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I.- RESUMEN

La malnutricion durante la gestacion en la cabra afecta la expresion del comportamiento en la madre y el cabrito, durante la
primera hora postparto, asi mismo, deteriora la capacidad de reconocimiento mutuo madre-cria. La electroencefalografia (EEG) es
una técnica que permite monitorear la actividad de zonas en el cerebro sin invadirlo. El objetivo del presente trabajo fue
determinar la actividad cerebral a través de EEG en cabritos durante el primer dia de nacidos y medir los efectos de una
malnutricion en la vida prenatal.

Para lo cual se asignaron dos grupos de cabras multiparas de tipo lechero de la raza Alpino Francesa, a uno de esos grupos, a partir
del dia 75 de gestacion y hasta el parto, se le indujo un estado de malnutricion al proporcionarles solo el 70% de sus
requerimientos en energia y proteina. Mientras que al grupo control se le suministré una dieta que cubria sus requerimientos
durante toda la gestacion. De los cabritos nacidos en ambos grupos sélo se registrd la EEG de 13 cabritos provenientes de madres
controles y 12 cabritos provenientes de madres malnutridas. Los registros se hicieron durante 10 minutos continuos en tres edades:
al nacimiento, a la hora de nacidos y a las 24 horas de edad, en esta hora se analizaron por su efecto con la presencia de la madre
propia o de la ajena. Al nacimiento, se encontr6 que la frecuencia de las ondas Delta y Theta, fueron mayores para los cabritos del
grupo control que del malnutrido (P<0.05). No se observaron efectos en las intensidades de las distintas ondas, ni en las
frecuencias de Alfa y Beta a este momento (P>0.05). Mientras que la hora de nacidos, nuevamente los cabritos del grupo control
tuvieron mayores frecuencias de Delta, que los provenientes del grupo malnutrido (P=0.002). De la misma manera, los cabritos
del grupo control, tuvieron mayores frecuencias de Theta que los del malnutrido (8.1 £ 1.1 vs. 7 + 0.4, Hz, P=0.04). En el registro
de los mismos cabritos a las 24 horas de nacidos, cuando los cabritos fueron registrados enfrente de la madre propia, la frecuencia
de Alfa fue mayor para los cabritos provenientes de madres malnutridas que para los provenientes de madres controles (P=0.02).
Cuando se compar¢ la respuesta dentro de grupo hacia la madre propia versus la ajena se encontrd que en los cabritos controles la
frecuencia de Alfa fue mayor cuando estaban enfrente de la madre ajena que enfrente de la madre propia (P=0.05). Mientras que
en el grupo malnutrido no se observaron diferencias en esta onda y entre esa misma comparacion (P>0.05). Cuando se compard
dentro de grupo se encontrd que la frecuencia de Delta en el malnutrido fue mayor ante la presencia de la madre extrafia que de la
propia (P=0.04). La intensidad de Delta cuando los cabritos estaban enfrente de la madre propia fue mayor para los controles que
para los malnutridos (P=0.003). La intensidad de Delta para el grupo malnutrido vario de 0.14 puV frente a la madre propia, contra
0.19 pV con la ajena (P=0.006). Cuando los cabritos se encontraban enfrente de la madre propia, los malnutridos tuvieron mayor
frecuencia de Theta que los controles (P=0.001). Al comparar dentro de grupos se observo que la frecuencia de Theta en el grupo
control se mantuvo baja (17.7 Hz) en presencia de la madre propia en comparacion con la madre extrafia, en donde se incrementd
(21.11 Hz, P=0.003); mientras que para el grupo malnutrido con la madre propia, no difirié estadisticamente. En cuanto a la
intensidad de Theta en presencia de la madre propia, en el grupo control se encontrd que la intensidad de Theta se mantuvo mas
alta que los malnutridos (0.073 vs 0.033 pV, P=0.002). Cuando se compar6 dentro de grupos, en el control se encontr6é que la onda
Theta fue mas intensa en presencia de la madre propia que de la madre ajena (0.073 vs 0.033 pV, P=0.003). En tanto que en el
grupo malnutrido no difirié entre propia versus ajena. Se concluye que la malnutricidon prenatal, afecta especialmente la frecuencia
de las ondas Delta y Theta durante la primera hora de nacidos, al mostrar dichas ondas disminuidas comparadas con las de los
cabritos controles. Mientras que a las 24 horas se pudieron observar efectos diferenciales debido al registro en presencia de la
madre propia o de la ajena. Este efecto fue mas marcado en los cabritos del grupo control. Estos resultados sugieren que la
actividad neuronal registrada por EEG, se puede ver considerablemente afectada por una desnutricion prenatal, asi mismo se
puede observar que la diferencia en las frecuencias e intensidades de algunas ondas registradas a las24 horas, son reflejo de la

capacidad de discriminacion del cabrito entre su madre y una ajena.



II. -ABSTRACT

The malnutrition during pregnancy in goats impairs the expression of mother-young behavior during the first hour after birth. In
addition the ability of recognition between mother and kid is affected because this matter. The electroencephalography (EEG) is
techniques that allow evaluate the cortical activity in the brain without invasion. The objective of the present study was to measure
the brain activity thought the EEG in goat kids during their first day of life and the effect of prenatal malnutrition.

In order to reach our objective two groups of multiparous French Alpine dairy goats were conformed; one group was
malnourished fed from day 75 of pregnancy until birth with only the 70% of their nutritional requirements in energy and protein.
While other goats were assigned to control group, this animals were fed with the 100% of their nutritional requirements during
whole of pregnancy. The kids born from both groups the EEG was done in 13 kids from control mothers and 12 born from
malnourished goats. The recording was done during 10 continues minutes in three times after birth: at 10 minutes immediately
after birth, at one hour of age and 24 hours after birth. In this last case the kid was also expose either to the alien or to the own
mother during ten minutes. The results show that during the first minutes after birth the frequencies of Theta and Delta were
higher for kids of control group than kids from malnourished mothers (P<0.05).While at 1 h after birth again the kids born from
control mothers had higher frequencies of Delta compared with kids form malnourished mother (P=0.002). In control group the
frequency of Theta was higher than in malnourished group (8.1 + 1.1 vs. 7 + 0.4, Hz, P=0.04). When kids were assessed at 24 h of
age, in front of own mother the Alfa frequency was higher for kids from malnourished than control group (P=0.02). When the
EEG was compared within groups between in front of the own versus alien dam, we found that in kids of control group the
frequency of Alfa was higher in front of the alien than the own mother (P=0.05). While, in kids from malnourished mothers non-
significant differences were found in Alfa, in the same comparison (P>0.05). In Delta frequency was found that kids of
malnourished group had higher frequency in front of the alien mother than in front of the own dam (P=0.04). The intensity of
Delta when kids were in front of the own dam was higher in control than in malnourished group (P=0.003). The intensity of Delta
in malnourished group change de 0.14 pV in front of the own mother, versus 0.19 pV in front of the alien (P=0.006).When kids
were in front of the own mother, the malnourished group had higher frequencies of Theta compared of the control group
(P=0.001). When comparing the frequency of Theta within the control group, it stayed low (17.7 Hz) in presence of own mother in
comparison of alien dam (21.11 Hz, P=0.003); while non-differences were found within malnourished group. The intensity of
Theta in front of the own mother in control group was higher compared to malnourished group (0.073 vs. 0.033 pV, P=0.002). In
Theta intensity within control group was more intensive in presence of own than alien dam (0.073 vs. 0.033 uV, P=0.003). While
non-significant difference was found in the intensity of Theta within malnourished group. We concluded that prenatal malnutrition
affects the Delta and Theta rims during the first hour of life, those frequencies were low in comparison of kids born of control
mothers. While when kids were 24 h old age differential effects were found related of the presence of own versus alien mother,
and those effect were more evident in control kids. This results suggest that activity recorded in EEG could be affected by prenatal
malnutrition, in addition the differences found in frequencies and intensity of the rhythms at 24 h are consequence of the ability of

discrimination in the control kids between its mother and an alien one.



IIL- INTRODUCCION

El estudio del comportamiento en los animales, tiene ya varias décadas. Sin embargo, para el caso de los

animales domésticos, muchos de esos estudios se han hecho para mejorar la produccion de los mismos,

(Hafez, 1975; Jensen, 2004).

Por su parte, para el caso de los caprinos, se sabe que éstos tienen una alta importancia econdmica a nivel
mundial, ya que son fuente importante de ingresos o en muchos casos, unico sustento para productores de
paises del tercer mundo. Sin embargo, a pesar de la importancia econdémica de los caprinos, existen pocos
estudios sobre su comportamiento y los trabajos que se han hecho al respecto, no han sido consistentes. La
linea de investigacion referente al comportamiento materno y las relaciones madre-cria, en dicha especie, es
de las que recientemente se ha desarrollado, especialmente por su relacion con los factores de mortalidad

postnatal en las crias de los caprino (Poindron et al., 2007c¢).

De esta manera se sabe que las cabras tienen crias precoces y son capaces de formar un vinculo selectivo
con sus crias dentro de las primeras 4 horas postparto (Romeyer y Poindron, 1992). Se ha observado
también, que las madres son capaces de discriminar a su cria a distancia, sin la ayuda de sefiales olfatorias,
desde las 6 horas postparto (Poindron et al., 2003a). Asi mismo, se conoce que dicha capacidad de
reconocimiento distal en las madres, puede ocurrir con s6lo la ayuda de las sefiales acusticas, ya que los
cabritos cuentan con una firma acustica que estd presente desde las 24 horas de nacidos (Terrazas et al.,

2003).

Por su parte los cabritos pueden mostrar habilidades cognitivas para poder reconocer a su madre, ya que
¢éstos son capaces de discriminar a su madre, de una ajena desde las ocho horas de nacidos (Poindron ef al.,

2007b).

Los periodos de malnutricion son comunes en la produccion caprina, ya que la mayoria de los hatos, tanto a
nivel mundial, como en México, se encuentran manejados por productores con bajos recursos econdomicos,
Por lo que la posibilidad de dar suplementos alimenticios, o mejorar las condiciones de alimentacion durante

periodos criticos, como la gestacion, son limitados (Walkden-Brown y Restall, 1996; Robinson ef al., 1999).

Los efectos negativos de la malnutricion durante la gestacion en caprinos han demostrado que ocasionan
bajo peso en la camada, baja produccion de leche, y mala condicion corporal en la madre (Robinson ef al.,

1999; Terrazas et al., 2009).



Por su parte también se ha demostrados que la malnutricion durante la gestacion induce un desempeiio
negativo en el comportamiento de la madre y la cria, durante el periodo sensible, asi mismo se deteriora la
capacidad materna de reconocimiento distal a 8 horas postparto (Terrazas et al., 2009). También se ha
observado que los cabritos nacidos de madres malnutridas, se muestran menos activos en su capacidad para

discriminar entre su madre y una ajena (Terrazas et al., 2009).

La electroencefalografia (EEG) ha sido un método muy 1til y no invasivo de exploracion y funcionamiento
del sistema Nervioso Central (SNC), asi como de sus alteraciones (Wrzosek et al., 2009). La utilizacién de
la EEG, ha sido especialmente 1til en modelos animales de epilepsia. Los estudios en donde cominmente se
ha utilizado la EEG, se realizan con gatos y humanos, y dicha herramienta es util para monitorear la
diferenciacion del Sistema Nervioso Central y en enfermedades de Medicina Veterinaria (Croft, 1988; Sim y

Chua, 1989; Otto y Short, 1991; Jaggy y Bernardini, 1998; Bergamasco et al., 1999; Mirsattari et al., 2005).

Para el caso especifico de caprinos, la EEG ha sido utilizada especialmente para explorar la respuesta de los
animales durante métodos de anestesia. Se ha encontrado también que existe una sustancial variacion del
SNC, en respuesta a agentes anestésicos en diferentes especies, por lo que distinguiendo las variaciones de

respuesta a esos anestésicos puede ayudar a mejorar el bienestar de los animales (Haga et al., 2009).

El uso de la EEG relacionada con estado conductuales en caprinos y ovinos también ha sido explorado, en
ovejas y cabras se ha observado un polimorfismo muy marcado, con ondas rapidas de baja amplitud,
asociadas, como en otros mamiferos, a estados de alerta. También en dicho estudio se han tipificado cinco

patrones de EEG en ovejas y cabras (Bell e Itabisashi, 1972).

En estudios mas recientes desarrollados en ovinos, se han explorado los cambios en la EEG, en relacion a
manejos dolorosos para los animales, como son: la castracion y el descole. Este estudio se realizd en
corderos con una edad de entre 3 a 4 semanas de edad y se encontrd que los valores promedio del poder en
ancho de banda de la EEG fueron menores al momento del castrado y el descole que en otros manejos. Este
estudio sugiere que existe una relacion en los cambios en la EEG, mientras se realizan procedimientos
dolorosos en los corderos, sin embargo, sugieren realizar mas estudios al respecto para caracterizar

adecuadamente esas respuestas en el animal (Jongman et al., 2000).

Finalmente en un estudio realizado para investigar el desarrollo de los aspectos del electroencefalograma en
cabritos en crecimiento, tanto hembras, como machos desde los 15 hasta los 75 dias de edad. En dicho

estudio se encontrd que existen ciertos cambios debido al desarrollo en la actividad EEG de los cabritos, tal



como un descenso en el poder relativo de la banda Theta y un incremento en el poder relativo de la banda
Beta, lo que sugiere que las estructuras anatomicas que afectan la actividad bioeléctrica del cabrito no estan

completamente maduras (Bergamasco et al., 20006).

Nuestra hipotesis para el presente trabajo es que la actividad bioeléctrica medida a través de EEG, en
cabritos con menos de 24 horas de nacidos, se puede ver afectada por una desnutricion prenatal. Para poder
comprobar dicha hipdtesis se registrd y analizé la actividad EEG de cabritos provenientes de madres bien
alimentadas durante la gestacion, y cabritos provenientes de madres malnutridas desde el dia 75 de gestacion
hasta el parto. El registro de hizo en tres periodos pos nacimiento, uno en los primeros minutos de nacido,

otro a la hora de nacido y un ltimo registro a las 24 horas de edad.

