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RESUMEN

En la presente tesis, se hace una breve revisién -
hist6rica de los distintos estudios de la corteza cerebral en
los mamiferos y de su organizacién macroscépica y citoarqui--
tectural, con particular énfasis al estudio del &rea 17 de la
corteza visual. Se hace una descripcién detallada de su ubica
ci6én en el cerebro de la rata, asi como su desarrollo y dife-
renciacién celulares. Por otra parte se hace referencia a los
efectos de la desnutricién sobre estructuras nerviosas con =--
distinto grado de desarrollo y se hace una relacién comparati
va entre las células piramidales y las no piramidales. En es-
tas Gltimas, se fundamenta la hip&tesis del presente trabajo.,
la cual se refiere al distinto gradc de desarrollo neuronal,
de los patrones celulares particulares de &stas células; los
cuales son afectados de manera diferente por la desnutricién
pre y posnatal. Para probar que la desnutricién tiene efectos
distintos en los diferentes pardmetros celulares, dentro de
ellos, la densidad de las espinas dendriticas, Se diseno el -
experimento empleando desnutricifén pre y posnatal y utilizan-
do dietas hipoproteinicas e isocaléricas conteniendo distinto
porcentaje de protefnas. kn los animales testigo, se utilizé
una dieta con 25% de casefna y en los desnutridos, dietas con
8% y 6% de la misma. El material histol6gico se obtuvo de ra-
tas macho de tres distintas edades, 30, 90 y 220 dfas y se pro
ces6 con técnicas histol6gicas especificas, Nissl y Golgi répi
do. Se disené el estudio morfométrico comparativo de parame--
tros celulares, dentro de los que se incluyeron; el eje mayor
y menor del soma, el nGmero de ramas, la extensibn lineal de -
las mismas y el nGmero de espinas dendriticas asf como el di&-
metro de las ramas. Estas mediciones se realizaron en células
no piramidales de 2 variedades: espaciadamente espinosas y es-
pinosas y en tres distintos tipos celulares: multipolares, bi-
ramificadas y bipolares. Se establecieron comparaciones entre
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los animales testigos y los desnutridos en cada pardmetro ce
lular y en cada tipo celular estudiado; asi como reiaciones
entre las edades, se discuten los cambios producidos por la
desnutricibén, asfi como su relacibén con la edad. Se concluye
gue la desnutricién produce efectos en el peso y en la talla
corporal, y que ambas dietas hipoprotefnicas tienen diferen-
tes efectos en algunos parémetros de las células no piramida
les, que se acentfian mds en un tipc que en otro. Asf por ejem
plo la dieta de 8% tiende a incrementar el nfimero de dendri--
tas de las células multipolares espinosas, en tanto gue la —--
dieta 6% las reduce asi como el nfimero de espinas, el didme--
tro y la extensibén lineal, particularmente a la edad de 220 -
dfas. Por otra parte en los animales testigos, se presenta un
crecimiento progresivo de pardmetros celulares, mientras que
en los desnutridos no se presenta. Una de las posibles impli-
caciones funcionales importantes de éstas células, es que po-
seen distintas aminas biogénicas, por lo que los cambics mor-
fol6gicos observados en el presente estudio, revelan la gran
plasticidad del &rea 17 visual en la rata para responder a los
cambios ambientales tales como la desnutricién. Asf mismo, es-—
tos cambios producidos por la desnutricibén perinatal, interfie’
ren con los procesos de migracién y desarrollc de estas célu--
las y en fen6menos fisiol6gicos complejos del tipo de la per--
cepcibn, la actividad visuomotora y otras actividades plésti--
cas integradas a nivel de é&sta &rea visual, las cuales pueden
sufrir diverso grado de alteracibén como resultado de la desnu-
tricibén severa.



INTRODUCCION.

Antecedentes Morfoldgicos

y Estratificacién de la

Neocorteza.

La corteza cerebral de los mamiferos es una de
las estructuras del Sistema Nervioso Central (SNC), mds im--
portantes para la regulacidn de la mayorfa de los patrones de
conducta que relaciona a los organismos con su medic ambiente.
Para la mejor comprensién de la forma como los elementos fi--
nos especificos neuronales procesan la informacién provenien-
te del mundo exterior permitiendo la percepcidn, la formacién
de im&genes y otros procesos cerebrales, es imprescindible el

ubicar y describir anatémicamente a estos elementos.

Desde los estudios clédsicos de Cajal (1911) se
sabe que la corteza cerebral, posee diversas &reas dentro de -
las cuales es posible reconocer caracteristicasmorfolégicas sin
gulares del substrato neural. Durante las dos primeras déca--
das del presente siglo, se dié gran enfdsis al estudio de la
estratificacién de la corteza y por mucho tiempo los diagra--
mas que se construyeron acerca de ella, sirvieron como proto-
tipos para el estudio de la parcelacién de la corteza cerebral
en el hombre y en algunos mamiferos. Sin embargo, no fué si-

no hasta los trabajos de Lorente de N6 (1949),cuando surgif -



ya un plan sistematizado de la estratificacifn del isocortex
(cortezas parietal, temporal y occipital) dividiéndosele en
dos l&minas: una externa formada por 5 capas. Capa I plexifor
me, capa II de pir&mides pequefias, capa III de pir&mides me -
dianas, capa IVa de pir8mides estrelladas, capa IVb de células
estrelladas y la l&mina interna dividida en: capa V de pirémides
grandes y profundas y la capa VI de c&lulas grandes y con po-
cas espinas. En este esquema modificado en la actualidad por
diversos estudios, se toma en cuenta la funcionalidad y la or
ganizacién de la corteza.

Los estudios cualitativos de Cajal y de Lorente de
N6, enriquecidos por los hallazgos cuantitativos de la morfo-
logia neuronal, tales como los trabajos de Sholl (1953); Mitra
(1955); Bok (1956); Valverde (1967); Rufz-Marcos y Valverde -
(1969); Marin-Padilla y col., (1969); Peters (1981),y Rufz--
Marcos (1984), han aportado informacién suficiente para carac
terizar morfol6gicamente a los elementos neuronales cortica-
les, asi como para juzgar acerca de su nimero aproximado en-

distintos campos y capas corticales.

Estratificacidn Neocortical

en Mam{feros.

Desde el punto de vista funcional, la estructura-
genegﬁl que muestra la corteza cerebral del hombre, del mono,

del gato y la rata consta de seis capas que contienen 4 tipos



celulares importantes: a) células cuyos axones descendentes -
alcanzan la substancia blanca y continfian fuera de la corteza
convertidos en fibras de proyeccién o de asociaci6én, b) célu-
las de axon corto ramificadas cerca del cuerpo celular y fre--
cuentemente asociadas a los plexos dendriticos (Golgi Tipo II),
c) células con axones ascendentes v ramificados en una o en -
diferentes estratos corticales, y d) células con axones hori-
zontales. Las neuronas corticales establecen conexiones sindp
ticas con fibras aferentes provenientes del tdlamo, fibras co-
misurales de asociacién y fibras intracorticales.

