas elimina diferentes 

ritmos circádicos (Moore y Eicler, 1972; Stephan y zucker, 1972; 

Ibuka y Kawamura, 1975; Ibuka y Cols, 1977; Nagai y Cola, 1978; 
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EFERENTE + ACTIVIDAD +RITMO 

FIGURA 5 SISTEMA CIRCADICO. 

Los componentes del sistema circAdico son: Los transductores 

de la informaci6n, vias~af':.,rentes que medien el proceso de 

sincronización, uno o varios osciladores y las vías 

eferentes que transmitan la información de tiempo a los 

efectores. 
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Van Den Pool y Powel, 1979 y Pickard y Turek, 1982b ). 

La ablación neonatal del NSQ tiene efectos persistentes 

durante toda la vida del sujeto (Mosko y Moorc, 1978; 1979a y 

1979b) ; en ratas y hamster el HSQ presenta r1tmos circádicos de 

actividad eléctrica registrada "in vitre" ( Groes y Masen, 1978; 

Groos y Hendriks, 1982; Groes y Cols, 1983; Kita y Cols, 1981; 

Kita y Cols, 1982; Kubota y Cola, 1981; Shibata y Cols, 1982; 

Shibata y Cola, 1984; Rusak y Groes, 1982; Green y Guillete, 

1982) e "in situ" (Inouye y Kawamura, 1979; 1982) y de ~aptura de 

2-deoxiqlucosa "in vivo e in vitro11
• (Schwartz y Gainer, 1977; 

Schwartz y Cols, 1980; Schwartz y Cols, 1983; Fuchs y Moore, 

1980; Flood y Gibbs, 1982 y Newman y Hospod, 1986 ) • Los 

transpl.antes de NSQ fetal pueden inducir la recuperación 

funcional de animales arritmicos (Drucker-Col1n y Cola, 1984; 

Sawaki y Cola, 1984; Aguilar y Cols,1986; Lehman y Cola, 1987; Da 

Coursey, 1989; Ralph y Lehman, 1990 y Aguilar y Cola, 1992a; 

1992b ). La evidencia anterior sugiere que el NSQ funciona como 

el m~rcapaso circAdico principal del sistema nervioso central, 

además sugiere un sistema circádico monoscilador. 

Sin embargo, otros nO.cleos hipotalámicos como el nt1cleo 

ventromedial o el area lateral hipotalámica pueden contener 

osciladores atenuados que no manifiestan su funci6n 

de manera significativa en los organismos intactos pero serian 

capaces do mantener una función circádica m1nima después de la 

lesión al NSQ (Moore, 1983). Aunque estos osciladores no son 

capaces de funcionar como marcapaso principal en animales 

intactos podrian funcionar ajustando la fase de un particular 
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ritmo fisiológico (Menaker, 1978). Esto sugiere una organización 

multioscilatoria de los ritmos circádicos en mam1feros. Idea que 

es corroborada por los fenómenos de partición (Splitting) en el 

hamster (Pittendrigh y Dan, 1976) y la desincronización interna 

en humanos (Ashoff 1976). El hecho de que un solo NSQ sea capáz 

de mant.ener por si mismo una ritmicidad circádica (Pickard y 

Turek, 1983), sugiere que cada NSQ podr1a contener osciladores 

circádicos simples 6 que cada NSQ esta organizado dentro de un 

complejo oscilatorio compuesto de muchas unidades. De este modo, 

los ritmos circádianos resultar!an de la interacción de 

poblaciones de varios osciladores acoplados (Rusak, 1979). 

Citoarguitectura 9.Ql ~ 

Los NSQ son dos acumulaciones de pequenas neuronas densamente 

empaquetadas y localizadas bilateralmente en el hipotálamo 

ventral anterior (Aguilar y Drucker-Colin, 1987), en la base del 

tercer ventriculo (III v.) el cual lo divide en su parte dorsal; 

anatómicamente esta rodeado: Medialmente por el tracto 

infundibular y el receso óptico del III ventriculo; ventralmente 

por el quiasma óptico, dorsalmente por la porción anterior del 

nücleo perivcntricular y ocupa una posición anterior a otros 

nücleos hipotalámicos (Paxinos y Watson, 1982) • Una zona libre 

de celulas de aproximadamente 60 micras separa al NSQ medial de 

la pared del III Ventriculo. (FIG. 6 ) . 

Cada NSQ tiene un volumen de cerca de o. 068 mm. ?y contiene 

entre B y 13, 000 neuronas pequeñas de 7-10 micras de diámetro 

(Van Den Pool, 1980; Guldner, 1983). En su parte dorsomedial las 
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FIGURA 6 LOCALIZACION DEL NUCLEO SUPRAQUIASMATICO. 

Los nucleos Supraquiasmáticos (NSQ) son dos acumulaciones de 

pequeftas neuronas den'sa•ente empaquetadas localizadas en el 

hipot6lamo ventral anterior, en la base del tercer 

ventriculo (3V). (SO- nGcleo supraoptico, OT- tracto optico 

primario, AVM-nucleo vontromedlal anterior). 
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células tienden a estar densamente empaquetadas mientras que en 

la región ventrolateral y rostral, la densidad celular decrementa 

gradualmente hasta asemejarse con otras regiones del hipotálamo 

donde es más dificil distinguir los limites del núcleo (Van den 

Pool, 1980, Guldner, 1976). Esparcidas entre las neuronas se 

encuentran las células astrogliales (Moore, 1983), en una 

proporción de 1 astrocito por cada 3 neuronas (Guldner, 1983). 

Muchos neurotransmisores han sido identificados en el NSQ de 

la rata y el Hamster ( Card y Moore, 1984). Estos 

neurotransmisores pueden ser sintetizados dentro del NSQ o 

provenir de otras regiones del SNC. Los neurotransmisores 

endogénos del NSQ son la vasopresina, la neurofisina (Sofriniew, 

1980), la bombesina, la gastrina, el GAD (Van den Pool y Gorcs, 

1986), el peptido intestinal vasoactivo (Card y Cols, 1901) y el 

acido gamma amino butirico; los neurotransmisores de origen 

externo presentes en alta 

pancreático de ave (APP), 

densidad incluyen 

la serotonina y el 

al polipéptido 

neuropeptid.o Y 

(NPY), el glutamato y el aspartato, estos neurotransmisores 

pueden provenir de las diferentes aferentes al NSQ (Card y Cols, 

1983; Moore y Cols, 1984). Otros neurotransmisores presentes en 

los axones del NSQ son la dopamina, la norepinefr ina y la 

epinefrina, cuya densidad dentro y fuera del NSQ es la misma 

{Van Den Pool, 1986). La colccistoquinina, la prolactina, la 

substancia P y la hormona secretorta de la tirotropina han sido 

detectadas en un pcquefio número de axones del NSQ (Van Den Póol 

y Tsujirnoto, 1985). 
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Las caracterlsticas estructurales finas y la distribucion 

inmunohistoqulmicas en las diferentes subpoblaciones neuronales 

varlan en el aspecto rostrocaudal y mediolateral del NSQ (Card y 

Cols, 1981). 