IV.- ANTECEDENTES

4.1.- Conducta Materna

La conducta materna determina la sobrevivencia y perpetuacion de las especies (Alexander ef al, 1983). El
grado de desarrollo psicomotriz de la cria influye en el cuidado maternal entre las diferentes especies de
mamiferos (Rosenblatt ez al, 1985; Kendrick, 1997;). La conducta materna exhibe diversas presentaciones
dependientes del medioambiente y el desarrollo de la cria, ya que esta al nacer puede ser precoz y moévil
como los cabritos o altricial y con escasa actividad motora como el caso de los perros, (Kendrick, et al,
1997) o bien tener un estado intermedio como los primates que son considerados especies de cuidados por
parte de la madre, es decir sus crias son semi-altriciales y semi-moviles, con necesidades de mayor cuidado

materno (Dwyer, 1998).

La conducta materna se caracteriza por un cuidado intensivo de la madre hacia su cria, pues representa la
unica fuente de alimentacion durante los inicios de su vida. Por lo general, la cria nace con pocas reservas
energéticas y una capacidad termorregulatoria limitada, por ello, la formacion temprana y el mantenimiento
de una relacion estrecha madre-cria es importante para el Optimo desarrollo de las crias (Nowak, 1999;

Poindron, 2006).

En seres humanos se ha demostrado sefialado la importancia y el efecto de las experiencias de la vida
temprana en el desarrollo cerebral del nino, por ejemplo, el desarrollo de conexiones sindpticas entre
neuronas, el que se traduce en fendmenos emocionales y conductuales, tales como la conducta de apego en
el nifo. Existe un juego entre los factores fisiologicos o neurobiologicos de las experiencias auditivas,

visuales, tactiles, etcétera y sus efectos en las funciones cognoscitivas y emocionales. Las experiencias en la



etapa temprana de la vida literalmente modifican el desarrollo del cerebro (Lecannelier; et al., 2007). En los
rumiantes pequefos la conducta materna se caracteriza por la formacion de vinculos altamente selectivos
entre madre y cria; asi como por un alto grado de independencia de las crias (Nowak et al., 2000; Poindron
et al, 2007). En ovejas, el despliegue de conductas maternales se presenta poco antes y después del parto,
las ovejas recién paridas no muestran interés maternal espontdneo todo el tiempo, este interés solo se

presenta dentro de las tres ultimas horas previas al parto (Poindron, 2007).

Se ha demostrado que el parto desencadena una cascada de mecanismos fisioldgicos que permiten el
cuidado maternal. Estos eventos inducen un proceso de maduracion neuro-olfatoria (Kendrick ef al., 1992;
Lévy et al., 1993), que incluso ha tenido evidencia de plasticidad neuronal con neurogénesis, este control
fisiologico no es el mismo que el control de la lactacion, aunque intervienen las mismas hormonas como la

Oxitocina y la Prolactina (Shingo; Fujikawa ef al., 2003).

En cabras la conducta materna inicia antes del parto, cuando las cabras que pariran tienden a aislarse de sus
grupos para dar a luz (Rudge, 1970; O'Brien, 1984;); también muestran inquietud, vocalizaciones frecuentes
y la intolerancia cada vez mayor hacia sus coespecificos (Lickliter, 1985; Das, 1997; Poindron et al., 2007).

Esta conducta se presenta entre las 24 horas y alrededor de 1 hora, preparto (Poindron et al., 2007).

En cuanto al fenomeno de selectividad en cabras, se refiere, que si se le permite a la madre y a su cria estar
juntas al menos durante un pequefio lapso de 10 minutos desde el parto (Poindron, 2007), la madre seré
capaz de mantener su receptividad materna (Ramirez et al., 1996). La activacioén de la conducta materna es
temporal y si la cabra o la oveja no tiene contacto con su cria durante este lapso de tiempo al cual se le llama
periodo sensible dejaran de ser maternales dentro de las 4-12 horas postparto (Poindron, 1980; Poindron et

al., 2007a).

Después de la expulsion de la cria, la madre empieza a lamer al recién nacido con una latencia de algunos
minutos, conducta que depende de la atraccion de la madre hacia el liquido amnidtico emitiendo al mismo
tiempo numerosos balidos bajos por parte de la madre, este fendémeno se ve alterado por la desnutricion
materna (Lévy et al.,, 1983; Lévy y Poindron, 1987; Terrazas, 2008). Durante este evento la madre
normalmente se postra y tiene una conducta de autolamido hacia su gldndula mamaria y pezones,

probablemente para estimular la liberacion de oxitocina (Poindron et al., 2007a).

Dentro de 10 a 30 minutos del nacimiento la cria se levanta y empieza a buscar la glandula mamaria de la



madre, logrando encontrarla generalmente entre 30 y 60 minutos después del nacimiento (Slee y Springbett,
1986; Poindron et al., 2003b; Serafin et al., 2003; Terrazas, 2008). La madre facilita el acceso a la ubre
orientando su cuerpo en posicion paralela e inversa a la de su cria, arqueando la columna y quedando

inmovil cuando el recién nacido entra en contacto con la ubre (Lévy et a.l, 1996).

Tanto en ovejas como las cabras existen varios sistemas de reconocimiento de la cria, entre los mas
estudiados esta el olfatorio que es de los primeros en establecerse en un periodo muy corto de tiempo, pues
es funcional en menos de una hora posterior al parto en la mayoria de las cabras (Keller et al., 2003), otro

sistema muy desarrollado es el de reconocimiento visual y acustico (Poindron 1998; Phillips 2002).

Dado que en ovejas y cabras, la selectividad de la relacion madre-cria depende en mucho del sentido del
olfato en la madre, es posible que éste sentido influya de manera importante sobre éstos aspectos de la
fisiologia maternal. Sin embargo, se sabe que la supresion de la percepcion olfatoria en la hembra antes del
parto previene el establecimiento de una conducta maternal selectiva, el reconocimiento mutuo, la
produccion lactea y también influye sobre el periodo de inactividad sexual postparto (Romeyer, 1994;

Hernandez et al., 2001; Hernandez et al., 2002).

El reconocimiento olfatorio es considerado el factor critico para la aceptacion de la cria a la ubre, sin
embargo, no es el Gnico mecanismo que permite a la madre identificar a su progenie; diferentes estudios
realizados en ovinos han demostrado que el olor del cordero es percibido por la madre solamente a

distancias muy cortas (<0.25 m), resultados similares se han encontrado en cabras (Poindron ef al., 2003).

En condiciones normales, el recién nacido permanece con su madre, en lo que se ha denominado periodo
critico o sensible, el cual permite el desencadenamiento completo y la consolidacion de la motivacion
maternal inmediatamente al parto, éste periodo sensible parece ser un ejemplo constante de la conducta
materna en la mayoria de los mamiferos estudiados a la fecha (Smith er al., 1966; Rosenblatt, 1981;
Beecher, 1982) y nos ayuda a explicar el establecimiento de un vinculo selectivo en ovinos y caprinos

(Lickliter, 1985).

El periodo de amamantamiento representa una etapa de intensa interaccion entre la madre y sus crias.
Durante éste tiempo, se establece rapidamente un reconocimiento y comunicacion entre ellos,
estableciéndose asi un vinculo de tipo selectivo (Poindron, 1976; Poindron, 2007) la madre muestra

rapidamente un cuidado materno exclusivo de su cria, permitiéndole amamantarse, mientras que rechazan a



cualquier cria ajena que intente alcanzar la ubre, el rechazo puede ser incluso de tipo violento (Lévy et al.,

1996; Poindron et al., 1998; Gonzalez-Mariscal y Poindron, 2002; Poindron et al., 2007).

El amamantamiento es de especial interés para nuestro estudio, pues nos marca un periodo en el cual la cria
es estimulada en forma intensa, esto debe lograr a nivel cerebral, una reorganizacién intensa de las
conexiones sinapticas, que nos muestre un cambio eléctrico sobre la corteza estimulada, ya que en nifios se
han realizado extensos estudios que denotan que los nifilos menores de edad en etapa de aprendizaje
temprano sufren cambios electroencefalograficos derivados de estimulacion y retro estimulacion durante el
aprendizaje, de esta estimulacion se presume derivan una amplia plasticidad que involucra neurogénesis y

reorganizacién morfoneuronal sinaptica (Fernandez, 2007).

4.1.1 Reconocimiento de la madre por la cria

En las especies que son depredadas, es de suma importancia que el movimiento de las madres y crias recién
paridas sea lo mas rapido posible, para evitar llamar la atencion de los depredadores, para ello la evolucion
ha marcado un intenso cambio cerebral y por ende conductual en las hembras recién paridas y en sus crias.
Es necesario sefialar que estos cambios son increiblemente rapidos en las crias, pues deben de reconocer a su
madre del resto del rebafio en minutos, pues de ello depende su vida (Carlston, 1999). La ingestion de
calostro es fundamental para el desarrollo conductual de la cria, pues ademas de nutrir y proveerle defensas,

facilita el establecimiento del vinculo selectivo entre la madre y su(s) cria(s), (Poindron, 2006).

Los corderos son capaces de distinguir a su madre de una extrafia a una distancia corta, desde las 12 horas de
vida, ésta habilidad mejora con la edad, de tal forma que a las 48 horas posparto reconocen mas rapidamente
a su madre que a las 12 y 24 horas (Nowak et al., 1987; Terrazas et al., 2002) y su capacidad para elegir a su
madre desde el inicio de la prueba aumenta durante la primera semana de vida (Shillito, 1975; Nowak,
1990). Aunque se ha comprobado que la desnutricion durante el embarazo podria afectar el comportamiento
de la madre y de la cria en el parto; y la afecta también la capacidad de hacer que sus hijos muestran una

preferencia por ella (Poindron, 2007).

Asimismo, la cria desarrolla la capacidad de discriminar a su madre, siendo muy activo en la bisqueda de la
misma, y esto ha sido demostrado tanto en corderos (Nowak et al., 1987; Terrazas et al., 2002), como en
cabras (Poindron ef al., 2007). De acuerdo con estudios realizados en ovejas, a partir del tercer dia de vida,
los corderos ya cuentan con las habilidades de percepcion y movimiento para lograr reunirse con su madre a

nueve metros de distancia después de una separacion (Nowak y Lindsay, 1990).



Para que un cabrito sea capaz de reconocer los balidos de su madre, es necesario que las vocalizaciones de
cada animal tengan cualidades diferentes, lo cual es importante en especies escondidizas, ya que la madre
generalmente no busca a la cria, sino que la llama a cierta distancia y espera a que la cria se acerque, se ha
demostrado que los cabritos son capaces de reconocer a su madre desde las primeras 12 horas de nacidos,

similar a lo que ocurre en corderos (Poindron et al., 2007; Guilling, 2002).

Nowak, (1996) sugiere que la comunicacion vocal entre la oveja y el cordero es fundamental para la
formacion de enlaces adecuados, y ha demostrado que el comportamiento del balido de cordero estd
involucrado en el proceso de apego. La vocalizacion de las crias puede ser influenciada por la excitacion
general o por la que generara la separacion materna, o la inversa, se podria considerar como una respuesta de
afrontamiento de la eventualidad y la vocalizacion servird, en este caso, para mitigar la excitacion y la sobre

estimulacion adrenocortical, (Levine ef al., 1984).

En cuanto a los efectos de la separacion materna, la relativa madurez de los cabritos al nacer, en particular
con respecto a la actividad coordinada motora inmediatamente del nacimiento podria sugerir una
maduracion cerebral posnatal limitada o no. Esto varia, de acuerdo con los cambios fisioldgicos
dependientes de la edad en la respuesta a las sefiales visuales, auditivas y quimio-sensoriales que aumentan
la eficiencia en la capacidad de aprendizaje de las crias, es posible plantear la idea de que la maduracion
postnatal de la funcion subcorticales y corticales, y los resultados que implique la separacion de los hijos de
las madres varian segun los procedimientos de separacion materna, asi como la duracion y el niimero de
episodios de separacion y edades en las cuales se produce la separacion (Carlston, 1999). Los resultados de
varios experimentos indican que las madres de cabra son las principales responsables de la iniciacion y
mantenimiento del contacto entre madre e hijo sélo durante la primera semana después del parto.
Evidenciandose una falta de proximidad a su madre en la segunda semana esta falta de proximidad fisica es

especialmente evidente durante las semanas 6-8 después del nacimiento (Lickliter, 1984).

4.2.- Desnutricion

La malnutricién en ovejas y cabras durante la ultima etapa de gestacion puede afectar la produccion de
calostro, perturbar la expresion de la conducta materna, la conducta del neonato hacia su madre, el peso al
nacimiento y todo ello pudiera incrementar la mortalidad neonatal (Dwyer, 2003; Robledo, 2005). Incluso,
en ovejas primiparas se ha determinado que una desnutricion moderada durante la gestacion esta asociada a

una disminucién en el peso al nacimiento y a una baja actividad conductual (Dwyer et al., 2003).



Estudios recientes realizados en cabras han demostrado que las madres subnutridas durante la segunda mitad
de la gestacion estimularon menos a las crias durante la primera hora posparto, también fueron maés lentas
en limpiar y amamantar a sus crias; asimismo, éstas madres fueron incapaces de reconocer a su cria en una
prueba de eleccion doble a distancia a 8 horas posparto. Por otra parte, los cabritos nacidos de madre
malnutridas tardaron mas tiempo en incorporarse, en encontrar la ubre y fueron mas lentos en reconocer a su
madre a las 12 horas de vida; por lo que la desnutricion, se demostrd, afecta la capacidad de reconocimiento

(Terrazas, 2008).

Las cabras bien nutridas, tienden a mostrar una mejor expresion de conducta materna comparadas con
madres malnutridas. La desnutricion no afecta la capacidad de reconocimiento materno via olfatoria, sin
embargo, si afecta la capacidad de discriminar a la cria propia de una extrana en pruebas de reconocimiento

a distancia (Robledo, 2005).