Globus y Scheibel (1967a) estudiandc la corteza del
conejo describieron las neuronas corticales,reconociendo el sig
nificado de sus organelos y haciendo una clasificacién con base
en tres atributos: a) el tamafio vy la forma de sus dendritas, -
b) la presencia o ausencia de espinas dendriticas, y c¢) los =
axones extra e intracorticales. Los autores concluyen que las
neuronas cuyos axones son largos y proyectan fuera de la corte
za, poseen una densidad rica de espinas dendriticas y forman -
plexos regulares horizontales (células piramidales). En cambio
las c€lulas con axones cortos intracorticales, se caracterizan
por tener pocas espinas dendriticas y ser heferomérfas (célu-

las no piramidales).

Organizacién del Area

Visual de la Rata Adulta.

En los Gltimos afos ha surgido un interés por el es-



tudio de la corteza visual de la rata, especialmente del &rea
17. Esta regibn fué identificada por Sholl (1953), como el &-
rea visual primaria cuya arquitectura es similar a la de los
mamiferos superiores. Asimismo, sus caracterfsticas individua
les la convierten en un modelo ideal para estudios experimen-
tales porque no presenta circunvoluciones y es relativamente
delgada. Krieg (1946), la identific6é como el &rea equivalente

a la estrida del hombre, presenta una forma de pera y se encuen
tra incrustada en una gran parte del tercio porterior dorsal --
del 16bulo occipital de la rata. Paralelamente se haya delimi-
tada y rodeada de las 8reas 7 y 18 (Fig. 1). Desde el punto de
vista citoarquitectébnico est@ formada por células granulares-em
paguetadas e interrumpidas por la capa V, en donde se observan
las grandes células neocorticales (Fig. 2). Con base en los tra-
bajos de Lorente de N6 (1949), Parnavelas y cols., (1977) y de
Peters y Regidor (1981), el drea 17 en la rata est8 constituf-
da por 6 c=pas celulares en el siguiente orden: capa I marginal
o plexiforme, capas II y III de células granulares y células pi-
ramidales chicas en forma poliédrica, las que presentan una dis
tribucibén de espinas dendrfticas caracterfsticas. En éstas se
distinguen tres tipos de espinas; cortas, largas y en forma de
hongo, segfin Peters y Kaiserman-Abramof (1970). La capa IV es-
t& formada por células piramidales y no piramidales con o sin
espinas. Segin el estudio de Feldman y Peters (1978), es la =
capa en donde se localizan las cé&lulas multipolares, bira-

mificadas y bipolares en su variedad de espinosas espaciadas.



Figura 1. Vista
A. Porcibn dorsal donde se marcan los dos planos; Sagital
(S) y frontal (F), ademis de las 4reas 7 y 18 rodeando a la
17. Aumentos; dorsal y sagital, 4X, frontal 8X.
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Figura 2.

Fotomicrograffa del frea 17 de la neocorteza de la rata tomada de material
tefiido con Nissl, mostrando las diferentes capas, segdn M. Feldman y A.

Peters (1978).
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e  Aan a visual de la rata, tefiidas con Golgi répido. A Céiﬁ-
°5’“1?§,§§d§§e§°§:°i:svéapas IIT, IV y V, marcadas con asteriscos. B Pir4-
:gsep;nvertida de la capa V, C, Célula no piramidal espinosa espaci

ada,- -
tipo biramificada y D, Célula no piramidal espinosa espaciada tipo

bipolar,



Esta capa presenta adem&s un plexo axonal densoc. La capa V del
gada y conspicua, estd ocupada por células piramidales grandes
de ax6n grueso cuyas dendritas basales, corren en una direccibn
preferentemente tangencial que las hace diferentes a las otras
capas. Existe adem&s en esta capa, un tipo de pir&mide inver-
tida, asf como células no piramidales. Finalmente la capa VI,
que es relativamente qruesa, posee dos tipos de células, aplana
das grandes y cé€lulas granulares que tienden a formar un estra
to neuronal horizontal (Figs. 3, 4 y 5). El porcentaje que --
ocupa cada capa en esta drea 17 corresponde, el 13% a la capa
I,el 22% a las capas II y III, el 12% para la capa IV y el --

53% para las capas Vy VI. (Fig. 2).

Desarrollo Morfolbgico

y Funcional de la

Neocorteza.

La corteza visual es un drea de gran plasticidad
funcional en el SNC, ya que las ramas y espinas neuronales pre
sentan grandes alteraciones como resultado de la privacibn ---
sensorial luminosa, por el medio ambiente enriquecido, o bajo
condiciones ambientales estresantes (Schapiro y Vukovich, 1970).
Para comprender esta plasticidad, es necesario reconocer que -
el desarrollo neuroanatémico del cerebro ocurre en forma hete-
rocrénica en sus distintas regiones. m4g ain, dentro de la -

misma regifn, diferentes componentes del sustrato neural pro--



liferan, migran y se diferencfan a distintos intervalos de tiem-
po (Siassi y Siassi, 1973). Coincidiendo con los cambios morfo-
1l8gicos y bioquimicos, existen también cambios funcionales duran
te el desarrollo del SNC y por ende de la corteza cerebral. --
Asf por ejemplo Eayrs y Goodhead (1959), encontraron que el nfime
ro de ramas basales de las células piramidales de la capa V, se
incrementan répidamente entre los 18-24 dfas de edad, concurren-
te con la apertura de los ojos en la rata. Por otra parte &reas
del tallo cerebral muestran que su divisién celular termina an-
tes de los 15 dfas posnatales, mientras que en el hipocampo, su
divisién celular termina el dfa 6 posparto v en la neocorteza -
entre los 16 y 17 dfas posnatales (Fish y Winick, 1969). El de--
sarrollo de los 'neurotrasmisores especificos varfa en las diferen-
tes &reas del cerebro, lo que refleja el cardcter heterocrénico

del crecimiento neuronal (Wwinick, 1976).

Desarrollo de la Estratificacién

Neocortical y de las Células

Piramidales.