Aferentes Q§l Hfil2..t.. 

El NSQ recibe la proyeccion retina! bilateral directa, que 

viaja dorsal al quiasma óptico y termina a lo largo del aspecto 

ventrolateral del NSQ de la rata y hamster (Moore y Lenn, 1972 y 

Pickard, 1982a). Esta vla es conocida como el tracto 

retinohipotalámico (TRH) y esta compuesta principalmente por 

axones finos no mielinizados de células ganglionares retinales 

(Masan y cols, 1977; Pickard, 1980, 1982a). 

Una segunda aferente visual involucra proyecciones 

del nO.cleo geniculado lateral ventral (NGLv) y de la hojuela 

intergeniculada (HIG). Esta proyección es el llamado tracto 

geniculohipotalámico (TGH) , es bilateral y cruza a través de 

tractos ópticos hasta el NSQ. Las aferentes del NGLv son 

confinadas al NSQ ventrolateral en estrecha relación con las 

aferentes retinales (Pickard, 1982a; Card y Moore, 1982). Tanto 

la vla retinohipotalámica como la geniculohipotalámica participan 

en el fenómeno de sincronización del oscilador circá.dico 

(Harrington y Cola, 1987). 

una tercer v!a aferente esta representa por un sistema de 

fibras serotoninérgicas que se originan de neuronas del núcleo 

centralis superior (rafe medio) y rafe dorsalis las cuales son la 
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fuente principal de terminales serotoninérgicas al NSQ (Nojyo y 

sano, 1978). otras aferentes al NSQ son las originadas del area 

retroquiasmática, del nücleo paraventricular hipotalámico, del 

ntlcleo talámico paraventricular, de la corteza subicular del 

hipocampo, de la porción ventral del septum lateral, de la 

substancia gris periacueductal mesencefalica y del nücleo dorsal 

del lemnisco lateral (Swanson, 1975). (FIG. 7). 

Eferentes ~ ~ 

Las v1as neuronales eferentes del NSQ se organizan en 4 

grupos principales a saber: 1) un plexo de fibras que se dirige 

dorsal y caudal al NSQ, entre el nQcleo periventricular y el área 

hipotalámica anterior. Estas fibras terminan ipsilatcralmcnta en 

la parte ventral postcrolateral del núcleo paraventricular, en 

una zona llamada subparaventricular. otras fibras se continuan 

dorsalmcnte apnrtir de esta zona y terminan en la regi6n 

mediodorsal del núcleo talámico paraventricular. Un pequeño 

número de fibras divergen rostralmentc a la fimbria y al nacleo 

triangular del scptum, la mayor1a de estas fibras se continilan 

caudalmente al aspecto ventral del nilcleo habenular lateral; 2) 

Un haz de fibras cruza ventral y caudalmente a través del 

hipotAlamo basal; conecta al NSQ con el núcleo arcuato, la 

eminencia media y los nilcleos ventromedial y dorsomedial del 

hipotálamo. Un componente mas lateral se continúa al nilcleo 

mamilar prelateral, algunas fibras cruzan a través del complejo 
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FIGURA 7 AFERENTES DEL NUCLEO SUPRAQUIASMATICO (NSQ). 

_Las áferentes d~l NSQ se pueden di~id,ir. en. cuatro: :1) El 

tX.acfo r~~ihohipotalá~i.cyo·, 2 )' El tr~bto gen~culohipotalámico 

3) fibras que provienen de los nucleos ~e rafe, inedia y 

dorsal. y 4) fibras que provienen dél area retroquiasmática, 

del ndóleo paraventricular l:alámico, de la corteza subicular 

del hipoéampo, de la ~orci6n ventral del septum lateral, de 

la substancia gris periacueductal mesencefálica y del nOcleo 

dorsal del lemnisco lateral. 



mamilar al área ventrolateral interpeduncular. Fibras mediales 

viajan dorsal y caudalmente en la región periventricular hasta 

el mesencéfalo en la substancia gris central; 3) La via rostral 

consiste de fibras que terminan en la parte ventral del área 

pre6ptica medial, en el núcleo periventricular anteroventral, en 

el núcleo septal lateral intermedio, en la continuación preóptica 

del núcleo del lecho de la estria terminalis, en el nO.cleo 

parataenial y en la parte rostral del núcleo paraventricular del 

tálamo y; 4) Las fibras que salen lateralmente terminan en el 

NGLv, otras fibras viajan lateral y dorsal al quiasma óptico, 

algunas de estas fibras se continúan de una región pobre en 

células dorsal al núcleo supra6ptlco, as1 como dentro del núcleo 

supraóptico; otras fibras llegan al tálamo dorsomedial, al núcleo 

periventricular del tálamo y al núcl'!o del tracto solitario 

(Watts y Cols, 1987a; Stephan y Cols, 19Bl;Kucera y Favrod, 

1979). (FIG. 8). 

InrnunocitoquS.micamente las fibras eferentes del NSQ a los 

distintos ntlcleos presontan principalmente vasopresina, 

neurofisina y VIP (Rerk y Finkelstein, 1981; Watts y swanson, 

19B7b). Es probable que el control de diferentes sistemas 

homeostátlcos sean afectados por las eferentes del NSQ para su 

regulación circádica (Meijer y Rietveld, 1989). 
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.FIGURA 8 EFERENTES DEL ~UCLEO SUPRAQUIASMATICO (NSQ). 

Las eferentes del ' NSQ se pueden agrupar en v1as 

principales': 1) En un grupo de fibras que tienen dirección 

r~strocaudal y que te~inañ en·la parte ventral del nücleo 

habenular lateral, 2) el haz de fibras ventrocaudales que 

conecta al núcleo NSQ con otr~s núcleos hipotalámicos y que 

termin'a en la substancia -gris mesencefalica, 3) La v1a 

rostral' que termina en la parte rostral del n6cleo 

paraventricular del talámo y 4) Las fibras laterales que 

terminan en el nQcleo geniculado lateral ventral. 
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Ontogenia s!g, l.2:l Bi.t.m.2.§. Circádicos. 

Como se mencionó con anterioridad la ontogenia es la 

historia vital de un organismo a lo largo de su diferenciación, 

desarrollo, maduración funcional y la declinación de su 

eficiencia con el envejecimiento, Ya que las funciones 

conductuales, fisiológicas y bioqu1micas dentro de un organismo 

muestran ritrnlcidad circádica, la ontogenia de una función 

particular incluye la aparición y los cambios en el control 

rítmico de ésta. 