La desnutricion puede suprimir la produccion y secrecion de hormonas reproductivas, metabdlicas como
Triyodotironina (T3) y aumento hormonas relacionadas a estrés como el cortisol (Cameron, 1996; Robinson
et al., 1999), estos cambios enddcrinos son severos pues esta demostrado, tanto en humanos como en
animales, la aparicion de un pobre desarrollo neuronal por un estrés persistente que deteriora la calidad de

vida del individuo (Ganong, 2006).

La desnutricion durante los primeros 95 dias del gestacion, dio lugar a descendientes que mostraron una
mayor actividad en un ambiente nuevo, esta conducta hiperactiva, denota importantes problemas para la
salud, pues estas crias tardan mucho mas tiempo que sus conspecificos bien nutridos para acercarse a objetos
nuevos, esto implica que tienen un mayor tiempo de estrés por la presencia del objeto nuevo que el resto de
las crias; esto productivamente genera problemas, pues estas crias no se adaptaran favorablemente a los
procedimientos normales de una granja productora. La deficiencia de cobalto se ha demostrado que genera

que los corderos tarden mucho mas tiempo en acercarse a sus madres al nacimiento (Dwyer et al., 2009).

La etapa de crecimiento y maduracion acelerada del sistema nervioso central (SNC) se considera un
—periodo vulnerable” a una serie de noxas o estimulos nocivos, como la desnutricion, farmacos, mugatenos,
entre los mas importantes., que al actuar van a producir patrones de dafio especiales, diferentes a lo que se
puede encontrar en un cerebro maduro sometido a las mismas. El resultado puede ser, como en el adulto, la
pérdida de funciones adquiridas, pero con mucha mayor frecuencia la no adquisicion, retraso, o desviacion

en la adquisicion de habilidades (Dwyer, 2009).



El desarrollo secuencial y ordenado del sistema nervioso da origen a otro concepto fundamental, el de
b

—periodos criticos” o, como se prefiere denominar, —periodos sensibles”. Este concepto se refiere a la

existencia momentos determinados en la maduracion del sistema nervioso en que se establecen las

condiciones para lograr una determinada funcion (Poindron et al., 2007a).

Si las estructuras relacionadas a una funcion se mantienen privadas de las influencias ambientales necesarias
para su desarrollo, esta funcion no se logra en la forma adecuada, incluso si estas influencias logran ejercer
su accion en un periodo posterior. Este conocimiento emergio de estudios clasicos que demostraron que si se
tapaba un ojo de un gatito durante sus primeras semanas de vida, se provocaba la pérdida irreversible de la
vision de ese ojo debido a la disminucion de entradas sinapticas a las neuronas corticales desde el talamo.

(Hubel, 1970).

Este tema ha recibido gran atencion, no sélo de la comunidad cientifica, sino también de parte de los medios
y la comunidad en general, desarrollando el término relacionado de —ventanas de oportunidad” con
importantes implicancias desde el punto de vista educacional a nivel escolar y especialmente preescolar. Un
aspecto bien estudiado se relaciona a la adquisicion del lenguaje (Kim, 1997; Waxman, 2002). El
aprendizaje de un idioma extranjero como segunda lengua materna es posible solo hasta antes de la pubertad
(periodo ventana). Posteriormente el aprendizaje es posible, pero con errores gramaticales y dificultad en el
acento. Las exploraciones con Tomografia de emision de positrones (PET) han demostrado que si un nifio
crece aprendiendo dos idiomas, toda la actividad lingiiistica se ubica en la misma area del cerebro. Los nifios

que aprenden un segundo lenguaje mas tardiamente muestran dos focos de actividad (Kim, 1997).

La informacién mas relevante sobre la relacion entre desnutricion y desarrollo del cerebro se obtuvo de la
investigacion en ratas de laboratorio. La observacion demostrd que el retraso del crecimiento del cerebro
inducido por malnutriciéon calorico proteica precoz (MCP) no se recuperaba completamente con la
subsecuente alimentacion ad libitum, se encontr6 que un déficit alimenticio en el periodo critico del
crecimiento cerebral tiene efectos funcionales permanentes. Aunque existe oportunidad para la recuperacion,
hay también evidencia de lesion cortical permanente. Se ha establecido disminucion en la densidad y

arborizacion de dendritas y tamafio de las cé€lulas corticales (Dobbing, 1974; Levitsky, 1995).

Los sistemas de neurotransmisores también se alteran permanentemente, como el nimero de receptores del
noradrenalina (Rauscher, 1995). En seres humanos el origen de algunas enfermedades mentales como la
esquizofrenia de adultos, se derivan de las reacciones adversas sufridas por los infantes en el utero, como la

deficiencia en la nutricion materna, infeccion y la hipoxia (Bennet, 2007).



Ahora en cuanto a cabras se han encontrado datos que sugieren que la desnutricion afecta actividades
materno filiales e inclusive sugieren la posibilidad de una interaccion entre el orden de nacimiento de las
crias y la desnutricion pues se afectarian conductas maternas como, lamido materno, la lactancia,
comportamiento de la cria, si es mas movil o inmovil, lo que retardaria la toma de calostro. Incluso solo una
suplementacion energética al final de la gestacion puede solo contrarrestar estos efectos en las madres

(Terrazas et al., 2008).

En parte, estos efectos de la subnutricion materna sobre la pobre conducta del neonato son atribuibles a una
menor ingestion de calostro. Efectivamente, en mamiferos la ingestion temprana de calostro después del
parto tiene mayor influencia en la sobrevivencia del recién nacido, ya que es la fuente de energia, agua y la

unica forma inmediata de obtener inmunoglobulinas (Nowak et al., 2000; Nowak; et al., 1997).

4.3.- Aprendizaje.

Las experiencias de nuestro entorno modifican nuestra conducta, es decir el sistema nervioso del individuo
nunca sera el mismo, no desde el punto de vista de una computadora que almacena informacion en el disco
duro, las neuronas no hacen eso, ellas simplemente se adaptan, cambiando el modo de percibir, ejecutar,
pensar y planear un evento. Esto lo hacen mediante una modificacion de los circuitos sindpticos del sistema
nervioso central. Si una sinapsis es estimulada frecuentemente, ésta se modificara tanto estructuralmente
como quimicamente, esto es el principio de Hebbs descrito en 1949, y es la base de la plasticidad neuronal.

A este fendmeno se le llama aprendizaje (Carlston. 1999).

La funcion primordial del aprendizaje es la de desarrollar nuevas conductas que se adapten al entorno
cambiante del sujeto, esto le permite encontrar comida, defenderse de agresores, entre otros. Existen
distintos tipos de aprendizaje animal, basado en la forma de adquirirlo (cuadro 1), ya sea mediante la
presencia de sus coespecificos y las conductas que estos presenten, un cabrito al acompanar a su madre a las
zonas de alimentacidén aprenderd por reforzamiento de estimulos cual es la comida apropiada (Kappeler,

2010).



Cuadro 1.- Tipos de aprendizaje animal (Modificado de Kappeler, 2010).

a)  Aprendizaje social no Facilitacion / gregarismo
observacional
Aprendizaje por atender a la Reforzamiento

informacion social

Imitacion contextual

b) Aprendizaje social Condicionamiento observacional
observacional

Imitacion / emulacion motora

Aprendizaje por interaccién social a) Interaccion y condicionamiento

b) Ensefanza

Dawkins (1976) acufio el término "meme" para la unidad fundamental de la informacion socialmente
transmitida, y, aunque ha dado lugar a algunas teorias, no se difundi6 entre los que estudian el aprendizaje
social. Las variantes de informacion que pueden ser adquiridos, con o sin modificaciones, a través del
aprendizaje social son: informacion perecedera, la informacion no perecedera (o etiquetas), las habilidades y

los conocimientos, las variantes de la sefial, y los simbolos (van Schaik et al., 2003).

La informacion perecedera se refiere al tipo de informacion que a menudo es facilmente obtenida mediante
la asociacion con otro individuo, o incluso la observacion de este individuo desde la distancia, que se resume
como "saber donde". La informacidén no perecedera o etiquetas, por el contrario, se trata de "saber que"
(también: el conocimiento declarativo). Asi, saber que un tipo particular de baya roja es comestible es una
etiqueta, mientras que a sabiendas de que esta semana hay una zona de su ambiente con un buen crecimiento
de bayas, es la informacion perecederos. Del mismo modo, a sabiendas de que un animal en particular es un
depredador es una etiqueta, pero sabiendo donde deambulaban ayer y donde podria ser hoy, es la

informacion perecedera (Carlston, 1999; van Schaik 2003).

Una habilidad se refiere a: saber como, por ejemplo, acceder a los alimentos, o cbmo moverse a otro arbol
para encontrar refugio o alimento nuevo. Por lo tanto, recordando que estas bayas rojas tienden a estar

disponibles en un lugar particular en esta época del afio es ya sea conocimiento o habilidad, en ninglin caso



la informacion sera perecedera. Las dos ultimas categorias se refieren a la comunicacion social. Una variante
de la sefal o estimulo del aprendizaje, es una forma alternativa para sefialar el mismo mensaje en particular.
Por ejemplo, los dialectos vocales contienen variantes de la sefial, porque uno asume que el contenido del
mensaje transmitido no se ve afectado por el cambio en las caracteristicas acusticas. Otros casos se refieren

al dominio no vocal (Kappeler, 2010).

Se reconocen por lo menos 4 tipos de aprendizaje en humanos y animales: Perceptivo, estimulo-respuesta,
motor y relacional (Carlston, 1999). Estos se han buscado en animales desde décadas, siendo Frederic
Skinner, investigador de la Universidad de Harvard en Estados Unidos, uno de los primeros en trabajar sobre
el condicionamiento animal, utilizando la caja de condicionamiento que lleva su nombre; con su

investigacion Skinner encuentra lo que hoy llamamos reflejo condicionado (Timbergen, 1971).

El aprendizaje clasico es la capacidad de aprender ante estimulos vistos anteriormente, dentro de este tipo de
aprendizaje entra la impronta de las aves por ejemplo, donde se encontr6 la capacidad de las aves para
reconocer a su pareja en base al aprendizaje de la forma y color de los , desde una edad muy temprana, si los
polluelos se introducen a jaulas con diferentes aves, incluso con otros colores, cuando este individuo llegue a

la pubertad tratara de cortejar a las aves con las que aprendié forma y color de pequeiio (Vos, 1995).

El aprendizaje estimulo-respuesta tiene dos tipos el condicionamiento clasico, qué implica una asociacion
entre dos estimulos, con un estimulo que es capaz de motivar una respuesta refleja dependiente de la especie
animal, esta respuesta se llama respuesta incondicionada; pues es inherente a esa especie en particular. El
otro es el condicionamiento instrumental, y es la asociacion de un estimulo y la respuesta es mas flexible, si
la conducta es seguida de consecuencias favorables aparecera con mas frecuencia, si no descenderd la
frecuencia de aparicion de esa conducta, los estimulos agradables se llaman estimulos reforzantes, mientras
que los desagradables se llaman estimulos punitivos. Skinner, desarrollo una jaula especial para poder

motivar la aparicion de estas conductas condicionadas (Timbergen, 1971; Carlston, 1999).

Ahora, dentro de las nuevas teorias del aprendizaje se ha localizado en la corteza cerebral frontal un grupo
de neuronas que tienen la facultad, desconocida hasta el presente para una neurona, de descargar impulsos
tanto cuando el sujeto observa a un otro realizar un movimiento como cuando es el sujeto quien lo hace
(Williams, 2001). Estas neuronas, a las que se han denominado "neuronas espejo" (mirror neurons), forman
parte de un sistema de percepcidén/ejecucion de modo que la simple observacion de movimientos de la mano,
de la boca o del pie, o inclusive conductas animales inherentes a la especie; activa las mismas regiones

especificas de la corteza motora como si se estuvieran realizando esos movimientos, aun cuando esta



activacion motora no se transforme en movimiento actuado visible (Blakemore, 2001).

La evolucion parece haber asegurado asi las bases bioldgicas para favorecer los procesos de identificacion
esenciales para garantizar que el infante y el cuidador/a se encuentren, para que los caracteres del segundo
puedan pasar a ser parte del primero; pero, también, para que los movimientos del lactante puedan resonar
en el cuidador/a, quien pasard a sentirlos como propios (Rizzolati, 2001). Pero las consecuencias van mas
alld de que el movimiento del otro, al ser observado, genere un movimiento igual en el observador. Los
investigadores que trabajan en el sistema percepcion/ejecucion de las "neuronas espejo" se plantean con
mucho fundamento la idea de que este sistema integra un circuito que permite atribuir/entender las
intenciones de los otros, y que estaria en la base de lo que hoy se conoce como teoria de la mente -suponer
en el otro intenciones; se podria pensar que este es un mecanismo exclusivo de humanos, pero se han

encontrado en varios animales, como en los simios (Rizzolatti, 2001).

Cuando un sujeto realiza acciones -simples o complejas-, estas acciones van acompanadas de la captacion de
las propias intenciones que impulsan el hacerlas. Se forma asi una articulacion en el psiquismo de modo que
la propia accion queda asociada a la intencién que la puso en marcha. Cada intencion queda asociada a
acciones especificas que le dan expresion, y cada accion evoca las intenciones asociadas (Blackemore, 2001;

Damasio, 2000).

La plasticidad cerebral se refiere a la capacidad del encéfalo para cambiar su estructura y su funcion durante
el proceso de maduracion y aprendizaje, y también frente al dafio neuronal que se produce en las
enfermedades. Los cambios plasticos del cerebro involucran diversos niveles de organizacion, como el
aspecto molecular y la participacion de todo el sistema (Giordano 2010; Nowlis, Kamiya, 1970). En la
plasticidad del cerebro existen cambios en los elementos neuronales y en los elementos que dan soporte al

tejido, como la glia y los vasos sanguineos (Ponomarenko, 2008; Van Praag, 2002).

La plasticidad neuronal, lleva a dos cambios basicos en la estructura del cerebro animal: 1) formacion de
neuronas nuevas (Neurogénesis) que se relaciona con el proceso de memoria y aprendizaje en que participa
el hipocampo y lobulos frontales (Giordano 2010); y 2) el remodelamiento sinaptico que le da funcién y
factores de sobrevivencia a los nuevos circuitos generados, asi el aprendizaje por plasticidad neuronal es una
nueva forma de responder ante un mismo estimulo con un procesamiento sinaptico distinto (Ponomarenko,

2008; Van Praag, 2002; Aimone, 2006).