Leuba y Rabinowicz (1979b), analizando la citoarqui-
tectura de diversas &reas corticales incluyendo el &rea 17 --
encontraron que la secuencia de maduracién de las mismas se i-
nicia con las capas I y V, sequidas de las capas VI, III y IV
y finalmente la II. Asf las capas II, III y IV difieren en su

patrén de maduracién de las capas I, V y VI. De los estudios



de Sugita (1918), se sabe que la diferenciacibén y crecimiento
de las neuronas corticales ocurre en diferentes tiempos. Asi
el desarrollo de las células piramidales es mi&s temprano compa
rado con el de las demds células. Las células piramidales se -
originan alrededor del dfa 10 gestacional, migran en el dfa 14 y
proliferan hasta el dfa 16 postnatal. Las pir&mides de la ca-
pa V alcanzan su pleno desarrollo en cuanto al tamafio del soma,
dendritas y espinas en el dia 21 postnatal. Este patrén de ma
duracibn, se encuentra modificado por factores como el momento
de 1la aparicién de las neuronas, por la llegada de las aferentes
taldmicas (Marfn-Padilla y col., 1969) y por la apertura del ca
nal sensorial visual (Miller, 198l1). Estos cambios en la morfo
logfa neuronal gruesa,van acompafiados de cambios ultraestructu-
rales durante las 3 semanas posnatales, como el aumento del re-

tfculo endoplasmico - rugoso (Miller y Peters, 1981).

Estfmulos Sensoriales

y Crecimiento de las Neuronas

Piramidales Neocorticales.

Los estudios de privacibén sensorial a diferentes es-
timulos ambientales de Globus y Scheibel (1967b), mostraron --
una reduccién del 30%,en el nfimero de las dendritas de las cé&-
lulas piramidales en conejos sometidos a perfodos prolongados
de obscuridad y aislamiento. En experimentos similares Val--

verde (1967), encontr6§ una reduccibén severa en las espinas --



dendriticas de las células piramidales de la corteza visual de
la rata, parecidos a los efectos que siguen a la destruccibén -
del cuerpo geniculado lateral, m&s que por la enucleacién del
receptor.

Los resultados -podrfan interpretarse como consecuen
cia de la reduccién en la llegada de la informacibn aferente a
las células piramidales de la corteza visual. Por otra parte
los estudios de Parnavelas y Globus (1976); Uylings y col., --
(1978) en ratas sometidas a condiciones ambientales de enriqueci
miento de estimulos luminosos contfnuos, revelan que los ani
males presentan un incremento en la densidad de las espinas den
driticas de las células piramidales de las capas IV y V de la -
corteza visual. Paralelamente Greenough y Volkmar (1973) en -
experimentos similares,mostraron este mismo efecto en las célu-
las estrelladas y en las pirfmides pequenas y medianas de estas
mismas capas. Estos hallazgos ponen de manifiesto la gran plas
ticidad de esta porcién del SNC, para responder a los estimulos
ambientales, aumentando o disminuyendo la densidad de sus espi-

nas dendriticas en la mayorfa de sus neuronas.

Caracterizacién y Desarrollo

de las Neuronas no Piramidales

en la Neocorteza.

Las cé€lulas no piramidales de la corteza visual de -

la rata muestran caracteristicas anatfmicas y fisiolbgicas di-



ferentes a las presentadas por las piramidales. Para Jones -
(19?5), las cé€lulas no piramidales son estructuras de recien-
te aparicién filogenética y ontogenética; su maduracién posna
tal se prolonga mds que las neuronas de proyeccién o piramida
les. Segfin Morest (1969), la concentracibn de estas cé€lulas
es mayor durante los primeros dfas de edad en la rata,y las -
espinas dendriticas se desarrollan después del dfa 14 pospar-
to. Asfmismo, forman parte de circuitos neuronales que trans
miten informacién sensorial dentro de la corteza. El conoci-
miento de la distribucién laminar y de la organizacién espa--
cial de sus 4rboles dendrfticos podrfan ayudar a entender, la
organizacién intrinsica de la porcién sensorial de la neocor-
teza incluyendo el &rea 17 (McMullen y col., 1984). Anat6mi-
camente se les incluye dentro de una poblacifn heteromorfa de
neuronas cuyos campos dendrfticos son estrellados, asimétri--
cos, con dendritas radiales que pueden o no presentar espinas
y su axon se ramifica en la misma capa o en la siguiente. Los
estudios de microscopia electrbnica, de estas cé&lulas en las
capas III y IV de la corteza visual de los roedores, han mos
trado que reciben axones terminales talamocorticales y sus -
axones forman sindpsis simétricas con los cuerpos neuronales
y las dendritas de neuronas adyacentes (Parnavelas y col., -
1977). Estos mismos autores estudiando la morfologfa y fun-
cionalidad de las células no piramidales en el &rea visual -
de la rata, mediante registros unitarios y siquiendo la téc-

nica de la peroxidasa de rédbano, reconocieron que el 27%
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de la poblacién neuronal total en las capas corticales estudia
das, corresponden a las c&lulas no piramidales. Asimismo, que
estas mismas células se presentan con mayor frecuencia en la-
capa IV (Parnavelas y col., 1983). Por otra parte también se
sabe que en la corteza visual de la rata, las células no pira
midales sin espinas, contienen dcido gamma-aminobutfrico (GABA)
(Somogyi y cols., 1983). Sus axones terminales contiene la des
carboxilasa del &cido glutdmico, lo cual permite identificarlas
como neuronas con funcién inhibitoria.

Se ha descrito también (Peters, 1971) que las cé&lu-
las no piramidales poseen dendritas que en forma peculiar pro-
yectan a través de la corteza sin tener el caracter de las den
dritas apicales. El resto de sus dendritas usualmente son del-
gadas y ultraestructuralmente contienen un mayor ordenamiento

de microtfibulos. Estas células poseen pocas espinas en compara
ci§n con las células piramidales, se presentan con mayor fre-
cuencia en la capa IV y tienen pequefios "clausters", o conjun_
tos de dendritas horizontales. Por observacidn.a la microsco--
pfa electrbnica, el soma presenta cisternas de superficie ru-
gosa y en un arreglo paralelo a la envoltura nuclear. La super
ficie es irregular en el soma de las células estrelladas gran-
des no piramidales, quienes muestran ademds una envoltura nu-
clear rugosa, sitio en el cual se llevaban a cabo las uniones
sindpticas simétricas con los axones aferentes.

Por su parte Feldman y Peters (1978) clasificaron a

las células no piramnidales en la corteza visual de la rata, con

base en la disposicién de sus dendritas en multipolares, birami-
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ficadas y bipolares; y en cuanto a la presencia de espinas en:

espinosas, espinosas espaciadas y sin espinas.

Origen de las Celulas No

Piramidales en la Neocorteza

de la Rata.