La ontogenia de los ritmos circádicos o más propiamente la 

ontogenia del sistema circádico se refiere a los procesos 

fisiológicos por medio de los cuales las partes del sistema 

circádico emergen y posteriormente son organizados as1 como la 

perdida de su organización con el envejecimiento, 

Generalmente después de fluctuaciones polifásicas arr1tmicas 

iniciales emergen gradualmente ritmos de 24 horas en donde los 

diferentes componentes del sistema circádico se van acoplando 

unos con otros (Rietveld, 1990). La aparición de un ritmo 

circádico implica la maduraci6n del sistema con lo cual se 

incrementa gradualmente la amplitud de la oscilaci6n (Oavis, 

1984), y precede a los mecanismos de sincronizaci6n, ya que este 

O.ltimo proceso solo ocurre cuando 1os órganos sensoriales y el 

SNC. se han acoplado (Oavis, 1984). 
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Durante el envejecimiento la amplitud de la ritmicidad 

se decrementa y el ritmo puede llegar a desaparecer, también se 

observan cambios en las relaciones de fase entre los distintos 

ritmos fisiológicos (desincronizaci6n interna) y decremento en 

la capacidad de los individuos a ajustarse a cambios de fase en 

los ciclos ambientales (Davis, 1984). Lo anterior sugiere que, 

la capacidad del sistema circádico para mantener el orden 

temporal se deteriora con la edad. 

Si el NSQ es el principal oscilador circádico, los ritmos 

circadianos que van apareciendo secuencialmente en diferentes 

etapas del desarrollo reflejarían la maduración secuencial de las 

v1as eferentes del nilcleo o bien la de los mecanismos 

homeostáticos involucrados. Por otra parte, la pérdida de la 

ritmicidad con la vejez puede ser debida a alteraciones en los 

mecanismos neurales del reloj los cuales serian los responsables 

del deterioro generalizado en la organización circádica 

(Richardson, 1990), 

Aunque el periodo de los ritmos circádianos y su desarrollo 

ontogen6tico están gen6ticamente determinados (Aschoff 1960) 

éstos son suceptibles de ser afectados por diversos tipos de 

factores nocivos externos como la desnutrición. 
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AffTECEQENTES ESPECIFICQS 

Los estudios experimentales sobre el ciclo suefto-vigilia en 

ratas adultas han mostrado que la desnutrición ocasiona una 

reducción del suef\o de ondas lentas (SOL) y del suef\o de 

movimientos oculares rápidos (MOR), as! como un incremento en la 

viqilia (Forbes y Cola, 1977); en nifios desnutridos se han 

reportado hallazgos similares (Drucker-Colln y Cols, 1976). 

En la rata, la privación sensorial y nutricional incrementa 

la duración media del MOR 1lnicamente durante el dla y disminuye 

la duración de la vigilia y el SOL durante la noche (Salas y 

Cols, 1983); lo anterior sugiere alteraciones de la regulación 

circádica del suefio. 

En un estudio reciente en el que se analizó la ritmicidad 

circádica del ciclo suei\o-vigilia se pudo constatar que la 

desnutrición crónica interfiere en forma importante en los 

procesos de control del ciclo suefio-vigilia y probablemente en su 

ritmicidad circádica (Cintra y Cols, 1988). 

sin embargo, el ciclo suef\o-vigilia es un paradigma 

tácnicamente dificil para estudiar el efecto de la desnutrición 

proteínica sobre la ontogenia de la ritmicidad circádica, ya que 

no es posible registrar al sujeto por largos periodos de tiempo. 

Es por esto que el objetivo del presente estudio fue el de 

analizar los efectos de la desnutrición proteínica sobre la 

ontogenia de los ritmos circádicos a través del estudio de la 

ingesta de agua en ratas. Este modelo nos permite por una parte 

poder realizar el registro conductual en forma continua por 
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largos intervalos de tiempo y el análisis del mismo, nos permite 

caracterizar a las fases de actividad y reposo de un ciclo 

circádico. Al mismo tiempo, podemos caracterizar la ritmicidad 

circádica y podemos manejar y controlar las distintas variables 

experimentales como son: La temperatura, iluminaci6n y 

alimentación (dieta). 
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MATERIAL y M ET O D O. 

ANIMALES Y CONDICIONES GENERALES: 

Se usaron ratas de la cepa sprague-oawley de ambos sexos; 

los animales se mantuvier6n bajo un ciclo de ilurninaci6n de 12 

hrs de luz y 12 hrs de obscuridad (las luces se encendian a las 

e am.) • Los cuartos de animales estaban sonoarnortiguados y la 

temperatura se manten1a entre los 20 y 22º c. La comida y el agua 

se encontraban disponibles en forma continua. Las jaulas de 

animales se limpiaban cada tercer dia y se cambiaban cada semana. 

DIETA Y MODELO DE DESNUTRICION 

El disef'io experimental requirió de dos dietas isocal6ricas 

elaboradas por la Cia. Teklad, ( Madison, Wisconsin 53711), que 

diferían exclusivamente en el porcentaje de case!na que 

conten1an, 25% en la dieta normal (grupo control) y 6% en la 

dieta hipoprotéinica (el grupo experimental). Ambas dietas se 

administraban en forma de Pastillas codificadas con diferente 

color (Pelleta). 

Se emplearón JO ratas hembras con un peso de 200-JOO gr y 10 

machos cuya edad fluctuaba entre los 90 y 100 dias; para la cruza 

se utilizaron 3 hembras, las cuales fueron colocadas en cajas con 

un macho hasta que se aparearon. Las hembras preñadas fueron 

separadas en cajas individuales. El procedimiento de obtención de 

sujetos experimentales consistió en dividir en dos lotes el 

nümero total de hembras (n•10) de modo que cada lote de (5 
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hembras) fue alimentado con una dieta experimental distinta 

durante un periodo que abarc6 cinco semanas antes del 

apareamiento, durante la gestaci6n y la lactancia. 

Posteriormente los animales nacidos de estos sujetos se 

alimentaron con las dietas respectivas a la camada de origen. De 

tal modo que se cubri6 la etapa prenatal y postnatal del 

desarrollo. Los machos seleccionados para aparearse con las 

hembras consumieron una semana antes la dieta semejante a la 

suministrada a las hembras del lote correspondiente (25% 6 6% de 

caseina). 