De tal modo, la formacion de neuronas nuevas y la incorporacion de éstas a los circuitos existentes deben
considerarse como un cambio estructural en el cerebro que refleja la plasticidad del mismo ante la
incorporacion de nuevos elementos neuronales, un mecanismo que puede mostrar el grado de plasticidad es
la densidad de espinas dendriticas, por micra de membrana, que se correlaciona al nimero de sinapsis de esa

neurona con otras o su potencial futura conexion (Figural, Gonzalez-Burgos, 2008; Lledo, 2006).

La neurogénesis no es un evento estatico sino dinamico y, por lo tanto, estd modulado y regulado por
diversos factores para responder a las demandas del cerebro. Entre los factores involucrados en la
modulacion y regulacion de la neurogénesis se encuentran el nicho (lugar donde se encuentran las células
pluripotenciales stem que generaran a las nuevas neuronas) y los factores internos y externos que pueden ser
neurotransmisores, factores de crecimiento, factores neurotréficos, hormonas, la actividad fisica y el
aprendizaje (Ramirez-Rodriguez, 2008.; Kempermann G. 2007; Giordano 2010). Por ejemplo existe
evidencia de que la hormona prolactina promueve la neurogénesis en las mujeres embarazadas y
posiblemente en animales, (Shingo et al., 2003). Esto sea tal vez la explicacion de periodos sensibles en

animales recién paridos.

100 um

Figura 1.- Muestra el conteo de espinas dendriticas de células piramidales de la corteza prefrontal de simios,
durante un experimento de maduracion del sistema nervioso central, con EEG y con muestreos histologicos;
las imagenes A y B muestran una laminilla para microscopia electronica de transmision y C es un esquema

de las espinas dendriticas de la Figura B (tomada de Gonzalez-Burgos, 2008).

La neurogénesis no es un fendmeno nuevo; se conoce desde el afio 1960 cuando se publicaron los estudios
que demostraron la existencia de neurogénesis en el cerebro de ratones adultos mediante la incorporacion de

Timidina en el giro dentado del Hipocampo, en esta zona del cerebro se encontraron células neurales



precursoras de tipo STEM (NPCs) (Giordano, 2010). La formacion de neuronas nuevas se relaciona con el

proceso de memoria y aprendizaje en que participa el hipocampo y l6bulos frontales (Aimone, 2006).

Recientemente se ha sugerido que las neuronas nuevas son similares a las existentes, ya que después de
cuatro semanas expresan un patron electrofisiolégico semejante (Van Praag, 2002). Aunado a esto, se ha
descrito que las neuronas nuevas maduras son reclutadas en el hipocampo para ser ensambladas en los
circuitos neurales que pueden desempefiar un papel especial para la estabilizacion de los cambios sinapticos

necesarios para la consolidacion de la memoria (Ramirez Amaya, 2006).

4.3.1 Factores biomoleculares de la neuroplasticidad:
La regulacion de la actividad neuropldstica es dependiente de la expresion génica y representa
un mecanismo general por el cual las neuronas y la red neuronal adaptan sus respuestas a corto y largo plazo

a los estimulos ambientales (Kandel, 2001).

Para establecer cambios plasticos a largo plazo es necesario de modificar la estructura sinaptica de manera
mas estable, lo cual ocupara sintesis de nuevas proteinas. Para que la sintesis de proteinas se lleve a cabo se
requiere de que la actividad de factores de transcripcion que inicien la sintesis de ARNm a partir del ADN
(Alberts et al., 2002). Interesantemente, los receptores clasicos a hormonas esteroidales son en si mismas
factores de transcripcion, los cuales, al unirse a su ligando migran al ntcleo e inducen la expresion de
diferentes genes (Alberts et al., 2002). Incluso se ha determinado que el estradiol ejerce sus efectos sobre la
plasticidad sinéptica a través de modificaciones en el citoesqueleto de actina, ya que su aplicacion a cortes
de cerebro induce también un incremento en la polimerizacion de ésta proteina (Kramar ef al., 2009). Varias
familias de proteinas, del tipo de los factores de transcripcion, pueden llevar a cabo esta regulacion al unirse
a dominios del ADN especificos en la region promotora de varios genes, asi como fomentando la

transcripcion del ARNm (Kandel, 2001; Lonze, 2002; West et al., 2002).

Se conocen de 15 a 300 genes en humanos y algunos animales que regulan la capacidad de memoria a largo
y corto plazo (West et al., 2002).Se han identificado un gran niimero de factores de transcripcidon que
regulan una amplia variedad de procesos fisiologicos, entre ellos la proteina de respuesta cAMP-response
element binding protein (CREBI1, ver Figura 2), la cual es un miembro de una familia de factores de

transcripcion (Gonzalez, 1989).



Figura 2.- Proteina CREB (naranja y verde) unida al ADN, para generar transcripcion (Tomado de Silva,

2005)

Posteriormente se constatd que la transcripcion genética CREB-dependiente se activa cuando por medio de
una cascada de proteinas cinasas, fosforilan el factor CREB en el residuo aminoacido Ser 133. (Figura 3)
(Gonzalez, 1989). La despolarizacion de las neuronas o la elevacion del AMPc, que ocurre en la
estimulacion neuronal, activan fuertemente la fosforilacion de CREB en Ser133 y se ha descubierto que el
aumento de calcio intraneuronal activa una cascada de fosforilacion de CREB, dependiente de la proteina

calmodulina (Gonzélez, 1989; Sheng, et al., 1991; Giordano 2010).

La activacion de CREB, se demostrd, que participa en una gran variedad de procesos tanto en el desarrollo
como en la maduracion del sistema nervioso maduro (incluyendo un aumento en el nimero de sinapsis y
espinas dendriticas), en este ambito incluyendo también la proliferacion de las neuronas (neurogénesis)
precursores de los fenomenos de aprendizaje y memoria en invertebrados y vertebrados, asi como en
eventos de neuroproteccion. Existe evidencia de que la activacion de CREB que conlleva a la neurogénesis
tiene alta participacion en la regulacion de los ritmos circadianos de los mamiferos (Kandel, 2001; Mabuchi

et al.,2001; Reppert, 2001; Kida ef al., 2002; Pittinger et al., 2002).

La activacion de CREB es inducida por una gran variedad de cambios fisioldgicos y por estimulos,
incluyendo entre estos la activacion de neurotransmisores, la activacion de proteinas G acopladas a
receptores, factores de crecimiento, el glutamato extrasindptico y su receptor, el cual se ha demostrado
activa la polimerizacion del citoesqueleto de actina necesario para la formacion de espinas sinapticas, la luz
y una variedad de factores estresantes, incluyendo al factor de crecimiento derivado de fibroblastos (FGF)

(Alberts 2005; Tan et al., 1996; Mayr, 2001).
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Figura 3. Vias de sefalizacion que activan a la proteina CREB, para que esta inicie un transcripcion via
AMPc, La fosforilacion y defosforilacion de la Ser 133, (lugares con la letra P) puede ser regulada por
calcio, mediado por la proteina calcineurina o calmodulina; la proteina CBP (CREB binding protein,
provoca la acetilacion de las histonas que seran leidas, mediante la activacion de la TBP (transcription

binding protein) (Imagen Vazquez-Huante).

4.4.-Corteza cerebral frontal.

La corteza frontal es crucial en la implementacion de las conductas motivadas, que son bésicas para la
sobrevivencia del individuo y de la especie. La busqueda de alimento, agua, refugio o la evitacion de
situaciones de riesgo o que producen dolor, requieren de la coordinacién de respuestas motoras complejas
con respuestas autonomicas y endocrinas (Risold, 1997). La fase apetitiva o de inicio de una conducta se
caracteriza por un incremento del estado de alerta conductual, que es indispensable para el correcto

despliegue de una conducta (Hebb, 1955; Netter, 2001; Snell, 2001; Waxman, 2002).

Debe existir un grado dptimo de alerta para que el aprendizaje y las conductas ocurran. Niveles excesivos o
insuficientes van en directo detrimento de la conducta. Este estado de alerta estd comandando por la corteza
prefrontal, tal como lo propusieron Hebb y Goldman-Rakic (Robbins, 1995). Asimismo, estudios recientes
demuestran que la corteza prefrontal medial controla las respuestas vegetativas (autonémicas y endocrinas)

que necesariamente acompafian las conductas motivadas (Robbins, 1995; Snell, 2001).



La mayor parte de los estudios electrofisiologicos sobre la corteza frontal se han realizado en primates y
ratas y ambas especies han demostrado una relacion de habilidades cognitivas complejas (Uylings, 2003).
Estudios realizados en los 70's (Krettek, 1977) demostraron la existencia de proyecciones desde el nucleo
dorsal medial del talamo hacia regiones corticales en la rata, cumpliendo asi con el requisito neuroanatomico

que definid que esto era posible en la corteza prefrontal en primates y otros animales (Uylings, 2003).

Basados en analisis hodologicos (Del griego odos, via, y logos, ciencia) que se basa en el estudio de las vias
nerviosas y funcionales, se ha propuesto que regiones de la red medial de la rata como las cortezas
infralimbica y prelimbica son equivalentes a las areas 25 y 32 de Brodman, respectivamente en humanos

(Preuss, 1995).

Ahora la implementacién de una conducta debe llegar a —algo” y ese —algo” es la memoria y el aprendizaje
para ello se debe integrar un sistema para la formacion de los recuerdos, que parece implicar el
fortalecimiento de ciertas sinapsis. La potenciacion a largo plazo (LTP), un proceso desencadenado por la
acumulacion de calcio en las neuronas postsinapticas siguiente actividad de alta frecuencia, parece jugar un
papel importante en los procesos de memoria subyacente. Observaciones experimentales y clinicas sugieren
que la codificacion de la memoria a largo plazo consiste de una integracion multiple en que participan: el
hipocampo y la corteza adyacente en los lobulos temporales mediales. El talamo medial y sus éareas de
destino en los l6bulos frontales también estan involucrados, junto con el nicleo basal de Meynert en el

prosencéfalo (Waxman, 2002).

4.5.- Consideraciones anatémicas de la corteza frontal.

El Iobulo frontal ocupa una posicion privilegiada en términos anatomicos para implementar su papel como
"cerebro ejecutivo" se encuentra situado en la posicion rostral a la corteza motora primaria. Esta area recibe
informacion de todas las modalidades sensoriales y es probablemente el tnico lugar del cerebro donde tal
fenomeno ocurre; se conecta con areas corticales premotoras y con regiones limbicas. Esto tiene injerencia

directa sobre la conducta (Carlson, 1999; Snell, 2001; Waxman, 2002).

La complejidad de las funciones de la corteza prefrontal, (Figura 4) que es el resto de la corteza relacionada
a la corteza de asociacion motora, también se manifiesta a nivel celular, ya que las neuronas piramidales en
esta corteza tienen 23 veces mas espinas dendriticas (y por lo tanto, sinapsis excitatorias) que las neuronas

piramidales de cortezas sensoriales (Carlson, 1999; Snell, 2001; Netter, 2001 Gonzélez-Burgos, 2006).



Figura 4. Derecha; fotografia de un cerebro de cabra, los nimeros muestran las zonas de la corteza cerebral.
(1 I6bulo parietal, 2 16bulo frontal, 3 cuerpo callosum, 4 colliculi superior o tectum optico, 5 colliculi
inferior o nucleo auditivo, 6 puente de Varolio, 7 medula espinal, 8 cuarto ventriculo, 9 cerebellum, 10
l6bulo occipital; recordando que los colliculi o coliculos, forman parte del Tectum o techo del cerebro
medio). Tomado de Universidad de Minnesota on line; Coleccion digital. Izquierda, esquema mostrando en

blanco la ubicacién del 16bulo frontal (imagen Vazquez-Huante).
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Figura 5.- Esquema de integracion neuronal, que muestra los diversos niveles de organizacion de la corteza

cerebral y las vias que estas neuronas toman, asi como su morfologia, (tomado de Netter, 2001).



4.5.1.- Areas de Brodmann e integracion frontal de estimulos conductuales.

Para el desarrollo de este trabajo fue necesario establecer la zona de la corteza cerebral en la cual
deberiamos de delimitar el estudio electrofisioldgico de la conducta y su repercusion sobre el aprendizaje
animal, para hacerlo asi, se utiliz6 la division corticofuncional de Brodmann. Korvinian Brodmann en 1878,
realizd un mapeo histolégico de la corteza cerebral, dividiéndola de acuerdo a la citoarquitectura en 52 areas
diferentes (Cuadro 1). Cada 4rea tiene una citoarquitectura o distribucion neuronal caracteristica. Asi se
comprobd que cada parte de la corteza cerebral posee una funciéon muy distinta entre areas de la corteza
cerebral (Waxman, 2002; Carltons, 2003; Ganong, 2006). Estas areas anatdmicamente definidas se han
utilizado como base de referencia para la localizacion de los procesos fisiologicos y patologicos. La ablacion
y la estimulacion han llevado a las localizaciones funcionales. Mas recientemente, las imagenes funcionales
del cerebro como la irradiacion de antimateria en la Tomografia de emision de positrones, se ha utilizado
para localizar varias funciones a determinadas areas corticales. Algunas areas corticales principales y sus
correlaciones funcionales se muestran en las Figuras 6 y 7. Algunas de las principales areas corticales se

enumeran en el cuadro 2 (Carltons, 2003; Ganong, 2006; Waxman, 2002).

Cuadro 2.- Areas cerebrales de Brodmann, el nimero denota el area ver Figura 7, la columna derecha marca

la funcion de esa zona cortical.