Las cé€lulas no piramidales muestran patrones de desa-
rrollo y neurogénesis diferentes a los que presentan las pirémi
des. Asf se sabe que en la primitiva capa plexiforme de la pla
ca cortical, su crecimiento puede continuarse hasta la vida a--
dulta. Por los estudios de West y Kemper (1976) y de Parnave--
las y col., (1977, 1983), se sabe que es raro encontrarlas al -
nacimiento y durante la primera semana posnatal en la corteza -
visual, ya que estin esparcidas y distribufdas en las capas pro
fundas corticales. Batuev y Damianenko (1983), encontraron una
distribucién similar en el gato. Parnavelas y Uylings (1980),
mostraron gque su cuerpo es pequeno, sus dendritas indiferencia-
das en la primera semana posnatal en la capa IV, y no es sino -
hasta la segunda semana cuando adquieren las proporciones del -
adulto. El crecimiento es mayor entre la primera y la segunda
semana posnatales. Posteriormente en la mitad de la tercera -
semana, alcanzan el mayor nGmero de sus segmentos dendrfticos.
La longitud de sus segmentos intermedios, la totalidad de su -
extensién dendritica, asf como la mixima densidad de sus espi-

nas se alcanza al final de la tercera semana posnatal. Recien
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temente, Felten y col., (1982), sugirieron que el desarrolloc -
posnatal de las células no piraridales corticales en las capas
IV y V, obedece a un efecto neurotréfico de las terminales nor

adrenérgicas que provienen del tallo cerebral.

Desnutricién y Desarrollo

de la Neocorteza en la

Rata y el Ratén.

El desarrollo normal del cerebro depende principal--
mente de dos factores: un factor intrinseco representado por
el programa genético y otro formado por la accifn de varios --
factores ambientales (factor extrfnseco). Entre los factores
extrinsecos mds importantes, se encuentra la privacién nutri--
cional perinatal. A este estimulo y a otros el organismo res-
ponde en forma diferente. Asf por ejemploc se sabe que la des-
nutricién reduce hasta en un 50% el peso corporal, mientras --
que el peso cerebral s6lo decae hasta el 15%. Esta despropor-
cibn obedece a la movilizaci8n de proteinas periféricas que e-
vita efectos severos sobre el tejido cerebral. Esta concepcién
ha derivado de estudios previos,que muestran la presencia de -
triptofano libre en el plasma como factor determinante para la
sintesis de proteina (Morgane y col., 1978 y Resnick y col.,
1982) . En efecto se sabe que el aminodcido se encuentra au
mentado en el plasma de los animales desnutridos, concurrien-

do con una reduccidén en la produccién lictea en las hembras -
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lactantes desnutridas (Miller, 1970).

La deficiencia nutricional durante determinados esta
dios del desarrollo neuronal, puede danar seria y permanentemen
te el proceso de maduracién cerebral. Paralelamente, esto pue
de traer como consecuencia una disminucién en los procesos de
divisi6n, migracién y maduracién de las cé€lulas gliales retra-
sando el proceso de la mielinooénesis, Por otra parte, retrasa-
da esta maduracibén se deteriora el crecimiento de los sistemas
aferentes especificos que llegan a la corteza (influencia in--
ductiva) interfiriendo con la diferenciacién y maduracién de -
las estructuras postsindpticas. Si la desnutricién ocurre en
la fase de rdpido crecimiento, la consecuencia es un retardo -
en el desarrollo y maduracibén de la neocorteza (West y Kemper,
1976; Morgane y col., 1978,y Bedi y col., 1980a). Dichos estu-
dios mostraron que el volimen total de la corteza cerebral se
reduce durante la desnutricién, aunque el efecto no es del to-
do completo, debido a que no hay una clara reduccién del nme-
ro de células. Sugita (1918), estudiando los efectos de la --
desnutricién posnatal compard el volGmen y la extensifén de la
superficie cortical en secciones frontales y sagitales de la -
rata, mostrando que el nfmero total de neuronas de la placa --
cortical no se afectaba por la desnutricién. Los estudios re-
cientes de Leuba y Rabinowicz (1979b), en ratones desnutridos
pre y posnatalmente, mostraron al igual que Sugita, la ausen-
cia de una reduccién del nfimero de células. Sin embargo, cuan

do estudiaron diversas edades (10, 30, 60 y 180 dfas) encontra
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ron un incremento del empaquetamiento celular y un aumento del
nGmero total de células en ratones de 10 dias, manteniéndose -
esta diferencia hasta los 180 dfias. El aumento en la densidad
neuronal puede atribuifrse a un posible retraso en el programa
de muerte celular neonatal, o al decremento del grosor de la -
corteza cerebral. Este hecho es ampliamente aceptado y se ha
comprobado por diversos estudios (Callison y Spencer, 1968; --
Cragg, 1972; Siassi y Siassi, 1973; Thomas y col., 1980; Warren
y Bedi, 1982) entre otros. Un decremento de la amplitud:%§0c05
tical en los animales desnutridos posnatalmente también se‘ha =
referido en los trabajos de Bass y col., (1970); Dobbing y --
col., (1971); Clark y col., (1973); West y Kemper (1976) y An-

gulo-Colmenares (1979).

Interaccidn entre la

Desnutricién y el

Sistema Endbécrino.

El crecimiento normal del cerebro también se encuen
tra requlado por la presencia de hormonas tiroideas y del cre
cimiento. Asfmismo ha sido motivo de discusidn, si los efec-
tos de la desnutricién podrfan deberse ademds a la acci6n de
una deficiencia hormonal. El concepto de un efecto indirecto
a través del sistema endécrino, ha derivado de estudios en --
los que se ha inyectado hormona de crecimiento en animales des

nutridos, provocando aumento del crecimiento. En ratas desnu
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tridas neonatalmente se sabe que las hormonas tiroideas se en-
cuentran reducidas en la circulacién y asimismo existe una re-
duccibn en la respuesta tisular a las mismas. En la rata hipo
tiroidea, se reduce el rango de la divisién celular, extendién
dose el tiempo de la divisidn celular de 21 hasta 35 dias pos-
natales; asimismo, el ndmero de células es mayor que en los ani
males normales. El hipertiroidismo, provoca el efecto contra-
rio. Asf los efectos de la desnutricibén no se manifiestan por
sif solos a un nivel celular, sino también por la reduccidn o -

la disponibilidad de las hormonas tiroideas (Winick, 1976).

Desnutricién y Desarrollo

de las Células Piramidales.

En estudios de las células piranidales de la cor-
teza llevados a cabo en material de Golgi en ratas posnatalmen
te desnutridas, se ha comprobado que virtualmente todos los -
parémetros celulares medibles son afectados por la desnutri---
cién. Los mis sobresalientes son la amplitud del campo dendrf{
tico, el grosor de sus ramas y la densidad de las espinas dendriticas (Sa
las y col., 1974). Por otra parte estudiando los efectos de la desnutri-
cibén pre y posnatal, West y Kemper (1976), encontraron decre-
mentos de los campos dendriticos, de la densidad de las espi-
nas dendriticas y de la extensién lineal de la dendrita apical

en neuronas piramidales de la capa IIIb visual de la rata de -
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30 dfas de edad. Angulo-Colmenares y col.,(1979) en animales
desnutridos también encontraron reduccién de la dendrita api-
cal y del grosor de la corteza a los 20 dfas posparto. Leuba
y Rabinowicz (1979a y b) en estudios similares encontraron una
reduccidén de las dendritas basales de las capas III y IV en --
los dias 10, 15 y 21, pero no en los dias 30 y 180. Por otra
parte, estos mismos autores estudiando a ratones desnutridos -
solamente en el perfodo de la lactancia, describieron que es--
tas deficiencias persisten hasta los 180 dias. Finalmente, No
back y Eisenman (1981), encontraron decrementos de la densidad
de las espinas dendriticas en las células piramidales de la ca
pa IIT a los 21 dias posnatales. Sh®nheit (1982)3fbstudiando
detalladamente las capas III y V de la corteza del cingulo en
ratas desnutridas posnatalmente, encontré transtornos signifi-
cativos en la longitud de las dendritas basales y;gg\&a densi-
dad de las espinas dendrifticas a los 30 dfas y a los 60 dfas -

de edad.