REGISTRO CONDUCTUAL 

A los JO d1as de edad, ( el momemto del destete en la rata) 

los sujetos de ambos grupos fueron colocados en cajas 

individuales de plástico transparente (50x30x35 cm) donde se 

monitore6 su ingesta de agua en forma continua hasta los 100 d1as 

de edad. Las cajas tenlan una placa de aluminio en el piso. Justo 

por encima de la placa se coloc6 una botella con agua con un 

bebedero de acero inoxidable cubierto con un tubo de plástico que 

sobresalió 2mm del orificio de salida del mismo. Para que el 

sujeto bebiera el agua fue necesario que se parara sobre la 

placa del piso e introdujera la lengua un par de mil1metros 

dentro del pléstico protector, esto garantizaba que la rata solo 

hiciera contacto con el bebedero cuando tomaba agua y no al 

realizar otras actividades. La placa y el bebedero se conectaban 

a un sensor, el cual cada vez que la rata tocaba el bebedero 

cerraba un circuito, lo que generaba una seftal eléctrica. Esta 

ültima fue detectada y colectada en una computadora apple IIe; la 
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cual almacenó la información cada 30 segundos, la que 

posteriormente fue compactada en archivos de 15 min. La 

informacion se almacenó en discos flexibles. Los datos as1 

obtenidos fuer6n utilizados para su posterior graficaci6n y 

análisis estadistico en un computadora PC-386. (FIG. 9). 

Inicialmente los datos se graficaban como actogramas dobles 

(double plot). A partir del análisis visual y gráfico de los 

actogramas se obtuvierón los datos ti, t, mi y m. Posteriormente, 

los datos se analizar6n con el metodo de Fourier para determinar 

su densidad espectral. 

El actograma es un tipo de graficacibn que consiste de una 

serie de histogramas individuales ordenados secuencialmente, cada 

histograma representa en las abcisas los intervalos de tiempo de 

registro en que se dividió un d1a y en las ordenadas la 

intensidad de la variable estudiada, asi como los distintos días 

de registro arreglados a manera de renglón. 

En el actograma en "double plot11 se repite la misma grAfica 

en el lado izquierdo pero desfasada un d!a sobre la escala de las 

Y, de esta forma se observan consecutivamente en un renglón el 

d1a 1 y 2, en el siguiente los d1as 2 y 3 y as1 sucesivamente. En 

esta gráfica si el periodo de la ritmicidad es mayor que 24 

horas la gráfica presentará una pendiente negativa y si es menor 

a 24 horas la pendiente de la gráfica será positiva. 

El análisis de densidad espectral descompone una sef\al de 

tiempo dentro de sus frecuencias constituyentes y registra la 

amplitud de cada componente en el dominio de las frecuencias. 
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FIGURA 9 DIAGRAMA DEL SISTEMA DE REGISTRO. 

El diagrama del sistema-de registro nos muestra los 

principales componentes de la captura, almacenamiento y 

analisis de los datos. 
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A N A L X S I s. 

Los parámetros de arquitectura del ritmo de ingesta de agua 

registrado bajo el ciclo luz/obscuridad se estimaron por la 

siguiente técnica, se analizaron 10 d1as al inicio del registro y 

10 d1as al final del registro y se procedió a determinar para 

cada d1a: 1) La fase promedio del inicio de la fracci6n de 

actividad de cada ciclo (alfa), la cual en la gran mayor1a de 

los registros es un marcador altamente preciso de la ritmicidad, 

2) la fase promedio del inicio de la fracción de reposo (Rho), 3) 

a partir de dichos valores se determinó la duración de los 

segmentos de reposo y de actividad para cada ciclo, estos 

parámetros se denominan pi y ai respectivamente. 4) El valor de 

tau sa obtuvo de acuerdo a la fórmula: 

(Alfa i +Rho i ª Tau) 

5) El ángulo de fasC de alfa y de rho con respecto al momento en 

que se apagaron las luces. 6) Además se realizó la estad1stica 

descriptiva para cada uno de los parámetros antes mencionados en 

los segmentos inicial y final del registro, es decir la duración 

promedio de los segmentos de actividad y reposo, el peri6do del 

ciclo y la fase del inicio de la actividad, estos parámetros se 

denominan alfa, rho, tau, phi, as1 como su variabilidad (as, ps, 

ta, ms .. ). 

La variación estad1stica de estos parámetros puede ser usada 

como un estimado de la labilidad de los ritmos circádicos. 

Entendiéndose esta tlltima como la dificultad del sistema para 

mantener un estado estable. Esta labilidad en tau no es al azar, 
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sino que refleja la capacidad del marcapaso de preservar el 

estado estable, caracterizado por tau, el cual puede ser 

suceptible a ser sincronizado por agentes externos. (Pittendrigh 

y Daan, 1976). 

Los resultados de estas mediciones se compararon mediante la 

prueba t de student para grupos independientes (comparación entre 

grupos) y la prueba t pareada para comparación entre 

individuos). El nivel de significancia se ajust6 a p<0.05. 
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se registraron 14 animales (7 control y 7 desnutridos) 

a partir de los 30 dlas de edad, los registros se llevaron acabo 

sin contratiempos y en forma continua. Ejemplos de registros 

obtenidos se muestran en la figura 10 y 11 para dos sujetos 

control y en la figura 12 y 13 para dos sujetos desnutridos. 

En los sujetos control los primeros dlas de registro se 

caracterizaron por que la arquitectura del ritmo de ingesta de 

agua no estaba bien definida (Fig. 10 y 11), presentándose varios 

componentes transitorios, que posteriormente eran sincronizados 

al ciclo luz :obscuridad y se compactaban en un solo bloque de 

actividad. La duración de las fracciones alfa y rho del ritmo de 

ingesta de agua, en los primeros d1as de registro (30 d1as), se 

caractoriz6 por ser muy variable entre los sujetos y la fraccion 

de actividad predominó sobre la fraccion de reposo. (Tabla I) . A 

los 90 dias los valores eran homog~neos entre los sujetos, la 

duraci6n de las fracciones de actividad y de reposo eran 

semejantes entre si,aunque alfa seguía siendo ligeramente mayor 

que rho, (Tabla II). Ambas fracciones eran distinguidas 

fácilmente en el registro y el aspecto del actograma era muy 

semejante al de un sujeto adulto. 

El ajuste de fase en estos sujetos fue siendo cada vez más 

preciso. En los primeros d1as de registro los sujetos mostraban 

dificultades para ajustarse a la fase del ciclo de iluminación, 

en los dias posteriores dicho ajuste fue mejorando, finalmente 

todos los sujetos mostraron una clara sincronizaci6n. 
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El registro en los sujetos desnutridos (Fig. 12 y 13), se 

caracterizó por ser muy variable entre los sujetos, en los 

primeros dias presentaron componentes transitorios los cuales no 

se fusionan en un solo bloque de actividad a lo largo de todo el 

registro. La fracción de actividad predominó en estos sujetos 

(Tabla II), estando rho muy disminuida en ambas edades. En estos 

sujetos el ajuste de fase fue impreciso y al inicio aparentemente 

no ajustaban su fase al del ciclo de ilwninación, posteriormente 

presentaban continuos adelantos del ángulo de fase del inicio del 

alfa respecto al inicio de la obscuridad. 