Area Funcion

1,2y3 Areas Somestésicas o Areas de la Sensibilidad General
4 Area Motora Voluntaria

5y7 Area Psicosomestésica (Area sensitiva Secundaria)
6 Area Motora Suplementaria o Premotora
9,10,11y 12 Area Prefrontal (Asociacion Terciaria)

17 Area Visual

18y 19 Area Psicovisual

22 Area Psicoauditiva

39y40 Area del Esquema Corporal (Asociacion Terciaria)
41y 42 Area Auditiva

43 Area del Gusto

44y 45 Area de Broca

23, 24, 29, 30, 35, 28

Area Limbica




El 16bulo frontal en primates, humanos y otros mamiferos, ha sido subdividido en 3 regiones o redes: una
red dorso lateral de caracter cognitivo, una red orbital de caracter sensorial, y una red medial de caracter

visceral-motor, (Waxman, 2002) ver Figura 6.
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Figura 6.- Division dorso lateral medial y orbital de la corteza frontal en primates, y sus funciones
principales. Vista medial (arriba) y lateral (abajo). Las flechas blancas indican interconectividad anatémica
entre esas regiones. AMS es el drea motora suplementaria; M1 area motora primaria. (Imagen disefiada por

DG Pérez Rodriguez y Vazquez-Huante, 2010).

La region dorso lateral del lobulo frontal recibe informacion sensorial altamente elaborada desde éareas
corticales de asociacion localizadas en las cortezas parietal, occipital y temporal, asi como informacion
olfatoria, interoceptiva y gustatoria desde las regiones laterales ventrales y orbitales de la corteza insular-
opercular. Ademas, esta corteza recibe informacién, mnemoénica o de asociacion Otico-Optica, desde la
amigdala basal. Las cortezas dorso laterales a su vez envian informacion a las regiones dorsales (cognitivas)
de los ganglios basales, a las cortezas premotoras y a las cortezas de asociacion sensoriales (Antognini,

1999; Kawasaki, 2001; Waxman, 2002).

Las conexiones de vuelta de la corteza frontal hacia area corticales mas caudales implementan mecanismos
de atencion. La red orbital procesa el valor afectivo de los objetos, incluyendo informacion convergente
gustatoria, olfativa y somestésica que en conjunto sirven para reconocer objetos comestibles, y su valor
actual como recompensa, mientras que la red orbital estd en constante interaccion con la amigdala y la
formacion hipocampal; la red medial comprende las cortezas cingulada rostral (Brodmann 9 y 24b),
prelimbica (Brodmann 32) e infralimbica (Brodmann 25), que son cortezas con claras homologias entre
primates y ratas esta recibe abundante informacidn interoceptiva de estructuras corticales y subcorticales
como el nucleo del tracto solitario, el nicleo parabraquial, el area hipotaldmica lateral, el nucleo

paraventricular del tdlamo y la corteza insular, lo que permite que el 16bulo frontal pueda monitorear el



estado fisiologico del individuo, incluyendo informacidn nociceptiva (Kawasaki, 2001; Waxman, 2002).

Las cortezas de la red medial, y particularmente el area 25, envian fuertes conexiones a los distintos nucleos
hipotalamicos, al nucleo parabraquial del puente, y a los ntcleos premotores autondémicos localizados en el
bulbo y médula espinal, y por medio de estas conexiones la red medial orquesta las respuestas vegetativas y
endocrinas necesarias para el normal despliegue conductual, y contribuye importantemente a la expresion de

emociones, ver Figura 7, (Kawasaki, 2001; Snell; 2001 Waxman, 2002).
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Figura 7.- Areas de Brodmann y su funcién cerebral, Modificado por Dg MPR, del disefio original de K.
Brodmann 2010.

En forma paralela, las cortezas cingulada rostral, prelimbica y sobretodo la corteza infralimbica son la tnica
fuente de proyecciones corticales a los nlcleos subcorticales que generan el alerta conductual, llamados
colectivamente el Sistema Reticular Ascendente o sistema activador ascendente (SAA). La corteza
prefrontal esta reciprocamente conectada con estructuras limbicas como la amigdala y el hipocampo, lo que
permite una interaccion fluida de estas estructuras en procesos relacionados a emociones y memoria

(Damasio, 1994; Waxman, 2002).

La corteza infralimbica envia fuertes proyecciones hacia todos los componentes del SAA y al hipotdlamo; el
cual a su vez envia canales de comunicacion al hipocampo, en este ultimo se encuentran neuronas con
actividad de aprendizaje y memoria y son origen del ritmo Theta electroencefalografico (Ramirez-Rodriguez

et al., 2007). Durante la fase apetitiva de una conducta como la alimentacion, se ha observado un incremento



del alerta conductual (locomocioén, electroencefalograma EEG) y vegetativo (temperatura corporal), como
también una activaciéon secuencial de los nucleos componentes del SAA, en que las neuronas
histaminérgicas son las primeras que se activan. Esta activacion del SAA, asi como el alerta fueron abolidos

por lesiones citotoxicas de la corteza infra limbica (Valdés et al., 2006).

Estudios en ratas han mostrado que las cortezas pre limbica e infra limbica detectan si un estresor que es
controlable por el organismo. Si lo es, la activacion de las neuronas serotoninérgicas del rafé, un
componente importante del SAA, son inhibidas por estas cortezas, bloqueando la liberacion excesiva de
serotonina, asi como las respuestas conductuales inapropiadas (comparables a la reaccién de panico), y las
secuelas del estrés (Kawasaki, 2001, Valdés y Torrealba, 2006). Esta corteza comunica y esta interconectada

al lobulo frontal y dirige proyecciones hacia el area limbica interna del cerebro (Waxman, 2002, Netter

2001)

En el area limbica se realizan funciones basicas que incluyen la conducta alimentaria, las respuestas como la
de "lucha o huida", la agresion y las expresiones de emocion asi como de los aspectos autondomicos,
conductuales y endocrinos de la respuesta sexual. Se incluye porciones filogenéticamente antiguos de la
corteza cerebral, relacionados con las estructuras subcorticales, y las rutas de fibras que conectan con el
diencéfalo y el tronco cerebral, asi como las proyecciones conductuales hacia la corteza frontal y la
amigdala donde radican también las conductas y emociones, esto en forma coordinada bajo control de la

reactividad emocional por la corteza frontal (Netter, 2001; Waxman, 2002; Snell, 2002).

4.6.- Electroencefalografia.

El electroencefalograma (EEG) es el registro grafico de los desvios del potencial de membrana en reposo del
plexo dendritico de las capas corticales cerebrales superficiales. Este plexo esta influido y modulado por la
actividad nuclear subcortical de las neuronas piramidales, como es la formacion reticular (Katzung, 2000;
Ganong, 2006). La actividad encefalica de fondo fue descrita en animales no anestesiados desde el siglo
XIX, pero fue analizada por vez primera de manera sistematica por el psiquiatra aleman Hans Berger.

(Ramos-Argiielles, 2009).

El EEG es el registro clinico mas empleado para la evaluacion funcional del cerebro. Es una técnica no
invasiva y econdémica que se emplea desde hace mucho tiempo para la deteccion rapida de estados
disfuncionales del cerebro (Ettinger, 2000). El fisi6logo Du Bois Rémond fue el primero en observar en
1848 la aparicion de una sefal eléctrica durante el paso de un estimulo nervioso periférico. La definicion del

término electroencefalografia se debe al neuropsiquiatra Hans Berger, que fue el primero en efectuar



registros en superficie de la actividad eléctrica cerebral en el humano. A lo largo de su investigacion
describio las caracteristicas principales del EEG, tal como se interpretan en la actualidad, principalmente en
lo que concierne a las variaciones ritmicas sinusoidales asociadas a los distintos niveles de atencion.
Asimismo, pudo asociar algunas diferencias morfologicas a ciertas patologias y fue el primero en efectuar

registros durante crisis epilépticas (Holliday, 2006; Pellegrino, 2004).

Los primeros sistemas de registro del EEG datan de 1940. Es una técnica que a menudo no requiere de
ningun tipo de sujecion quimica. A pesar de esto el EEG es un trazo de dificil interpretacion, restringiendo
su interpretacion a las instituciones de referencia, donde se utilizan modelos caprinos con frecuencia para
determinar umbrales de dolor y estudios de niveles analgésicos con depresores del SNC (Antognini, 2000) o
mediciones sobre isquemia cerebral (Torregrosa, 2000). En pequefias especies es util para localizar efectos
en masa dentro del SN Central, como potenciales exagerados que son visibles en todo el registro del cerebro
y para confirmar la presencia de enfermedades que afectan a nivel cerebral como edemas y hemorragias y
para tener un diagnostico de epilepsia. Pero hay que recalcar que no permite obtener un diagnostico

etioldgico preciso (Pellegrino, 2004).

Actualmente los electroencefalografos utilizan amplificadores digitales. La sefial analogica estd en completo
desuso, por las grandes ventajas que el EEG digital aporta entre las que destacan la facilitacién de la
adquisicion, analisis y almacenamiento de la sefial y la posibilidad de modificar, tanto durante la grabacion,
posteriormente, parametros como filtros, sensibilidad, tiempo de registro y montajes, asi mismo nos

permiten realizar pruebas espectrales como la transformacion de Fourier (Ramos-Argiielles, 2009).

Existen datos muy dispersos sobre los valores normales del andlisis espectral del EEG en cabras u ovejas,
los datos encontrados nos los dan los trabajos de modelos de isquemia e hipoxia cortical por oclusion del
cordon umbilical fetal (Mallard, 1995) y los trabajos de caracterizacion del suefio REM (Rapid Eye
Movement) en fetos de ovejas ya que este modelo animal se asemeja al comportamiento del feto humano,
asi como en ratas (Bronzino, 1987). Se ha encontrado que la aparicion del suefio REM es necesaria para los

procesos de aprendizaje tanto en humanos como en mamiferos (Mallard, 1995; Bronzino, 1987).

El electroencefalograma, es una herramienta Util para realizar una medicion precisa del grado de maduracion
del sistema nervioso central, se ha encontrado que el registro electroencefalografico corre paralelamente al

desarrollo anatomico y funcional del cerebro (Bergamasco, 2006; Ramos-Argiielles, 2009).



Se encontré6 que en humanos la banda electroencefaolografica ante su supresion, refleja procesos de
atencion, mientras que la banda Theta incrementa su voltaje en fendmenos de atencion focalizada, memoria

y procesos afectivos (Pampiglione, 1977).

4.6.1.- Maduracion electroencefalografica.

Como hemos visto el sistema nervioso central no es estatico, presenta plasticidad y esto se ve reflejado en el
registro electroencefalografico que madura a la par del cerebro (Waxman, 2002; Bergamasco, 2006). En
mamiferos conforme la maduracion neuronal se desarrolla, se ha encontrado que aparece una actividad
eléctrica de baja intensidad de microvoltaje y rapida frecuencia; que sustituye a otra de alto voltaje y baja
frecuencia (que es la normal para un recién nacido) (Bergamasco, 2006; Pascual-Leone, 2005; Okuma,

1966).

El ritmo Alfa tiene al final del proceso de maduracion, una frecuencia de entre 8 y 13 Hz y se asocia a un
desarrollo normal del cerebro, esto es un marcador de una maduracion funcional del mismo (Bergamasco,

2006; Okuma, 1966). Esto mismo se denota en el cerebro humano (Pascual-Leone, 2005).

Después del nacimiento los registros electroencefalograficos de la banda Beta maduran mostrando un
incremento progresivo en la frecuencia de 12.1 a 30.0 Hz, asi como en ligero decremento de frecuencia de la
banda Theta de 4.1 a 8.0 Hz, sincronizados ambos. El incremento en la frecuencia de las bandas del espectro
del EEG, reflejan una maduracion del SNC, consistente en integracion e interconexion de las distintas zonas

de retroalimentacion cerebrales (Pampiglione, 1977; Bergamasco, 2006).

4.6.2 Evaluacion del registro electroencefalografico.

Al evaluar un trazo electroencefalografico, se busca actividad ritmica formada por varios conjuntos de ondas
o trazos que comunmente en neurologia se les llama grafoelementos, estos ritmos representan la actividad
normal del EEG, que algunos autores denominan actividades funcionales (Antognini, 1991). Estos ritmos
estan constituidos por eventos transitorios, algunos de clara significacion funcional o madurativa y otros de
morfologia, frecuencia, amplitud y circunstancias de aparicion muy diversas, que reinen una serie de

caracteristicas eléctricas que los definen:

a) Frecuencia, representa el numero de veces que aparece ese grafoelemento en un segundo, su unidad

de medida es el Hertz (Hz).



b) Topografia, en qué lugar del cerebro se puede obtener ese grafoelemento, por ejemplo: el ritmo Theta
se encuentra en los l6bulos frontal y parietal y es mas prominente en la region hipocampal.

c) Morfologia, se realiza un estudio de la forma y disposicion de los grafoelementos, ya que pueden
arrojar datos valiosos, como las condiciones de estrés en el grafoelemento del ritmo Theta (ver
analisis morfoldgico abajo)

d) Reactividad, es la capacidad que tiene un ritmo de ser alterado por estimulos y sobre todo que la
respuesta sea inmediata, por ejemplo el ritmo Alfa puede incrementar su intensidad y bajar su
frecuencia al cerrar los 0jos por unos minutos.

e) Edad de aparicion, existen ritmos que son muy pronunciados durante alguna etapa de la vida de un
individuo, por ejemplo Delta que es muy pronunciado en lactantes (Antognini, 1991; Pellegrino,
2004; Bergamasco, 2005; Ganong, 2006; Bergamasco, 2006; Holliday, 2006; Ramos-Argiielles,
2009).

La energia generada por las despolarizaciones y repolarizaciones de las capas dendriticas superiores de la
corteza cerebral generan un trazo general que llamamos electroencefalograma y dentro de el se encuentran
inmersos los ritmos formados por todos los grafoelementos, este trazo energético puede ser dividido en un
espectro del cual obtendremos ritmos u ondas independientes formadas por grafoelementos con

caracteristicas similares (Ganong, 2006; Ramos-Argiielles, 2009).

4.6.3.- Espectro electroencefalografico.