Desnutricidén y

Desarrollo Sindptico.

Estudios de microscopfa electrénica han revelado que
la desnutricibén pre y posnatal provoca transtornos severos en
las uniones sinfpticas. Asi las observaciones de Cragg (1972)
muestran que ocurre una reduccifn en el nGmero de sinapsis en

los animales desnutridos posnatalmente. Gambetti y col., ---
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(1974), en animales desnutridos desde la filtima semana de la -
gestacién hasta los 24 dfas posnatales, encontraron una reduc-
cibn de’ las terminales sinfpticas. Dyson y Jones (1976), tam-
bién describieron decrementos significativos en la densidad si
n8ptica de la capa I del &rea visual a los 20 dfas. Thomas y
col., (1980), usando desnutricidn posnatal, encontraron tam--
bién una reducci6én en la densidad de las sinfpsis en la corte
za frontal de ratas a los 30 dias de edad. Basados en los ha
llazgos de una reduccién de axones terminales y del aumentc -
en el empaquetamiento neuronal, Cragg (1972), estimé que la re
duccibén total de contactos sindpticos por neurona en los anima
les desnutridos era de un 38% a 41%, en tanto que Thomas y col.

(1980), ubican esta reduccién en un 37%.

Efectos de la Desnutricién

Sobre las Células No Pira-

midales.

En el pasado se le ha dedicado poca atencién a
las cflulas no piramidales de la corteza, con respecto al curso tem
poral de sus patrones de crecimiento y sinfpsis; asf como tam
biefi a los posibles efectos que la desnutricibn posnatal po--
dria causar sabie estas células. West y Kemper (1976), observa-
ron cambios cuantitativos de la densidad de las espinas dendrfti=
cas de las células no piramidales a los 30 dfias. Por su par--

te, Sh8nheit (1980), describié efectos severos provocados por
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la desnutricién sobre estas células a nivel de las capas pro--
fundas de la corteza del cingulo. En el estudio se describen
incrementos significativos en la longitud, densidad de ramas y
de espinas dendriticas por efecto de la edad entre los 30 y

los 60 dfas de edad. En cambio, los animales desnutridos no -
muestran esta tendencia al crecimiento dendritico, en tanto que
la densidad de las espinas dendriticas se encuentra incrementa-
da en un 50% con respecto a los controles. Una posible inter-
pretacifn a estos resultados se da en t&€rminos de las relacio-
nes entre el tiempo del desarrollo postnatal y el grado de los
transtornos mostrados en cada uno de los tres tipos celulares

que configuran a la corteza. Asf la capa V de células pirami-
dales madura antes que la capa III piramidal y consecuentemen-
te, presenta menos alteraciones comparada con los animales con
trol y las cé€lulas no piramidales cuya maduracién posnatal es

lenta. Por otra parte el curso temporal de su crecimiento re-
vela que los mayores transtornos son provocados por la desnu--
tricién posnatal. Estos hallazgos pudieran también interpre--
tarse como el resultado de una adaptacién diferencial de las -
células no piramidales, con relacién a las células piramidales.
Asfmismo, podrfan correlacionarse con los resultados encontra-
dos en las células no piramidales de los ndclos aminérgicos --

Rafe Dorsal (NRD) y Locus Coeruleus (NLC). En efecto en estas

estructuras, hemos observado un incremento en la densidad de --
las espinas dendrfticas entre los 30 y los 90 dfas, que va se-

guida de un decremento entre los 90 y 220 dfas en el NRD (Dfiaz-
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Cintra y col., 198l1a), en tanto que en el NLC, sucede el efec-
to contrario (Cintra y col., 1982). En cambio en los animales-
desnutridos pre y posnatalmente no presentan este doble efecto

con la edad en ambos nficleos (Dfaz-Cintra y cols., 1981b, 1984).

Desnutricién y Produccién

de Aminas Biogénicas.

Animales desnutridos pre y posnatalmente con dietas
isocal6ricas e hipoprotefnicas, Morgane y cols., (1978), han mos
trado consistentemente un incrementc en el contenido de las a-
minas biogénicas durante pricticamente toda la vida del animal.
Por esta razbn los estudios de los dos nficleos NRD y NLC, como
representantes principales en la produccifn de aminas, se ofre-
cibé como un modelo experimental interesante. Sin embargo, la -
desnutricién no provocé en ellos decrementos en sus ramas ni -
en sus espinas, como los efectos encontrados en el modelo: de
las c&lulas piramidales grandes de la corteza. Por el contra-
rio hubo incrementos en estos parémetros, en los tipos celula-
res que supuestamente se encuentran involucrados en la produ-
ccibén de aminas. Por otra parte se sabe por los estudios de Mo
rrison y Magistretti (1983), que la corteza cerebral de la rata po-
see 3 proyecciones monoaminérgicas a saber: a) noradrenérgicas
provenientes del NLC, 2) serotonérgicas del NRD, y 3) dopami-
nérgicas de la substancia nigra y adem&s colinérgicas, del com_

plejo nuclear del telencéfalo basal (NfGcleo septal medial y --



20.

la banda diagonal) y lateralmente por el nficleo basal de la -
substancia inominada. La primera ha sido la mejor caracteri-
zada en su trayectoria, en la rata ocupa gran parte de las re
giones dorsal y lateral de la corteza y aparecen estas fibras
noradrenérgicas como un campo denso terminal en las capas V y
VI, mientras que en las capas II y III aparecen fibras noradre
nérgicas radiales y en las capas I y IV, son fibras tangencia
les. Las serotonérgicas, provenientes del NRD, ocupan la ca-
pa IV de una manera densa (esta recibe las proyecciones talé-
micas especificas) y proyectan también a las capas V y VI de
una manera difusa. Zecevic y Rabic (1982), encontraron que las
células no piramidales poseen neuropéptidos, esto hace que los
tipos celulares no piramidales pudieran ser especificos en cuan
to a sus neurotransmisores. Con base en 2=stos hallazgos, se re-
querir8 en un futuro cercano de estudios neuroqufmicos sobre -
estas cé&lulas en toda la corteza cerebral, para una mejor com-
prensién tanto en condiciones fisiol6gicas como en su adapta--
cién a los efectos provocados por la desnutricién.