En el análisis de densidad espectral se encontró que los 

sujetos control (Fig. 14) presentaban un componente principal 

con un periodo de 24 horas y componentes armónicos en los rangos 

ultradianos e infradianos. En contraste, los sujetos desnutridos 

(Fig. 15) presentaron varios componentes cercanos a las 24 horas, 

además de componentes de gran potencia en frecuencias ultradianos 

e infradianos. 

con el fin de tener una descripción cuantitativa de los 

fenómenos antes mencionados se procedió a analizar la 

arquitectura y la labi1idad de los ritmos circadianos de la forma 

descrita en la seccion de métodos. (Tabla I-IV). 

La arquitectura del ritmo (alfa y rho) de ingesta de agua en 

sujetos control y desnutridos se presentan en la figura 16 para 

la edad de 30 y 90 dlas. En esta gráfica se observa que a los 30 

dias los sujetos control presentan valores medios de la fracción 

de actividad y de reposo semejantes, siendo alfa de 12. 05±3. 3 

horas y rho de 11.75±2.5 horas; a los 90 dias so observa que rho 
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Mc:o. 

TABLA 1 

su.JE TU nlYA ~:HO TAU t-·H1 

1. 

2 

3 

5 

6 

7 

1L90 11.91) 2:~. 80 -(l. 71) 

S.6ll 12.40 21.00 -u. 2•¡: 

11,30 12.90 24.~i..I 1.3(1 

17.9(1 7. 70 J:";i.60 :::1.6(.J 

8.00 16.00 24.00 -c..i. "/(1 

13.60 10.4(1 2-.1.10 1. :S6 

13, l(I 11.00 24.(1(1 0.92 

;:- 12.05 11.75 '25.81 1.1.)5 

so 3.30 2.53 1,37 2.19 

TABLA r Datos para los 30 d!as de edad de sÜ.jetos control 

para los diferentes componentes de la arquitectura de un 

cic1o circádico (Los datos se expresan en horas). 
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No. 

.:.,t.1 D!AS CONn;:rn_ 

TABLA II 

SUJEºíO ALFA RHO THU 1-'HI 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

11.00 13.(10 24.00 1.1.UB 

12.40 10.21) 23.60 O.BU 

12.20 10.80 24.10 1.11.) 

1(1.6(1 13.1i1:i 24.0(,,) ···!. IJI) 

12.30 11.80 24.10 1. lQ 

lJ.60 10.45 24.10 J.:.v-. 

13.00 11. i)f) 2'1.00 u.a:: 

x !~.IS 11.5~ 2:.•.'18 1), t,1.i 

so 1.05 1.2::; (.).17 1). 81 

TABLA II Datos de sujetos control de los 90 d!as de edad 

para los diferentes componentes de la arquitectura de un 

ciclo circádico (Los datos se expresan en horas). 
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No. 

30 DIAS DESNUTRIDO. 

TABLA III 

SUJETO ALrA RHO l"AU 1'-'Hl 

2 

3 

4 

5 

6 

19.44 4. 77' 24.22 6.33 

13.::50 11).60 2'1.Ht 0.90 

16. 12 8.12 24.25 l".25 

15.80 8.4(1 24.20 2.11) 

13.20 11. 20 24.40 5.90 

15.80 7:87 23.50 2.77 

]¡' 15.64 8.49 24.11 3.20 

so 2.24 2 .. ~8 0.:31. 4.:: .. 1 

TABLA XXI Datos de edad de sujetos desnutridos de 30 d1as 

de edad ~ara los diferentes componentes de un ciclo 

circádico (Los datos se expresan en horas). 
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No. 

2 

3 

4 

5 

6 

90 O l AS DESNUTR 11.JGS 

TABLA IV 

SUJETO ALFA RHD TAU 1-'Hl 

15 .. 80 8.50 24.50 3.30 

13.00 11.VO 24.(1() O.t>O 

15.70 9 .. 00 24.72 1 .. 00 

12. 70 10.BO 23.50 1). :::.O 

1.3.30 11. 10 24.40 7.4ü 

13.70 12.7(1 26.40 2.50 

x 14.03 10.51 24.50 ::.::.5 

so 1 .. 3·7 1.53 0 .. 94 2.63 

TABLA XV Datos de sujetos desnutridos de 90 d1as de edad 

para los diferentes componentes de un ciclo circádico (Los 

datos se expresan en horas). 
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aumenta ligeramente; siendo alfa de 12.15±1.05 horas y rho de 

11.52±1.2 horas. 

Los sujetos desnutridos, en cambio, presentar6n a los 30 

d1as la fracción de actividad incrementada siendo el valor medio 

de alfa de 15.64±2.2 horas y el de rho de 8.49±2.2 horas. A los 

90 d1as se observó que alfa sigue aumentada pero sus valores 

disminuyeron en comparación a los observados a los 30 d1as, 

siendo de 14.03±1.3 horas para alfa y 10.s1±1.s horas para rho. 

Las diferencias emtrc los valores de alfa entre los sujetos 

desnutridos y los controles fueron estad1sticamente 

significativos a ambas edades. (30 d1as F=2.2, T= 2.23, P< o.os; 

90 dias; F=1.7, T=2.79, P< O.OS). 

La indice alfa/rho es un buen marcador para determinar la 

relación que existe entre la fracción de actividad y la de 

reposo, en la figura 17 se presenta el indice C'.lfa/rho. Se 

observa que para los sujetos control la relación entre la 

actividad y el reposo es constante ya que los valores oscilan 

entre 1.2±0.61 para los 30 d1as y 1.07±0.20 para los 90 d1as. En 

cambio en los sujetos desnutridos a los 30 d1as el valor del 

indice alfa/rho es muy alto, 2.37±1.45 horas, sin embargo con el 

paso del tiempo el valor va disminuyendo, as1 a los 90 d1as es de 

1.49±0. 33 horas. Sin embargo el valor de dicha relación en los 

desnutridos sigue siendo significativamente mayor que en los 

sujetos control. ( F= 2.B6;T= 2.7S, P< O.OS). 

En la figura 18 se muestra la gráfica del desarrollo de 

tau, registrado a los 30 y 90 d1as para los sujetos control y 

desnutridos. A los 30 d1as los sujetos control presentaron un 
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valor medio del periodo de 23.8±1.3 horas y a los 90 d1as el 

valor medio del periodo es de 2J.98±0.17 horas, lo que nos 

sugiere que los sujetos están sincronizados desde los JO d1as de 

edad. A los 30 d1as los sujetos desnutridos presentar6n un 

periodo de 24 .11±0.12 horas y de 24. 50±0. 40 horas a los 90 d1as 

lo cual nos indica transtornos en la capacidad de sincronización 

en estos animales que perdura hasta los 100 d1as de edad. 