Dentro de los ritmos que pueden ser detectados en un EEG y que conforman su espectro, aparecen cuatro
basicos en cabras (Figura 8):

Ritmo Alfa: Cuando se registra con electrodos sobre la piel cabelluda de una persona adulta en reposo
corporal y mental, y con los ojos cerrados, el componente mas prominente del EEG es un patron bastante
regular de ondas, con una amplitud aproximada de 50uV y una frecuencia de 8 a 12 / seg. (8 a 12 Hz). El
patron es el ritmo Alfa, el cual es mas marcado en el area parietooccipital, aunque a veces se observa en
otras areas. Un ritmo semejante ha sido observado en una amplia variedad de especies de mamiferos. En el
gato es ligeramente mas rapido que en el hombre, existiendo otras variaciones pequefias de especie a
especie; pero en todos los mamiferos este patron es notablemente semejante. Este ritmo se ha asociado al
suefo y dolor, (Ganong, 2006; Antognini, 1999).

Ritmo Beta: Son mas fuertes en el l6bulo frontal, sobretodo en el area proxima a la circunvolucion pre
central. Estds ondas estdn producidas por los estimulos visuales. Su frecuencia es de 14 a 21 Hz aunque

también puede variar de 22 a 30Hz, este ritmo se ha asociado al dolor (Pfurtscheller, 1980; Ramos-
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Figura 8. Registro electroencefalografico, que muestra una desincronizacion por movimiento voluntario de
un cabrito. Notense los 5 canales de calculo. 1) Linea roja EEG espectro completo, 2) verde aguamarina
ritmo Alfa, 3) rosa, ritmo Beta, 4) negro, ritmo Delta, 5) rojo inferior, ritmo Theta, 6) en azul ritmo gamma,

el cual no fue consistente en todos los sujetos por lo que no se analiz6 en este trabajo.

Ritmo Delta: Se emiten, aparentemente, siguiendo un patrén general en toda la corteza cerebral, son mas
frecuentes durante el suefio y en los lactantes despiertos, estan relacionadas a los estimulos emocionales en
individuos jovenes, en adultos humanos se considera anormal su aparicion (Ramos-Argiielles, 2009). Estan
asociadas a el sistema taldmico, y al sistema reticular ascendente; la actividad Delta estd relacionada a una
mayor produccion de hormona de crecimiento y a la hormona prolactina; por otro lado la hormona tiroidea

es inhibida por accion Delta (Branderberger, 2003).

Ritmo Theta: Se emiten por los 16bulos fronto-parietales, es mas comun en recién nacidos y su frecuencia es
de >40 Hz, en humanos frecuencias menores de 15Hz se consideran anormales (Ramos-Argiielles, 2009;
Yamamoto, 2009). En seres humanos existen mas ritmos, siendo el quinto ritmo mas importante el
localizado sobre l6bulo frontal y occipital llamado ritmo Gamma (Ganong, 2006). Existen varios cambios
basicos dentro del EEG, que deben ser localizados (Figura 9):

e Retardo de ritmos, o cuando un ritmo que se espera tenga una frecuencia no se presenta.



e Paroxismo. Que son ondas sin ritmo, frecuencias variables y amplitudes también variables pero muy
bajas, se dice que son ritmos aplanados.

o Depresion del ritmo normal baja el ritmo.

e Evolucion del ritmo: esto se presenta en infantes y se nota como un cambio paulatino del ritmo
conforme se alcanza la madurez del Sistema Nervioso Central (Pellegrino, 2006; Bergamasco, 2005,

2006; Ramos-Argiielles, 2009).

Dentro de todo el espectro, el presente trabajo tiene mayor interés en el ritmo Theta y Alfa, pues la
investigacion con animales ha demostrado que el ritmo Theta es un componente del EEG de tipo oscilatorio
que refleja actividad del hipocampo, que es una parte que esta relacionada con procesos de memoria (Miller,
1991).De hecho, desde el punto de vista anatdmico, el hipocampo pertenece al sistema limbico, pero
también es un componente del circuito de Papez, que esta relacionado con la emotividad y la memoria,

respectivamente. (Lopes da Silva, 1992).

Las oscilaciones de voltaje y frecuencia de Theta y Alfa son consideradas como el reflejo de la actividad de
las redes neuronales multifuncionales, diferencialmente asociados con el procesamiento sensorial, cognitivo
y afectivo (Basar; et al, 2001). Alfa y Theta, responden de manera diferente y opuesta a los estimulos
emotivos. Si la energia del EEG en estado de reposo se compara con una condicion de prueba, la

disminucién de energia Alfa (desincroniza) y aumenta el poder Theta (sincroniza).

Muchos de los resultados sugieren que una mayor actividad Theta es mejor interpretado como una
manifestacion electrofisioldgica de mayor activacion, relacionados con la orientacion, atencidon, memoria,
conductas afectivas y de procesamiento cognitivo (Aftanas et al., 2001)."Orientacion" es una respuesta
coordinada que parece indicar el estado de alerta, la excitacion o la disposicion para procesar la informacion
y se manifiesta en los experimentos realizados en gatos durante la exploracion, la busqueda y el
comportamiento motor (Basar, 2001), ese experimento arrojé datos que evidencian que la orientacion esta

estrechamente relacionada con el estado de atencion y el aprendizaje.

Dado que la separacion breve de la madre, resulta en un aumento del comportamiento de excitacion de
comportamiento, podria estar relacionado con un estado atencion que subyace una cierta base
neurobioldgica de la orientacion. La desincronizacion de las ondas Alfa y baja en su intensidad, se asocia
con el proceso de atencion externa, tales como el estado de alerta / vigilancia y la esperanza, mientras que la
desincronizacion de los ritmos Alfa con voltaje incrementados refleja una mayor procesamiento cognitivo

(Klimesch et al., 1998). El procesamiento emocional / afectivo parece ser dependiente de la frecuencia, que



revela que de entre las cuatro bandas de frecuencia analizables, el ritmo Theta podria ser mas rapido en la

discriminacién. (Bergamasco et al., 2005).

En los ultimos 20 afios, ha habido un gran interés en la busqueda de métodos cuantitativos de andlisis para el
EEG y otras medidas fisioldgicas, tales como el electrocardiograma (ECG).La actividad eléctrica de
neuronas individuales ha demostrado ser altamente no lineales, inclusive pueden ser parte de sistemas

matematicos complejos como la teoria del caos o teorias de fractales (King, 1991).

Los métodos de analisis de los registros electroencefalograficos son variados, pero es mas comun y que
presenta mayor fiabilidad es el analisis espectral, mediante una transformacion rapida de Fourier podemos
hacer calculos de este sistema no lineal y tratar de normalizarlo a uno lineal, este andlisis es una herramienta
que compacta datos ciclicos y los normaliza, el Unico requerimiento es que el registro se purifique de
errores, borrando del registro los datos obtenidos durante la desconexién de electrodos, movimientos

bruscos, etc. (Banquet, 1973; Bergamasco et al., 2006; Uhlhaas, 2009; Ros, 2010; Munneke, 2010,Figura 9).

0.01

0.00

micro V.

<5}
=
=1
=
=
S
[~
=

0.00

0.00

0.00 24.50 49.00 7350
Hz

Figura 9. Curva de normalizacion de datos repetitivos de Fast Fourier Tranformation, esta fue obtenida, al

analizar el ritmo Theta de un cabrito del grupo control, a la hora de nacido.



V.- OBJETIVOS

Objetivo general: Evaluar los efectos de una malnutricion prenatal sobre la actividad bio-eléctrica mediante

EEG, en cabritos durante las primeras 24 horas de edad.

VI.- HIPOTESIS

La actividad bioeléctrica medida a través de EEG, en cabritos con menos de 24 horas de nacidos, se puede

ver afectada por una malnutricion prenatal.

VIL- MATERIAL Y METODOS

NOTA ETICA: El proceso experimental del presente protocolo fue revisado y autorizado Subcomité
Institucional para el Cuidado de Animales en Experimentacion del Programa de Posgrado en Produccion y

Salud Animal (SICUAE).

7.1.- Animales y lugar de experimentacion:
El presente trabajo se realiz6 en el modulo Caprino del Centro de Ensefianza Agropecuario de la Facultad de
Estudios Superiores Cuautitlan, campo 4, carretera Cuautitlan Teoloyucan, s/n Km 33 San Sebastian Xhala,

Cuautitlan Izcalli, Estado de México. .

Se utilizaron 50 cabras multiparas de la raza Alpino Francesa de entre 4 a 7 afios de edad con un peso de 50
kg promedio. La reproduccion fue sincronizada mediante un manejo hormonar similar al utilizado por

Terrazas et al., (2009) para concentrar las pariciones en un solo periodo

Aproximadamente a los 70 dias de gestacion las cabras fueron divididas de manera aleatoria en dos grupos:
Grupo control: (n= 25) Alimentado con una dieta que cubrid el 100% de los requerimientos nutricionales
para su gestacion segiin NRC, (2007). La dieta estaba compuesta por alfalfa henificada, avena henificada,

alimento concentrado para lactacion 16% de proteina y agua a libre acceso.



Grupo malnutrido: (n= 19) estas cabras fueron alimentadas con sélo el 70% de sus requerimientos
nutricionales en energia y proteina. La dieta estuvo compuesta a base de alfalfa henificada, rastrojo de maiz

y minerales, asi como de agua a libre acceso.

7.2.- Proceso experimental.
Todas las cabras fueron pesadas desde los 75 dias de gestacion, hasta la primera semana de lactancia, con
intervalos de tiempo de 21 dias, de igual forma se tomd una muestra de sangre para medir los niveles de

glucosa, con la ayuda de un glucometro portatil.

Para nuestro protocolo se tomaron registros de 13 cabritos provenientes de madres controles y 12 cabritos

provenientes de madres malnutridas.

Los registros electroencefalograficos se realizaron de la siguiente manera y en dos fases para cada cabrito

control y malnutrido:

Registro inicial: Registro inicial, al encontrar signos de parto en la madre, esta se aislaba en un corral de 2

por 2 metros; se instalaba a un lado en otro corral el equipo con la computadora y se esperaba el parto; una
vez expulsado el producto tratando de no intervenir en este proceso; se dejaba que la madre lo limpiara unos
segundos, para que esta lo estimulard y no se perdieran eventos de la estimulacion materno filial, al cabo de
este breve periodo se colocaron los electrodos en la cria (ver Figura 10) y se obtenia un registro inicial de 10
minutos, se permitia en este periodo que la madre lo siguiera limpiando, s6lo se procuraba que la madre no
arrancara los electrodos y que la cria no hiciera movimientos bruscos. Al término de estos diez minutos, se

retiraron los electrodos y se dejo que el proceso de vinculacion madre-cria continuara.

Registro a la hora de nacido: A la hora de nacidos, se tomo otro registro de 10 minutos en condiciones

similares a las descritas en el punto anterior (registro inicial). Al terminar el registro, se retiraron los

electrodos se limpiaba con antiséptico a la cria y se le dejaba con su madre.

Registro a las 24 horas de edad Finalmente a las 24 horas de nacidos, a cada cabrito se le expuso a una

prueba de eleccion doble con su madre y una madre ajena. En esta prueba el registro EEG se hizo de la
siguiente manera se tomo un registro electroencefalografico de 5 minutos frente a una madre extrafia la cual

podia ser vista, oida y olfateada por la cria. Al término de este registro, se cambiaba a la madre ajena por la



madre propia y en similares condiciones al experimento anterior se tomaron 5 minutos de registro
electroencefalografico, se anotaba el numero de cabrito, su grupo y que madre era la que se usaba en cada

prueba.

7.3.- Registro de la informacion

Para obtener el registro electroencefalografico, se utilizd el sistema de obtencion de datos fisiologicos
Biopac MP 35 de Biopac systems USA, el cual trabaja con ayuda de una computadora portatil Compaq
presario 2100, con minimo 500megabytes de memoria RAM y un procesador con una velocidad de
1600GHz, los datos se envian a una interfaz MP35 el cual los envia al PC que mediante el programa BSL
pro de Biopac calibrado para EEG que convierte el micro voltaje en una gréafica separada por ritmos ya que
este software es capaz de dividir el espectro cerebral de los ritmos del EEG Alfa, Beta, Delta, Theta y
gamma; en canales de registro separados. La calibracion usada fue de 0.5 a 100 Hz la cual se utiliza en
humanos para estudios del suefio; decidimos usar esta calibracion ya que algunas ondas del EEG en cabras
pueden ser mayores de 70 Hz, como es el ritmo Theta (Bergamasco, et al, 2006) y el BIOPAC solo cuenta
con otra calibracion de 0.5 a 35 Hz. La calibracion de 100Hz no ocultaria ningun ritmo superior a 30 Hz

(Biopac users manual).

La colocacion de los electrodos se realiza respetando la nomenclatura internacional sobre las areas frontales

F1 y F2, y un tercer electrodo indiferente colocado en la zona medio craneal (Figura 10).

Band 1V: Hirsch, Rell, Ziege. Tafol &



Figura 10.- a) Muestra la ubicacion de los puntos de insercion de los tres electrodos usados para evaluar la
actividad de los lobulos frontales con respecto al craneo de una cabra; mientras que b, muestra a un cabrito
con los electrodos insertados (Imagen (a) de Hermann Dittrich; University of Wisconsin Digital Collections
y (b) imagen propia durante el experimento).

Cada electrodo se conecta a un cable transductor de tres vias, cada cable tiene un color y corresponde a la
polaridad que detecta ese cable, el negro se coloca al centro del craneo y hacia el frente orientado sobre el
tabique nasal, los cables rojo y blancos se colocan a los lados del craneo por enfrente de las raices de los
cuernos y orientados hacia los 16bulos frontales ya que de estos debemos obtener el registro, el cable rojo se
ubica al 16bulo derecho y el blanco al izquierdo.

No se usaron anestésicos locales ya que estos interfieren con la conduccion idnica en los tejidos, la insercion

de los electrodos es similar a una inyeccion subcutanea y es poco dolorosa.

7.4.- Analisis de los datos

a).- Analisis estadistico.
Antes de iniciar el analisis estadistico, cada registro electroencefalografico, se tuvo que purificar de errores o
ruido, es decir movimientos voluntarios que se captaran, electrodos que se desconectaran etc, lo cual genera
potenciales eléctricos aberrantes o ruido (normalmente con gran potencial eléctrico y de frecuencia que
alteraria totalmente los datos); en cada registro se marcaba con la tecla 19, el ruido o algun evento anormal,

para facilitar la posterior depuracion del registro.