En resGmen, la desnutricién ocurrida durante el -
desarrollo cerebral, tiene efectos mds marcados sobre el grosor
de la corteza cerebral, la densidad neuronal, el desarrollo si-
niptico y la amplitud dendritica. En cambio provoca menores --
efectos sobre el tamafio de la corteza cerebral, el nGmero to--
tal de neuronas y la densidad de las sindpsis en el neuropilo
o en la densidad de las cé&lulas gliales. Las células no pira-

midales parecen mostrar patrones diferentes de desarrollc y -
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por lo tanto parecen reaccionar de manera diferente a la desnu
tricién, dependiendo de si esta se presenta pre o posnatalmen-
te, reaccionando de manera similar a las neuronas no piramida-
les del tallo cerebral.

El objetivo principal de la presente tesis es me-
diante el empleo de técnicas morfométricas, reconocer la loca-
lizacién, la caracterizacién y la adaptacién que sufren las cé
lulas no piramidales de la corteza visual de la rata a la ac--
cién nociva de la desnutricién. En el estudio se cuantifican
las ramas dendrfticas, el nfimero de espinas en segmentos de -
50 micras, asi como también se miden la extensidn lineal de -
las ramas y su grosor, en animales alimentados con cantidad -
normal de proteina, normales (25%) y desnutridos alimentados

con dietas bajas en protefna (8% y 6% de casefina).
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MATERIALES Y METODOS.

El material biolégico empleado en la presente te-
sis, se obtuvo de 30 ratas virgenes y de 15 machos adultos en-
tre 60 y 70 dfas de edad, de la variedad Sprague Dawley (Labo
ratorios Charles River, USA), habiendo tres grupos de indivi-
duos cada uno de ellos alimentados con 25% de casefna (normal)
y 8% y 6% de casefna (desnutridos), estas dos dltimas dietas,
son hipoprotefnicas e isocal6ricas conteniendo 4.3 Kcal/gr y
complementadas con l-metionina (Cuadro 1). En el caso de las
hembras fueron alimentadas durante 5 semanas y en los machos
solo durante una semana- al término de las cuales se cruzaron.
El hecho de administrar la dieta antes del apareamiento, es-
tablece a priori un grado de equilibrio metabdlico antes del
embarazo. El inicio del embarazo, se determind mediante frotis
vaginales y se precisé la fecha de éste y luego, se aislaron 4
hembras prefiadas de cada uno de los tres tratamientos experi-
mentales, yva separadas, se les mantuvo con su respectiva dieta
ad libitum, durante toda la gestacién, al término de la cual,
las crias de cada una de las cuatro camadas, sometidas al mis
mo tratamiento, se mezclaron al azar y se estandarizaron a 8
individuos por madre (4 hembras y 4 machos). Los 32 individuos
de las 4 camadas se mantuvieron en sus respectivas dietas du-
rante toda la lactancia y ain después del destete, en un total
de 96 individuos por las tres dietas. Posteriormente, las -=-
crias fueron destetadas en el dfa 21 posparto y fueron luego

colocadas en cajas separadas (4 animales por caja, del mismo
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sexo), asi se les mantuvo en sus respectivas dietas hasta el
término de las edades empleadas en el estudio (30, 90 y 220'4
dfas) . Fueron asf mismo alimentad~s pre y posnatalmente con
25% de casefna en el caso de los animales control y con baja
protefna, 8% y 6% a los animales desnutridos.

Para la seleccién del &rea 17 visual, se emplea-
ron exclusivamente machos en un.total de 48 animales,provenien
tes 16 de cada dieta en las tres edades. De estos se prepara-
ron 10 animales para la técnica de Nissl y 10 para la de Kldver-
Barrera y el resto de ellos se procesaron con la técnica de
Golgi rfpido, previamente descrita y modificada por Dfaz-Cintra
y cols., (1981a).

'Los 48 machos al té&rmino de sus edades fueron pe-
sados y anestesiados con pentobarbital s6dico (55mg/Kg de peso),
30 min. antes de la perfusifn. Esta se realiz6 por via intracar
dfaca, primero con solucién salina y luego con formalina amor--
tiguada al 10% con sales de fosfato de sodio dib&sico y monob&-
sico. La solucién fijadora se dejé correr en el animal de 3-8
min. dependiendo del peso corporal del animal, hasta que los -
ojos, extremidades, lengua y nariz presentaron color blanquizco.

Para la técnica de Nissl, al dia siguiente, se --
procesaron los 10 cerebros, separindolos del créneo los que fue-
ron pesados y se procedib a la localizgcién en ellos del &rea
17, segln el atlas para rata de Paxinos y Watson (1982). Asimis
mo se hizo un rorte de la porcibn occipital de 6mm. al cual se

le incluy6 en una mezcla de albGimina-gelatina para hacer un -
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blogue. Posteriormente, este se fij6é con vapores de formaldehi
do (3 dfas en refrigeracibén) y luego se transfirié a una solu-
cién de formaldehido sucrosa, durante 2-3 dfas. Enseguida se -
procedid a la obtencién de cortes seriados de 60 micras en el
microtomo de congelacién, en el plano frontal en 5 cerebros y
el resto en el plano sagital. Los cortes fueron montadcos en -
portaobjetos, con una solucién de gelatina al 2% en alcohol -
al 80%. Una vez secas las preparaciones, se procedid a la tin
cibén, primero se colocaron en una solucién de alcohol acidula
do y luego se tinieron en una solucién de violeta de crecilo
al 0.1% durante 15 min. Enseguida se les deshidraté en alcohol
70% y en alcohol 95%, en donde los cortes viraron a un color
azul claro, luego se aclararon en terpineol vy en xilol, para
finalmente ser montadas en cubreobjetos son resina.