El desarrollo del ángulo de fase se presenta en la figura 19 

para los sujetos control y desnutrido para ambas edades. A la 

edad de 30 d1as los sujetos control presentaron un ángulo de fase 

de +1.0S±0.82 horas y a los 90 d1as el valor del ángulo de fase 

eo de +0.60±0.30 horas. En los sujetos desnutridos a los 30 dias 

el ángulo de fase presenta un valor +3.20±0.95 horas mientras que 

a los 90 dias es de +2.55±1.07 horas. Estos resultados también 

sugieren que la desnutrición ocasiona una interferencia en el 

proceso de sincronización. 

En general, la labilidad de los parAmetros del marcapaso ha 

sido definida por Pittendrigh y Dann ( 1976) como el equivalente a 

la variabilidad dia a d1a de dichos parámetros. Para evaluarlos 

se computó la desviación estandar en diez dias consecutivos de 

cada parámetro en estudio. Posteriormente se procedió a calcular 

en base a dichos valores los parámetros de estad1stica 

descriptiva (media y desviación estandar). 

En la figura 20, se presenta una gráfica con la labilidad 

del indice alfa/rho en sujetos control y en sujetos desnutridos 

para las edades de 30 y 90 dlas. Los sujetos control presentar6n 

a los 30 d!as un valor de 0.62±0.21 a los 90 dlas el valor fue de 
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o.J1±0.22. En cambio los sujetos desnutridos presentaron un 

valor a los JO d1as de 0.96±0.64 y a los 90 d1as fue de 0.59±0.3. 

La labilidad de tau se presenta en la figura 21, en esta 

gráfica se puede observar que a la edad de JO d1as los sujetos 

control presentaron un valor de 2. 79±1. 3, el cual descendió a 

los 90 dias a 1.83±0.92; en cambio los sujetos desnutridos a los 

30 dtas presentaban un valor de labilidad de 2.35±0.79 y a los 90 

d1as aumento a 3.1± 1.9. 

El ángulo de fase es un buen indicador de que tan 

sincronizados astan los sujetos, la labilidad de este parámetro 

nos indicarla que tan eficiente es la sincronizaci6n a estas dos 

edades; a los 30 dlas los sujetos control presentaron un valor de 

la ~labilidad de 2.6±1.6 el cual fue disminuyendo con el paso del 

tiempo y a los 90 d1as alcanza un valor de 1.48±0.84, este efecto 

descendente sugiere que la sincronización del ritmo cada vez es 

más eficiente. En cambio los sujetos desnutridos presentan a los 

JO d1as un valor de labilidad de 1.65±0.50 el cual aumenta a los 

90 d1as a 2.21±1.06 lo cual nos sugiere que a estos sujetos les 

cuesta trabajo sincronizarse al ciclo de iluminación (Fig. 22). 
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Actograma de la conducta de- ingesta de agua para un sujeto 

control, en los primeroS dias se observa componentes 

transitorios y dias posteriores se forma un bloque de 

actividad. 

24 



20 8 

CONTROL 

2.0 
HQBAS 

FIGURA 11 ACTOGRAMA DE ACTIVIDAD. 
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20 

Actograma de la conductlt d!_ ingesta de agua para un sujeto 

control, se observa en los primeros días bloques de 

actividad transitorios que posteriormente se compactan en un 

solo bloque de actividad. 
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Actograma de la conducta de íngesta de agua para un sujeto 

desnutrido, en los primeros dias de reqistro se observa 

componentes transitorios,los cuales nunca llegan a formar un 

solo bloque de actividad. 
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Actoqrama de la conduct;"a de ingesta de agua para un sujeto 

desnutrido, se observa en los primeros d1as de registro 

bloques de actividad transitorios los cuales no llegan a 

compactarse en un solo bloque. 
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FIGURA 14 DENSIDAD ESP~CT!lAL. 

Densidad espectral de tres sujetos control, en las que 

se observa un componente de 24 horas con amplitudes que van 

del rango de 140-200 en los tres sujetos. 
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FIGURA 15 DENSIDAD ESPECTRAL. 

Densidad espectral de tres sujetos desnutridos, en las que 

se observan varios componentes cercanos a las 24 horas con 

amplitudes que van del rango de 10-so en los tres sujetos. 

11 



ARQUITECTURA DEL 

HORAS 
16 

CICLO CIRCADICO 
16 

OIA30 DIA90 OIA30 DIA90 
CONTROL DESNUTRIDO 

GRUPO 

-ALFA 

FIGURA 16 ARQUITECTURA DEL CICLO CIRCADICO. 

En está gráfica se observa el valor en horas para la 

actividad y el reposo en ambas edades, los sujetos control 

presentaron valores cercanos a las 12 horas tanto para alfa 

como para rho en ambas edades, en cambio, los sujetos 

desnutridos presentaron a los 30 y 90 d1as mas actividad que 

reposo. 
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FIGURA 17 INDICE ALFA/RHO. 
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A A 

El indice alfa/rho en ambas edades en el grupo control se 

encontró muy cercano a 1 en cambio para el grupo desnutrido 

a los 30 dias presentó un valor de 2.3. Los sujetos de 90 

dlas de. edad mostraron un valor de 1.4; este indice nos 

muestra la relaci6n entre el tiempo ocupado en la actividad 

y el reposo. 
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El peri~do en los sujetos control tiende a acercarse a las 

24 horas con el paso del tiempo, en cambio los sujetos 

desnutridos tienden a alejarse de las 24 horas. 
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FIGURA 19 ANGULO DE FASE. 
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Los sujetos control con el paso del tiempo tendieron a 

ajustar su fasd a la fase del nzeitgeber11
, en cambio en el 

grupo desnutrido el ajuste de fase era· pobre presentando 

constantes adelantos del Angulo de fase. 
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FIGURA 20 LABILIDAD DEL INDICE ALFA/RHO. 
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El grupo control presentó 'ª" ambas edades una tnenor 

labilidad en comparación con el grupo desnutrido. 
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Los sujetos control presentaron mayor labilidad a los JO 

dias pero a los 90 d1as está. disminuy6, en cambio en los 

sujetos desnutridos la ·labilidad fue aumentando 

propiamente. 
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FIGURA 2 2 LABILIDAD DEL ANGULO DE FASE, 

CONTROL • • 
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El grupo control presentó disminución en la labilidad 

del ángulo de fase con el paso del tiempo, en cambio en los 

sujetos desnutridos la labilidad fue aumentando. 
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El patrón conductual observado en los sujetos control nos 

muestra componentes ultradianos transitorios que posteriormente 

son compactados en un solo bloque circádico. Esto sugiere que el 

proceso ontogénico normal del sistema circádico consiste en la 

organización de eventos o fluctuaciones ultradianas hacia un 

rango circádico. En cuanto a la arquitectura del ritmo de los 

sujetos de 30 d!as de edad, la fracción de actividad (alfa) tiene 

un valor ligeramente superior a la fracci6n de reposo (rho), 

posteriormente en los sujetos de 90 d!as de edad, ambas 

fracciones presentan valores similares. El ajuste de fase sufre 

cambios sucesivos que lo van haciendo cada vez mas preciso con 

respecto al ciclo luz/obscuridad. 