Para realizar el analisis de las distintas ondas registradas en frecuencia e intensidad se utilizaron diversas

pruebas estadisticas paramétricas y no paramétricas:

La primer prueba realizada fue el analisis rapido de Fourier (FFT) que resuelve problemas de sistemas
lineales y analiza datos periddicos, con esta prueba se logré normalizar los datos obtenidos de cada ritmo
electroencefalografico y se obtuvo la media de frecuencia e intensidad para cada cabrito, los datos
obtenidos del andlisis de Fourier nos da el poder espectral de todo el registro. Los resultados obtenidos se
agruparon por grupo y prueba; una vez agrupados los resultados se realizaron pruebas de estadistica
descriptiva para encontrar medias y desviaciones estandar, para cada grupo y prueba, esto con la finalidad de
realizar los cuadros de comparacion de valores y con ellos iniciar las pruebas de estadistica no paramétrica

que enumeramos a continuacion.



Las medias de cada cabrito y grupo se utilizaron en un analisis de varianza de Kruskal-Wallis One-Way y
sobre esta base se busco la probabilidad con la prueba de U de Mann-Whitney, esto para comparar las

diferencias entre grupos control y malnutridos, asi con esto buscar los efectos de la malnutricion.

Para encontrar los efectos dentro de cada grupo se utilizd la prueba de frecuencias de Wilcoxon. Para
comparar el efecto del tiempo por grupo se utilizd la prueba de andlisis de varianza para dos grupos de

Friedman. Los datos fueron analizados con la ayuda del programa de PC para estadistica SYSTAT 10.

b).- Analisis morfologico de la onda Theta

Yamamoto en 1997, encuentra una relacion significativa entre la frecuencia del ritmo Theta, asi como la

morfologia de la onda, con actividad emotiva relacionada a la conducta en conejos, (Figura 11).
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Figura 11.- (A) Andlisis de una onda del espectro de Theta, (Modificado de Yamamoto, 1997), donde
encuentra los fenomenos morfoldgicos ligados a la estimulacion emocional sobre el ritmo Theta hipocampal,
de conejos. Figura 12(B).- Ejemplo de una onda Theta del cabrito 54 malnutrido a la semana de edad, ante

su madre cubierta, ndtese el cambio en el factor 3 que implicaria, segun los estudios de Yamamoto, que este

sujeto estaba bajo condiciones de estrés.

Yamamoto encuentra 4 factores que se modifican del ritmo Theta ante la estimulacion emocional-

conductual:

1.- El pico de Theta incrementa en este orden; bajo en el suefio, descanso y somnolencia y alto ante

estimulaciones emocionales o estrés sobre todo ante estimulos estresantes nuevos.



2.- El factor dos implica, un aumento en la distancia entre una onda y la otra (distancia de T1 a T2), que en
nuestro estudio lo consideramos como aumento o disminucion de la frecuencia (recordando que la
frecuencia que medimos en Hz, es el nimero de ondas por segundo, si esta incrementa, la distancia entre T1
y T2 seré inferior; y por el contrario, si disminuye la frecuencia, la distancia de T1 a T2 sera mayor).

Yamamoto encontr6 que bajo estimulos emocionales, este rango incrementaba, es decir bajaba la frecuencia.

Por otro lado en cuanto a este fendmeno se refiere, se ha encontrado que la frecuencia también disminuye al
madurar el sistema nervioso tanto de pollos recién eclosionados como en cabritos (Hunter, 1999;

Bergamasco, 2006).

3.- Yamamoto, encontrd que la inclinacion de 3, es afectada por factores estresantes, aumentando el angulo
de inclinacién y aumentando inclusive la frecuencia, un fendémeno que encontré, es la tendencia del pico de

Theta de desplazarse a la derecha (flecha azul en la Figura 12 b).
4.- El tamafo del factor cuatro incrementa o disminuye proporcionalmente al pico de la onda.

En el experimento se analiz6, dentro de cada registro, la mayor proporcién de un mismo grafoelemento (una
sola onda Theta) y se les realizé analisis morfologico para lo cual se utiliz6 el sistema de coordenadas
propuesto por Yamamoto (Figura 12 a y b), los mas representativos de cada grupo, se pondran al final de

cada comparacion por tiempos y se describiran los hallazgos.



VIIIL.- RESULTADOS

Registro electroencefalogrdfico al nacimiento.

Se encontrd que la frecuencia de Delta y de Theta difiridé entre los grupos, los cabritos controles tuvieron
mayores frecuencias que los malnutridos (P<0.03, Figura 12).

No se encontraron diferencias entre grupos en las demds ondas tanto en frecuencia como en intensidad

(Figura 12 y Cuadro 3, P>0.05).
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Figura 12.- Frecuencias (media + desviacion estandar) de las ondas Alfa, Beta, Delta y Theta durante los

primeros minutos de nacidos, de cabritos provenientes de madres controles y malnutridas. * Indica

diferencias entre grupos.

Cuadro 3. Intensidad en pV (media =+ desviacion estdndar) de las ondas Alfa, Beta. Delta y Theta durante los

primeros minutos de nacidos, de cabritos controles y malnutridos. No se encontraron diferencias entre

grupos (P>0.05).

ALFA BETA DELTA THETA
Control  0.033+0.03 0.025+0.021 0.701+0.723  0.084+0.088
Malnutrido 0.119+0.159 0.056+0.107 0.596+0.627  0.085%0.13
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Figura 13.- Muestra el EEG obtenido al cabrito 68 del grupo malnutrido al momento de nacer. El ovalo

marca una zona del registro del ritmo Theta que refleja una menor frecuencia, con respecto al grupo control
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Figura 14.- Muestra el EEG obtenido del cabrito 74 del grupo control al momento de nacer. El ovalo marca

una mayor frecuencia de Theta, comparandola con el grupo malnutrido.
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Figura 15.- Comparaciéon de dos ondas Theta al nacimiento. (a) Muestra la onda Theta de un cabrito del
grupo control, y (b) la de un cabrito del grupo malnutrido. El grafoelemento b (Figura 15) presenta
inclinacion de la punta, compatible con estrés y notamos ensanchamiento del mismo que tiende a disminuir
la frecuencia, esto es compatible con los resultados de frecuencia bajo andlisis estadistico para el grupo

malnutrido.

Registro electroencefalogrdfico a una hora de nacidos.

Se encontraron efectos del grupo en las frecuencias de Delta (Figura 16) y Theta. De esta manera, los
cabritos provenientes del grupo control tuvieron mayores frecuencias de Delta, que los provenientes del
grupo malnutrido (P=0.002, Figura 16). De la misma manera, los cabritos del grupo control, tuvieron
mayores frecuencias de Theta que los del malnutrido (8.1 + 1.1 vs. 7 + 0.4, Hz, P=0.04). No se observaron
otras diferencias entre grupos en las demés frecuencias. Tampoco hubo diferencias debido al grupo en las

intensidades de las ondas (P>0.05, Cuadro 4)
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Figura 16.- Frecuencias (media + desviacion estdndar) de las ondas Alfa, Beta, Delta y Theta a la primera

hora de nacidos, de cabritos controles y malnutridos. * indica diferencias entre grupos (P<0.05).



ALFA BETA DELTA THETA
Control 29.184+0.295 39.147+0.181 10.688+0.269a 21.832+0.635

Malnutrido 33.478+0.025 41.644+0.015 9.081+0.188b 20.652+0.061

Cuadro 4.- Intensidades en uV por ritmo (media £ desviacion estandar) de las ondas Alfa, Beta. Delta y
Theta a la primera hora de nacidos, de cabritos provenientes del grupo control y malnutrido. Literales

distintas dentro de una misma columna indican diferencias entre grupos (P<0.05).

En el resto de los ritmos y sus pardmetros no se encontraron cambios significativos entre grupos (P>0.05).
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Figura 17.- EEG del cabrito 90 a la hora de nacido, perteneciente al grupo malnutrido. El 6valo marca la

zona de comparacion con la figura 18.
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Figura 18.- Muestra el EEG obtenido del cabrito 48 del grupo control a una hora de nacido. Se muestra un
incremento en el nimero de ondas Delta comparandolo con la Figura 17. El 6valo muestra una zona de

mayor frecuencia, si comparamos el mismo évalo de la Figura 17.

theta
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Figura 19.- Comparacion de morfologia de las ondas Theta a la hora de nacidos; a) representa al grupo

malnutrido, y b) al grupo control.

Se encuentra que el grafo-elemento Theta del grupo malnutrido se denota mas aguda y con tendencia a
formar un gancho en la punta hacia la derecha, esto es compatible con estrés. Aunque visualmente b se nota

de mayor intensidad, estadisticamente no hubo diferencia entre ambos grupos.



Registro electroencefalogridfico a las 24 horas de edad
Cuando los cabritos fueron registrados enfrente de la madre propia, se encontré que la frecuencia de Alfa
fue mayor para los cabritos provenientes de madres malnutridas que para los provenientes de madres

controles (P=0.02, Figura 20).

Cuando se compar6 la respuesta dentro de grupo hacia la madre propia versus la ajena se encontrd que en
los cabritos controles la frecuencia de Alfa fue mayor cuando estaban enfrente de la madre ajena que
enfrente de la madre propia (P=0.05, Figura 20). Mientras que en el grupo malnutrido no se observaron

diferencias en esta onda y entre esa misma comparacion (P>0.05).

Por su parte la intensidad de Alfa no difiri6 ni entre grupos ni dentro de grupos (P>0.05, Cuadro 5). En
cuanto a la frecuencia de Delta ésta tendio a ser mayor ante la madre ajena en el grupo malnutrido que en el
control (Figura 20, P=0.056). No se encontr6 diferencia entre grupos cuando los cabritos estaban enfrente de
la madre propia (P>0.05). Cuando se compar6 dentro de grupo se encontré que la frecuencia de Delta en el

malnutrido fue mayor ante la presencia de la madre extrana que de la propia (Figura 20, P=0.04).

La intensidad de Delta cuando los cabritos estaban enfrente de la madre propia fue mayor para los controles
que para los malnutridos (Cuadro 5, P=0.003). Mientras que no se encontraron diferencias entre grupos,
cuando el cabrito se estaba enfrente de la madre ajena (P>0.05). Por su parte la intensidad de Delta para el
grupo malnutrido vario de 0.14 pV frente a la madre propia, contra 0.19 pV con la ajena (Cuadro 5,

P=0.006).

La frecuencia de la onda Theta vari6 significativamente entre grupos cuando los cabritos se encontraban
enfrente de la madre propia, de esta manera los malnutridos tuvieron mayor frecuencia que los controles
(Figura 20, P=0.001). No se encontraron diferencias entre grupos para la frecuencia de Theta cuando el

cabrito se encontraba enfrente de la madre ajena.

Por su parte al comparar dentro de grupos se observo que la frecuencia de Theta en el grupo control se
mantuvo baja (17.7 Hz) en presencia de la madre propia en comparacion con la madre extrafia, en donde se
incremento (21.11 Hz, Figura 21, P=0.003); mientras que para el grupo malnutrido con la madre propia, fue

de 21.9Hz y con la ajena de 22.7, pero no difirieron estadisticamente.



En cuanto a la intensidad de Theta, se encontr6 que también varid significativamente entre grupos solo en
presencia de la madre propia (Cuadro 5, literales ¢ y d, P=0.002), en el grupo control se encontrd que la

intensidad de Theta se mantuvo mas alta que los malnutridos (0.073 vs 0.033 pV).

No se encontraron diferencias entre grupos cuando los cabritos se estaban enfrente de la madre ajena.
Cuando se compard dentro de grupos, en el control se encontré6 que la onda Theta fue mdas intensa en
presencia de la madre propia que de la madre ajena (0.073 vs 0.033 pV, P=0.003). En tanto que en el grupo

malnutrido no difirié entre propia versus ajena.

En la onda Beta, tanto en su frecuencia, como en su intensidad no se encontraron diferencias ni entre grupos

ni dentro de grupos (Figura 21 y Cuadro 5, P>0.05).
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Figura 20.- Frecuencia de los ritmos Alfa, Beta, Delta y Theta, (media + desviacion estandar) de cabritos
probados a 24 horas de edad, provenientes de madres controles y de madres malnutridas. Los registros son
tanto enfrente de la madre propia, como de la ajena. * indica diferencias entre grupos (P<0.05). Literales

diferentes indican diferencias dentro de grupos



ALFA BETA DELTA THETA
Madre propia control 0.024+0.013 0.011+0.007 0.262+0.102  0.073+£0.039a
Madre ajena control 0.028+0.037 0.013+0.018 0.152+0.071  0.033+0.012
Madre propia malnutrido 0.026+0.036 0.025+0.046 0.143+0.075  0.032+0.012b
Madre ajena malnutrido 0.019+0.021 0.027+0.058 0.19+0.194 0.041+0.039

Cuadro 5. Intensidades en puV por ritmo (media + desviacion estdndar) de las ondas Alfa, Beta. Delta y
Theta, de cabritos provenientes de madres controles y malnutridas, probados a las 24 hora de nacidos.

Literales distintas indican diferencias dentro de una misma columna entre controles y malnutridos (P<0.05).
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21.- EEG del cabrito 80 del grupo malnutrido a las 24 horas de nacido, enfrente de la madre propia.
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Figura 22.- EEG del cabrito 80 provenientes del grupo malnutrido a las 24 horas de nacido, enfrente de la
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Figura 23.- Comparacion morfolégica de la onda Theta de cabritos provenientes de madres controles y
malnutridas a las 24 horas de nacidos. (a) Representa cabrito control con madre propia; (b) cabrito control

con madre ajena; (c) cabrito malnutrido con madre ajena y (d) cabrito malnutrido con madre propia.

La morfologia denota que el cabrito control ante la madre ajena tendi6 a agudizar la punta de Theta, pero no
se encontrd en ninguno que la proporcion de Thetas con gancho a la derecha fuera mayor que las que no lo
presentaban. En cuanto al grupo malnutrido se encontrd la presencia de Theta con punta aguda y con

desviacion a la derecha ante la madre ajena, pero no asi ante la madre propia.

Comparacion de los dos grupos con respecto al tiempo.