Para la técnica de Kliiver-Barrera se emplearon 10 cere
bros 5 en el plano frontal y 5 en el plano sagital. Se proce-
di6é primero a que las fibras se tifieran con una sclucién de 1lu
xol-azul rdpide durante 12 horas a 40°C, luego se transfirie--
ron a una solucibn de violeta de crecilo al 0.1% con el objeto
de tefiir las células. Con esta técnica se diferencian los ng
c leos celulares en un color azul y las fibras en un color ver-
de. En este material se pudo distinguir m&s claramente el --
&rea 17, la cual fué identificada empleandoc el atlas de Paxi--
nos y Watson 1982), y -se le ubic6 entre las siguientes coorde-
nadas: bregia anterior 5.5. mm, posterior a - 8.5 nm, lateral

a 1.7 hasta -3.9 mm, intraural a 3.2 hasta 0.2 mm. La ubica—-
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cién se ajust6 en las dimensiones de los animales de 30 -
dfas. Segln Peters (1981), el &rea 17 en la rata se encuen
tra rodeada por las dreas 7, 18 y 18a. El &rea se haya for
mada por seis capas, de las cuales las capas V y VI ocupan
mis del 50% del grosor de la corteza visual y el porcentaje
restante corresponde a las otras cuatro capas. La capa IV
ocupa el 33%, en las tinciones de Nissl y Kliiver-Barrera ob
servdndose con una apariencia granulosa densa, cuyos lfmi--
tes laterales en un corte frontal se diferencfan claramente
del &rea 18 y 18a, ya que éstas no presentan la misma propor
cibn en la distribucién de sus capas. Una vez realizada el
drea 17 en los cortes frontales y sagitales con las 2 técni-
cas anteriores se procedif a la identificacién y preparacién
del material consistente en los 28 cerebros restantes para -
la técnica de Golgi-r&pido, se hicieron bloques cfibicos de -
tejido en el plano frontal y el sagital de 4 mm de lado pasan
do por la glidndula pineal, en el plano rostral y a 6 mm late-
rales a una profundidad de 4 mm, en donde se podfa apreciar -
claramente la substancia blanca. Una vez obtenido el bloque
clbico de 4 mm. se procedi6 a su fijaci6én en una solucién de
dicromato de potasio al 4.5% y de &cido 6smico al 1%, en una
proporciﬁn de 4:1. El tejido de coloc6 en la obscuridad du-
rante 7 a 11 dfas dependiendo de la edad del animal y de la -
condicién experimental. Los bloques completos se contrasta=-
ron en una solucién de nitrato de plata al 0.75% durante 24 =

horas y luego se deshidrataron en alcoholes graduales desde -
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50%, 70%, 80% y 96%, luego en una mezcla de alcohol etfli-
co y éter 1:1 de media hora a 1 hora en cada cambio. Ense-
guida se colocaron en nitrocelulosa de baja viscosidad en -
porcentajes graduales (1%, 10%, 15% y 30%). Posteriormente,
se incluyeron, en bloques con nitrocelulosa al 30% endureci-
da con vapores de cloroformo en un desecador al vacio. Se -
procedi6 después al montaje de los bloques en soportes para
su corte al microtomo de deslizamiento, en donde se obtuvie-
ron secciones de 120 a 160 micras de grosor. Cada corte se
deshidrat6 en alcoholes de concentracifn ascendente y se a--
clar6 en terpinol y xileno y finalmente fueron montados en -
Resina sintetica, siguiendo una estricta seriacifén. Pasado
el tiempo del secado de las preparaciones, se procedif a la
localizacién de la capa IV y en ella se identificaron las cé
lulas no piramidales (Fig. 3). Se clasificaron los tres ti-
pos celulares como células multipolares, biramificadas y bi-
polares en su variedad de espinosas espaciadas, de acuerdo a
la clasificaci6n de Feldman y Peters (1978), Fig. 4. Se se-
leccionaron 5 células de 5 animales en cada una de las varie
dades y en cada condicifn experimental para cada edad, reu--
niendo un total de 135 células. Las células miltipolares es
pinosas se seleccionaron de una manera idéntica en la misma
capa IV, pero midiendo 10 neuronas provenientes de 10 anima-
les por edad y condici6n experimental, reuniendo un total de
90 cé€lulas para el estudio. Los cuatro tipos celulares se -

cuantificaron utilizando reglillas oculares, previamente ca-
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libradas bajo el microscopio de campo claro marca Zeiss a
400X inmersibn, con 6ptica plana apocromdtica. Para mejo
rar la resoluci6n de este tipo de preparacién histolégica
gruesa, se utilizé un condensador de campo obscuro al que
se le coloc6 aceite de inmersién.

Identificadas las cé€lulas no piramidales multipo-
lares, biramificadas y bipolares en su variedad de espino--
sas espaciadas y ademds a las multipolares espinosas de la
capa IV. cortical en las tres condiciones experimentales, las
preparaciones seleccionadas con ejemplos de cada tipo celu--
lar, se mezclaron y numeraron al azar; asi el observador des
conocfa la condicibén experimental al hacer. las mediciones.

De esta manera se obtuvo de estas células las siguientes medi
ciones: 1) eje mayor y menor del soma en micras, 2) n@mero -
de ramas primarias (P), secundarias (S) y terminales (T), 3)
la extensién lineal de cada dendrita, P, S y T, en las multi
polares espinosas espaciadas y dos de ellas en las biramifi-
cadas y en las bipolares espinosas espaciadas. La extensi6n
lineal se midi6 segfin el mé&todo de triangulacién descrito por
Bok (1956), empleando la siguiente f6rmulaVA2 + B4, en donde
A corresponde a las micras medidas con la reglilla ocular, y
B a las micras corridas en el tornillo micrométrico o sea la
profundidad en que se orient6 la dendrita: 4) el di&metro den
drftico de las ramas, P, Sy T a la mitad de la extensifn li-
neal, t 3) la densidad de las espinas cendrfticas en un seg--

mento de 50 micras en cada uno de los tres tipos celulares --
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(fig. 6). Para los detalles anat6micos se dibujaron en céa-
mara lficida varios ejemplos de cada célula.

En el caso de las células multipolares espinosas, se -
utilizé otro criterio para la obtencién de mediciones. Bajo
el microscopio y con la ayuda de la cdmara lficida, se enfocé
la célula seleccionada completa y bien impregnada, y se le -
hizo coincidir con un esquema transparente en donde se encon-
traban dibujados y calibrados cuatro cfrculos concéntricos, =
cada cifrculo de 50 micras (seglin el método de Sholl). A la cé
lula se le tomaron las siguientes mediciones: 1) eje mayor y
menor del soma, 2)n@mero de ramas P, salientes del soma, 3) en
cada circulo se cont6 el n@mero de dendritas que intersectaban

el lfmite del cfrculo, y 4) el nfmero de espinas dendriticas-

en un segmento de 50 micras, en un total de 200 micras por cé

lula (Fig.12). Al igual que en el caso anterior las mediciones
se efectuaron sin conocimiento previo del tratamiento, con el

fin de gque no hubiera influencia en el observador.

Hechas las mediciones en las células no piramidales, -
se procedié a identificar en cada preparacién si correspondia
a la condici6én control o a la experimental. Enseguida los da-
tos se procesaron estadfsticamente en una computadora PDP-11.
En el andlisis de las diferencias entre los grupos se utilizé
la prueba de "t" de Student para los par&metros 1,4 y 5 de =--
las €elulas multipolares, biramificadas, bipolares; y para el

parfmetro 1, de las multipolares espinosas. La prueba de "U"
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de Mann Whitney para el resto de los par&metros medidos, en
los cuatro tipos celulares estudiados. Paralelamente se ==
compararon las mediciones en cada una de las edades estudia
das (30 vs 90 y 90 vs 220 dfas), con las mismas pruebas es-
tadfsticas de "t" y de "U" para obtener el porcentaje de in
cremento o decremento causado por el factor edad (Figs. 9

16, 11, 17 ¥ 18).