Se ha reportado que las primeras sef\ales de ritmicidad 

circádica en el NSQ de la rata aparecen sobre el dia 1 postnatal 

(Fucha y Moore, 1980), otros ritmos circádicos como el del nivel 

de corticosterona plasmática, la actividad de la N­

Acotiltransferasa pineal, la actividad motora y la temperatura 

corporal surgen dentro de las 2 6 3 primeras semanas postnatalea, 

tiempo en el que sucede el desarrollo de conexionen neurales en 

el cerebro de la rata. En este organismo las neuronas del NSQ se 

forman por el d1a embrionario 18 (Ifft, 1972). EN el d!a 1 

postnatal el neuropilio del NSQ no está bien desarrollado y 

contiene pocas sinápsis, para el dia 4 postnatal aparecen una 

diversidad de tipos sinápticos y para el dla 21 postnatal 
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alcanza su maduraci6n morfol6gica completa (Lenn y Moore, 1977). 

El inicio de la ritmicidad en el NSQ parece ser previa a su 

maduraci6n morf6logica, sin embargo la ritmicidad en el resto 

del organismo depende del desarrollo de una comunicaci6n 

apropiada entre NSQ con sus órganos blanco y la capacidad de los 

6rganos blanco a responder a sus aferentes. En los primeros días 

postnatales el sistema circádico no es afectado por cambios en el 

ambiente pero gradualmente se sincroniza a est1mulos ambientales 

peri6dicos (Rietveld, 1990); el proceso de sincronización emerge 

cuando los organos sensoriales (transductores de la sef'i.al de 

iluminación) y el marcapaso se acoplan lo cual sucede alrededor 

del dia 3-4 postnatal cuando el tracto retinohipotalámico (TRH) 

se desarrolla e inerva al ntlcleo Supraquiasmático (NSQ) 

(Stanfield y Cowan, 1976, Felong, 1976). Este desarrollo 

progresivo del TRH probablemente contribuye a las respuestas del 

marcapaso a la iluminación del ambiente en loo primeros 21 días, 

que es cuando la maduración funcional del NSQ es alcanzada y 

cuando los ritmos y la respuesta a la luz (sincronización) se 

asemejan a la del adulto. Todo lo anterior indica que la 

maduraci6n sucesiva de los distintos componentes que forman al 

sistema circádico conduce a la expresión de un patr6n conductual 

normal. 

Ahora, ya que el sistema circádico esta compuesto tanto por 

las v1as aferentes que median el proceso de sincronización, por 

uno o varios osciladores y las v1as eferentes que transmiten la 

sei\al de tiempo a los efectores (Takahashi y zata, 1982) , 

cualquier estimulo nocivo que pueda dai\ar a estas estructuras 

39 



ocasionará transtornos sobre la conducta circádica. La 

desnutrición es uno de los est1mulos nocivos más comunes en 

nuestra sociedad ademas de que afecta el desarrollo normal del 

sistema nervioso central. 

Este estudio nos muestra que los sujetos desnutridos se 

caracterizan por presentar componentes ultradianos transitorios 

los cuales nunca llegan a fusionarse en un solo bloque de 

actividad durante la duración del registro. Además en estos 

sujetos la fracción alfa fue predominante a lo largo de todo el 

registro y el ajuste de fase al estimulo sincronizador fue 

deficiente presentándose adelantos continuos de de fase. Lo 

anterior sugiere que la desnutrición impide que el proceso de 

sincronización se lleve acabo en forma adecuada. 

Además el valor del indice alfa/rho en los sujetos control 

no varia en ambas ·edades, en cambio en los sujetos desnutridos 

este indice a los 30 d1as presenta un valor elevado como 

resultado de que la fracción alfa esta aumentada pero a los 90 

dias el valor del indice alfa/rho tiende a disminuir. 

Estos resultados son consistentes con un reporte previo en 

el cual se indica que la desnutrición proteinica instalada pre y 

postnatalmente produce alteraciones sobre el sistema circádico en 

el ciclo sueno-vigilia. (Cintra y Cols, 1988). 

La presencia ocasional de mas de dos componentes 

transitorios en los sujetos desnutridos es consistente con el 

modelo de Pittendrigh y Dan, en el cual los roedores nocturnos 

presentan una organización oscilatoria-dual claramente evidente 

en los animales que sufren partición, Splitting. (Pittendrigh y 
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Dann, 1976). Dicho modelo propone que la intensidad de luz tiene 

un efecto opuesto y diferencial (Dann y Barde, 1978) sobre los 

periodos de los dos osciladores (o grupos de osciladores), uno 

que controla el inicio de la actividad y puede ser sincronizado 

por la obscuridad y el otro (B) que controla el inicio del reposo 

y puede ser sincronizado por la iluminación, bajo condiciones de 

luz-obscuridad A y B están acoplados mutuamente, cuando ocurre la 

partición del ritmo se atribuye a un avance de fase de A en 

relación a e. 

En los sujetos desnutridos se presentan varios componentes 

que se unen y se separan a lo largo de todo el registro, lo cual 

sugiere que en estos animales el sistema circádico presenta un 

acoplamiento deficiente entre sus osciladores endógenos. 

También es probable que el marcapaso circádico esté 

compuesto de un gran níimero de osciladores acoplados con 

propiedades similares diferentes solo en su periodo end6geno. 

Bajo condiciones normales los osciladores asumen un periodo 

circádico comün como resultado de un acoplamiento mutuo. La 

desnutrición podr1a romper este acoplamiento entre los 

osciladores, probablemente afectando a los diversos procesos 

celulares que ocurren durante el periodo vulnerable como son el 

desarrollo acelerado de conexiones interneuronales (Middleton, 

1985) y la mielinizaci6n de los axones (Sobotka y Cole, 1974), 

además la desnutrición reduce significativamente el nümero total 

de espinas dendríticas, el grosor y el campo en que se 

distribuyen estas ramificaciones, reduciendo asl la capacidad 

lntegrativa de los circuitos neuronales (Salas, 1978). De este 
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modo en los sujetos desnutridos se podr 1an acentuar las 

diferencias entre los periodos end69enos de los osciladores o 

alterar la comunicaci6n entre ellos. 