Al comparar la frecuencia del ritmo Alfa se encontro, que esta se incrementd significativamente a lo largo
del tiempo en ambos grupos (P<0.001, Figura 24). Mientras que en la intensidad de esa misma frecuencia no
hubo variaciones en el grupo control, sin embargo en el grupo desnutrido se observd una tendencia a que la

intensidad disminuia conforme pasaba el tiempo (P=0.06, Figura 24).
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Figura 24.- Muestra la intensidad (A) y la frecuencia (B) del ritmo Alfa (media + desviacion estandar) de los

registros al nacimiento, a la hora y a las 24 horas de edad en cabritos provenientes de madres controles y



malnutridas *=0.06; *** P<0.001, indica diferencias dentro de grupo a lo largo del tiempo.
En cuanto al ritmo Beta, este presenté cambios significativos, para ambos grupos, a lo largo del tiempo, la
frecuencia de esta onda se incremento6 significativamente conforme avanzaba la edad el cabrito (P<0.001,

Figura 25).

Por su parte la intensidad de Beta, no difirid a lo largo del tiempo en los dos grupos de cabritos (P<0.05).

80 T T
70 *k% 3

_ B 24 horas
® 1 hora
® Nacimiento

Control Desnutrido

Figura 25.- Muestra la frecuencia del ritmo Beta (media + desviacion estdndar) de los registros al
nacimiento, a la hora y a las 24 horas de edad en cabritos provenientes de madres controles y malnutridas

*#* P<0.001, indica diferencias dentro de grupo a lo largo del tiempo.

En la comparacion respecto al tiempo para el ritmo Delta se encontrd, que tanto para el grupo control como
para el malnutrido, la frecuencia del ritmo Delta, se increment6 significativamente con el paso del tiempo o
la edad de los cabritos, en ambos grupos (P=0.001, Figura 26). Por su parte la intensidad de Delta no se

observaron diferencias significativas a lo largo del tiempo en los ambos grupos (P>0.05).



25

20— —
157 ERE —
N
T
10+ —
5_ —
® 24 horas
® 1 hora
0 B Nacimiento

Control Desnutrido

Figura 26.- Muestra la frecuencia del ritmo Delta (media = desviacion estdndar) de los registros al
nacimiento, a la hora y a las 24 horas de edad en cabritos provenientes de madres controles y malnutridas

**% P<0.001, indica diferencias dentro de grupo a lo largo del tiempo.

Finalmente para la onda Theta, se observaron variaciones a lo largo del tiempo, para el caso del grupo
malnutrido el comportamiento de la frecuencia de esta onda se incrementd conforme avanzaba la edad (P al
<0.001, Figura 27). Mientras que la intensidad de esta onda no fue afectada por el tiempo, en ninguno de los

dos grupos (P>0.05).
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Figura 27.- Muestra la frecuencia del ritmo Delta (media + desviacion estandar) de los registros al
nacimiento, a la hora y a las 24 horas de edad en cabritos provenientes de madres controles y malnutridas

*#% P<0.001, indica diferencias dentro de grupo a lo largo del tiempo.



Peso corporal y niveles de glucosa de las madres a lo largo de la gestacion.
A lo largo de la gestacion y hasta el parto, el peso corporal de las cabras no fue afectado por el grupo

(P>0.05), sin embargo, si existid6 un efecto significativo en el tiempo que durd la gestacion por grupo

(P<0.001).

En cuanto al peso de las cabras este fue significativamente mayor en el grupo control versus malnutrido,
teniendo una ganancia de peso mayor el grupo control que el malnutrido (P=0.01; 10.2+ 1.3 vs 5.5£1.2 Kg

respectivamente).

Los niveles de glucosa medidos en la sangre de las madres fueron significativamente mayores en el grupo

control que en el malnutrido, para los dias 116, 128, 138 y 140 de gestacion (P<0.05)



IX.- DISCUSION:

El presente trabajo demuestra en primera instancia que existe una alta actividad en los patrones de EEG en
los cabritos de ambos grupos, asociadas a su desarrollo, desde los primeros minutos de nacidos, la cual se
incrementa significativamente hasta las 24 horas de edad. Esto se compara con trabajos previos en corderos,
donde se habia observado que existe un marcado desarrollo prenatal del cerebro que se compara con
especies superiores como los humanos (Barlow, 1969).

Se pudo observar en los cabritos, que desde los primeros minutos de nacidos, existe una alta actividad de las
ondas Alfa, Beta y Theta. Lo cual puede reflejar una alta actividad cerebral. Esto es consistente con lo
reportado en la literatura donde se habia afirmado que la maduracion de los patrones de
electroencefalograma corren paralelos con el desarrollo anatomico y fisiologico del cerebro (Bergamasco et
al., 2006).

En los presentes resultados durante los primeros minutos de vida y a la hora de nacidos, los cabritos de
ambos grupos, mostraron una alta actividad de la onda alfa. De tal manera se observo que en los primeros
minutos de nacidos los cabritos alcanzaron frecuencias de alrededor de 15 Hz y no existieron diferencias
entre grupos. Previamente en mamiferos ya se habia reportado que el ritmo particularmente de alfa ocurre
entre los 8 a 13 Hz, y que puede estar asociado con procesos de desarrollo normal para la maduracion y
funcionamiento del cerebro (Okuma, 1966; Bergamasco et al., 2006). Mientras que ya a la hora de nacidos e
incluso a las 24 horas de edad, las frecuencias de la onda alfa alcanzaron mayores ondas.

Por otro lado al considerar el segundo punto de nuestra hipétesis, que de que la malnutricion prenatal podria
tener un efecto diferencial sobre la actividad EEG en los cabritos, efectivamente se observd que en la
expresion de los ritmos de Delta y Theta, fueron altos en los cabrito nacidos de madres controles, que
aquellos de madres que fueron malnutridas en la segunda mitad de la gestacion. Este efecto se observo tanto
a los primeros minutos de nacidos, como a la hora postparto. Los que indica que la actividad de estas ondas
estd asociado a un menor desarrollo del producto, debido a la malnutricion.

En estudios previos con cabras, bajo las mismas condiciones y con una malnutricion materna, como la del
presente trabajo, se observo que los cabritos nacidos de madres malnutridas tuvieron menor desempefio
conductual, al mostrase menos activos que los nacidos de madres controles, durante la primera hora
postparto. Asi mismo, se observo que la capacidad de discriminar a su madre de una ajena, a las 12 horas de
nacidos, fue menor en los cabritos de madres malnutridas en los de madres controles (Terrazas et al., 2009).
La mala alimentacion de la madre durante la gestacion no solo tiene efectos sobre el desarrollo fisico de la
cria, sino también afecta el desarrollo y maduracion del SNC. De esta manera en corderos nacidos de madres

malnutridas experimentalmente durante el primer tercio de gestacion, se observd que se ven limitadas sus



capacidades conductuales en las primeras horas post-nacimiento, en comparacion con los cordero controles
(Dwyer, et al., 2003). La baja disponibilidad de calostro en la madre, el mal cuidado materno y la poca
vitalidad con la que nace la cria, son factores que afectan no solo su sobrevivencia sino también sus
capacidades cognitivas, como se ha demostrado en corderos (Nowak et al., 1997; Nowak y Poindron, 2006).
Este resultado sugiere en efecto diferencial de la malnutricion prenatal que afecta la actividad cortical de los
cabritos. Una mayor actividad en esas ondas en los cabritos controles pueden sugerir una mayor actividad
cortical asociada a un mejor desarrollo de las crias.

Es posible que en las cabras, como se ha observado en ovejas, existe un predominante desarrollo del cerebro
en la vida prenatal (Barlow, 1969), siendo incluso més tempranamente que lo que ocurre en humanos. Y
como sugieren los pocos estudios realizados en cabras, desafortunadamente, informacién detallada de la
morfogénesis del sistema nervioso y de aspectos histoquimicos de la mielinizaciéon en cabritos no se
encuentran disponibles (Bergamasco et al., 2006). De esta manera se observo que (Pampiglione, 1977)
reportd que el cerebro del cordero recién nacido esta listo para ser enriquecido en convolucion y
mielinizacion, los cuales son comparablemente avanzados con otras especies de mamiferos razonablemente
independientes poco tiempo después de nacer.

Dentro de los objetivos de esta investigacion fue determinar si el analisis espectral del registro EEG se
puede utilizar como biomarcador fisiologico de la plasticidad neural en el desarrollo. Se encontrd que la
frecuencia de la sefial y las estrategias que dependen del tiempo de procesamiento cerebral, nos puede
ayudar a probar las teorias actuales de la maduracion de la red neuronal en términos de la integracion de las
conexiones neuronales, ya sea por plasticidad sindptica o por neurogénesis, como explican Scher y Loparo
en su investigacion del 2009.

Se sugiere también que el poder de EEG es una medicion que refleja el desempefio del procesamiento de la
informacion en el area cortical del cerebro (Bergamasco et al., 2006).

En el presente trabajo, cuando se midio la intensidad y la frecuencia de cada una de las ondas registradas, se
observaron cambios entre los dos grupos de cabritos, y entre los efectos de la exposicion ya sea a una madre
0 una ajena.

En primera instancia las frecuencias de Alfa, Delta y Theta fueron menores para los cabritos del grupo
control que los cabritos del grupo malnutrido, ante la presencia de ambas madres. Sin embargo, se puede
observar que en las ondas Alfa y Theta, las frecuencias fueron menores cuando los cabritos se encontraban
en la presencia de la madre propia que de la ajena. Este efecto diferencial entre la madre propia y la madre
ajena en los cabritos de madres malnutridas no se observo. Para el caso de la onda Delta no se encontraron
diferencias entre las dos madres en el grupo control, pero en el grupo de cabritos de madres malnutridas la

frecuencia de Delta fue menor ante la presencia de la madre propia que de la ajena.



En nuestros resultados coincidimos con lo encontrado por Yamamoto, con el grupo control encontramos que
disminuye de la frecuencia de Theta, ante el estimulo materno a las 24 horas, en la prueba de seleccion, la
frecuencia de Theta disminuy6 ante la madre propia, pero ante la madre ajena esta aumentd, esto evidencia
que el desarrollo electrofisiologico es inferior a las 24 horas.

A las 24 horas encontramos que la intensidad de Theta aumentaba ante el estimulo de la madre propia so6lo
para el grupo control, lo que infiere que en el grupo control existid un procesamiento emocional ante los
eventos de lejania y acercamiento de la madre propia, en cuanto a los estudios grafologicos (Yamamoto,
1998) de Theta encontramos que los picos desviados a la derecha con puntas agudas se presentaban en los
dos grupos, pero en el grupo control durante las diversas pruebas existi6 una marcada diferencia en
presencia de la madre propia, donde este pico desviado desaparecia, no asi en el grupo control, donde fue
mas evidente su permanencia durante todas las pruebas, signo que evidencia estrés, presente en todo el
experimento para el grupo malnutrido, no asi para el control.

Se propone que un aumento en la sincronizacion de Beta aumentando tanto frecuencia como intensidad,
paralelamente a un aumento de la intensidad y la frecuencia de Theta en la corteza frontal, se asocian con el
mantenimiento de la informacion de las tareas especificas en la memoria a corto plazo y con el control de
arriba abajo, asi como en la maduracion per se del sistema nervioso central (Uhlhaas, Roux et al., 2009). Los
datos obtenidos hasta las 24 horas nos reflejan un evento de maduracion electrofisiologica de la corteza
frontal en cabritos del grupo control, mientras que los cabritos provenientes de madres malnutridas no
muestran estos patrones que nos hagan pensar en una maduracion de esta corteza, en las pruebas de
seleccion.

El papel de la neurogénesis en el aprendizaje y la memoria, aun cuando ha sido explorado, permanece
todavia sin ser entendido en su totalidad. Recientemente se ha sugerido que las neuronas nuevas son
similares a las existentes, ya que después de cuatro semanas expresan un patron electrofisioldgico semejante
en bebes humanos (Van Praag, Schinder, 2002).

Recientemente se ha sugerido que las neuronas nuevas de seres humanos son similares
electrofisiologicamente a las existentes, ya que después de cuatro semanas expresan un patron
electrofisiologico semejante, aunque antes de este tiempo sus patrones eléctricos son distintos (Van Praag,
2006; Ramirez Amaya, 2006)

La variacion en la frecuencias de las ondas ante los estimulos de la madre propia o de la ajena, podria
también, ser el reflejo de una capacidad de discriminacion en el cabrito y cuyos efectos parecen mas visibles
en las crias provenientes de madres bien alimentadas en al gestacion. Se ha demostrado fehacientemente que
los cabritos en condiciones normales ya son capaces de discriminar a su madre de una ajena desde las 8

horas de nacidos (Poindron ef al., 2007b). Se sugiere que esa capacidad de discriminacion es mediada por el



reconocimiento de la combinacion de sefales auditivas y visuales, como también ya se ha sugerido en
corderos a las 24 horas de edad (Terrazas, et al., 2002). Se han hecho registros de actividad neuronal en
ovejas donde se puede observar una clara discriminacion de iméagenes (Tate, et al., 2006), las cuales podrian
desarrollarse durante su crecimiento.

Cuando se observo el desarrollo de las distintas ondas registras en la EEG, a los largo del tiempo se
encontraron variaciones especialmente en la intensidad. Mientras que en la frecuencia lo que se observé es

que a medida de que el cabrito crecia las frecuencias de cada onda se incrementaron.



X.- CONCLUSIONES

Nuestros resultados nos permiten concluir tres puntos importantes:

1.- Existe una alta actividad EEG en los cabritos desde los primeros minutos de nacidos, la cual va

intensificando y variando a medida que la cria crece.

2.- Se observa un claro efecto de una malnutricion durante la vida prenatal a partir de la segunda mitad de la

gestacion, sobre la actividad EEG lo cual podria estar asociado a la pobre maduracion en el SNC del cabrito.

3.- También el registro de EEG en los cabritos, especialmente en los provenientes de madres controles, se
puede observo una actividad diferencial en las distintas ondas registradas, lo cual podria estar asociado a una

capacidad discriminatoria de estimulos, por parte del cabrito, a las 24 horas de edad.
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