El análisis de densidad espectral corrobora lo dicho 

anteriormente. Los sujetos control presentan fuertes componentes 

de 24 horas con amp1itudes qrandes, en cambio, en los sujetos 

desnutridos se presentan varios componentes cercanos a las 24 

horas con amplitudes bajas, además de que presentan ritmos 

ultradianos e infradianos. Lo cual sugiere que se presenta un 

retraso en la maduración de los componentes del sistema 

circádico, ya que estos ritmos ultradianos e infradianos se 

presentan solamente en edades tempranas en los sujetos normales. 

La fracción de actividad y reposo en los sujetos control se 

mantuvo constante en valores cercanos a las 12 horas en ambas 

edades, lo cual nos indica que a los 30 dias de edad la 

regulación de la arquitectura circádica ya se encuentra madura. 

En cambio en los sujetos desnutridos la fracción de actividad es 

predominante durante todo el registro, lo cual es consistente con 

otras observaciones que indican que la desnutr ici6n induce una 

hipersensibilidad conductual y un aumento del estado de alerta 

debido posiblemente a un aumento en la concentración de alqunos 

neurotransmisores (Shoemaker y Wurtman, 1971), es decir el 

orqanismo permanece más tiempo alerta y activo. Del mismo modo la 

mayor cantidad de actividad (alfa) a lo larqo del d1a es 

consistente con otros datos que indican que aumenta la cantidad 

de vigilia en el ciclo suello-vigilia bajo condiciones de 
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desnutrición (Salas y Cola, 1983 y Cintra y Cola, 1988). Es 

posible que los neurotransmisores involucrados en el sistema 

circádico tambien pudieran estar alterados ocasionando los 

efectos conductuales antes mencionados. 

Los sujetos control muestran una mayor estabilidad del 

indice alfa/rho tanto a los 30 como a los 90 d1as en comparación 

a los sujetos desnutridos, sin embargo las pendientes de ambos 

grupos son similares lo cual sugiero que 1a maduración es 

paralela en ambos grupos pero con un retraso en los sujetos 

desnutridos. Esta alteración en el indice alfa/rho puede deberse 

como se dijo anteriormente a un desorden en los neurotransmisores 

que ocasionarla una mayor cantidad de actividad. Por otra parte 

el hecho de que la maduración sufra un retraso debido a la 

desnutrición no es sorpresivo, Gramsbergen en 1976 reportó un 

retraso en la maduración del EEG en sujetos desnutridos. 

con respecto al periodo en condiciones de sincronización 

(tau *) el grupo control presenta una clara sincronización al 

ciclo de iluminación presentando periodos muy cercanos a la 24 

horas en ambas edades, no obstante la labilidad del periodo se 

reduce de los JO dlas a los 90, lo cual sugiere la maduración 

progresiva en los mecanismos de sincronización del oscilador. Los 

sujetos desnutridos también presentan periodos cercanos a las 24 

horas en ambas edades, pero en contraste con los controles la 

labilidad del periodo es ligeramente mayor a los 90 que a los 30 

dias, pero a los 90 dlas es significativamente mayor que en los 

sujetos controles. 

43 



El ángulo da fase en los sujetos control se mantuvo 

constante en ambas edades dentro de un rango de o.s a 1 hora de 

avance en cambio los sujetos desnutridos aunque presentarón 

constancia en el valor del ánqulo de fase los adelantos de fase 

son más considerables. Sin embargo nuevamente las pendientes de 

ambos grupos son paralelas, esto sugiere que la maduración se ve 

afectada. Por otra parte se presenta una mayor labilidad del 

ángulo de fase en los sujetos desnutridos lo cual refleja 

nuevamente un efecto sobre el proceso de sincronización. 

Se ha reportado que el sistema circádico es sensible a un 

rango de intensidad de iluminación asi como a una duración 

especifica (Takahashi y Cola, 1984). El efecto nocivo de la 

desnutrición sobre la sincronización puede ser debido a alqO.n 

dano en los transductores de la seftal luminosa, o bien afectando 

la eficiencia de las v1as involucradas en la sincronización 

ocasionando una disminución en la intensidad de la sen.al 

sincronizadora transmitida, ya sea por alteraciones morfológicas, 

en la extensión del axón, en su campo terminal en el NSQ o en su 

mielinización. 

Es posible que la desnutrición induzca que el periodo (tau) 

varie dal rango circádico normal, esto producirla una pérdida de 

la potencia de sincronizaci6n de los osciladores y el estimulo 

externo. Este fenómeno es parecido a la desincronizaci6n interna 

forzada descrita en humanos por Weber (1979) la cual consiste en 

que el ritmo de actividad-reposo se escapa de su relación estable 

al ciclo sincronizador y oscila con un periodo diferente. 
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El modelo propuesto consiste en que el ritmo de 

actividad/reposo esta controlado por un oscilador llamado Y y el 

ritmo de temperatura por un oscilador llamado X, este ultimo 

proceso refleja las eferentes directas del oscilador circádico. 

en condiciones normales ambos osciladores se encuentran en una 

relación estable pero en condiciones en las que se modifica el 

periodo de iluminación el oscilador X escapa de la relación 

estable y oscila con un periodo propio; este modelo es similar en 

algunos aspectos al de Pittendrigh y Dann,76. 

También es posible que si la desnutrición afecta 

diferencialmente los periodos endógenos en un sistema 

multioscilatorio, la resultante seria la disminución en el 

acoplamiento interno del sistema. Las observaciones del presente 

estudio indican que tal fenómeno podr1a ocurrir, en tal caso el 

sistema se comportar1a en forma análoga a la desincronizaci6n 

interna espontánea descrita por Aschoff en 1963. 

45 



Los resultados de este trabajo indican que la desnutrici6n 

proteinica instalada pre y postnatalmente induce: 

1) Persistencia de componentes ultradianos 

que interactuan entre si generando 

circádico alterado. 

transitorios 

un patr6n 

2) Disminución en la efectividad del ciclo luz/obscuridad para 

sincronizar el ritmo circádico de ingesta de aqua. 

Estas observaciones podrlan ser explicadas por alteraciones 

en la maduración morfofuncional del sistema circádico de los 

sujetos, inducidos por la desnutrición. Dichas alteraciones 

podrian involucrar: 

A) Trastornos en los mecanismos de sincronización del sistema 

circádico. Por ejemplo en el tracto retinohipotalamico. 

B) Trastornos en los mecanismos de acoplamiento interno entre 

los distintos osciladores del sistema. 

C) Trastornos en el periodo 

osciladores del sistema. 

endógeno de los distintos 

Esta ultima hip6tesis podrta explicar tanto la presencia de 

ritmos ultradianos en corrimiento libre asl como la disminuci6n 

de la eficiencia de sincronización al ciclo luz/obscurid~d. 
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