Figura 4

31 1 i
Dibujo a c&mara lGcida 3 “Ee {:1<“
de la corteza visual de la o ?
rata a los 90 dias de edad. Las
flechas indican la extensifn de las
seis capas. P, células piramidales de las capas III, V y VI, P* pir&-
mide invertida, el resto representa la poblacién de células no pirami-
dales localizadas en tocas las capas corticales, a= axones.
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Figura 5.
Dibujo a c8mara lGcida compuesto de los tres tipos celulares no piramidales de la
corteza visual de la rata; A, Bipolares espinosas espaciadas, B, Multipolares es-
pinosas, B', Multipolares espinosas cspaciadas; B" hultipolares sin espinas; C,
Biramificadas espinosas espaciadas y C', Biramificadas sin espinas.
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Dibujo a c8mara lGcida de los tres tipos celulares no pirami-
dales en su variedad espinosas espaciadas, en donde se efec-
tuaron las mediciones, BP, Bipolares; M, Multipolares y BR,
Biramificadas. Las flechas indican las mediciones de la ex-
tensién lineal en cada rama; grandes, primarias; medianas,
secundarias y chicas, terminales. El asterisco indica, el
sitio en donde se midi6 el difdmetro de cada rama y el parén
tesis, el espacio de 50 micras en donde se cont6 el nfimero
de espinas dendrfticas en cada una de las ramas. a =axones.
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RESULTADOS.

Los hallazgos del presente estudio indican que en los
tres tipos de células no piramidales, las mediciones mostraron
incrementos o decrementos en los animales desnutridos con 8% y
6% de casefna, en comparacién con sus testigos (Tablas Ty BTy
III). En ellas se observan las medias y las desviaciones es--
tandar del tamafo del soma, el nfimero de ramas primarias (P),
secundarias (S) y terminales (T), asf como en la extensién li-
neal y el difmetro de las mismas. La Tabla I, muestra los re
sultados de las células multipolares espinosas espaciadas (M),
en donde el tamafio del soma no fué afectado por la desnutri-
cibén. El n@mero de ramas P, S y T de los animales desnutri--
dos con 8%, mostraron incrementos significativos en las tres
edades estudiadas; en tanto que los animales desnutridos con
6%, presentaron incrementos de las ramas T a los 90 dfas y --
luego decrementos a los 220 dfas. La extensifén lineal vista
en los desnutridos con 8% mostr6 5 incrementos significativos
de los cuales correspondieron 3 a los 30 dfas en las tres ra-
mas, y 2 a los 220 dfas en las ramas P y S. En los desnutri-
dos con 6%, sus decrementos se mostraron en las ramas Py T a
los 30 dfas y en las ramas P y S a los 220 dfas. El di&metro
dendrftico en los desnutridos con 8%, se increment6 a los 30
dfas en las tres ramas y luego se redujo en las ramas T a los
90 dfas, y en las tres ramas a los 220 dfas. Los desnutridos

con 6% mostraron decrementos en sus ramas P a los 30 dfas, de



3i.

sus ramas P y S a los 220 dfias y un incremento de sus ramas P
a los 90 dfas. La Tabla II, muestra los resultados de las cé
lulas biramificadas espinosas espaciadas, las que no presenta
ron cambios en el tamafio del soma por la desnutricién. EL nf
mero de ramas aumentd en los animales desnutridos con 8% de -
casefna en sus tres ramas y en las tres edades estudiadas. -
Los desnutridos con 6% mostraron una reduccifn en las ramas T
a los 90 dias y de las ramas P a los 220 dfas de edad. La ex
tensién dendrftica lineal, en las ramas P, S y T se incremen-
t6 en los desnutridos con 8% a los 30 y a los 90 dfas, persis
tiendo este incremento en las dendritas T a los 220 dfas. Los
desnutridos con 6% mostraron un decremento en las ramas T a -
los 30 dfas. El didmetro dendritico de las ramas T se vi6 dis
minufdo en los animales desnutridos con 8% de casefna a los 30
y a los 220 dfas. Los desnutridos con 6% tuvieron disminucién
de sus ramas S a los 30 dfas; en las ramas S y T a los 90 dfas
y s6lo de las ramas T a los 220 dfas. La Tabla III muestra -
los resultados de las cé€lulas bipolares espinosas espaciadas,
en donde no hubo cambio en el tamafio del soma en los animales
desnutridos con 8% y 6% de casefna. El nfimero de ramas P, se
encontr6 aumentado en los desnutridos con 8% a los 30 dfas, -
en las ramas T a los 90 y en las tres a los 220 dfas. Los des
nutridos con 6% mostraron un incremento de sus ramas P a los -
30 dfas, y un decremento de sus ramas S a los 220 dfas de edad.
La extensifn lineal se encontr6 aumentada en las ramas T en -

los animales desnutridos con 8% de casefna a los 90 dfas, los
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desnutridos con 6% hubo incrementos en las ramas S y un decre-
mento de las ramas T a los 30 dfas. Asfimismo, un aumento de -
las ramas P y S a los 90 dfas y reduccién de las ramas P y T a
los 220 dfas. El didmetro dendrftico, se encontr6 reducido en
las ramas T de los animales desnutridos con 8% a los 30 dias,
también se observaron reducciones en las ramas S y T a los 90
y 220 dfas. Los animales desnutridos con 6% mostraron disminu
cién de sus ramas T a los 30 dfas, reduccién de las ramas P y
un incremento de las ramas T a los 90 dfas, y a los 220 dfas -
mostraron una disminucién de sus ramas T.

En la fiqura 7, se muestran los cambios debidos al --
factor edad sobre el nGmero de las dendritas en cada uno de los
tres tipos celulares y edades estudiadas. Las células multipo
lares (M), presentaron un incremento en el nimerc de dendritas
en los animales control entre 30 y 90 dfas y entre 90 y 220 -
dfas. Los desnutridos con 6%, mostraron incrementos en sus ra
mas S entre 90 y 220 dias. Las células biramificadas (BR), =--
mostraron aumentos en sus ramas T en los animales control en--
tre 30 y 90 dfas y decrementos en sus ramas P entre 90 y 220
dfas. Las cé&lulas bipolares (BP), mostraron aumentos en sus -
ramas P, S y T cuando se compararon los animales de 30 vs los
de 90 dfas. Los animales desnutridos con 8% tuvieron incremen
tos en sus ramas S comparando los de 90 vs los de 220 dfas y -
un aumento de sus ramas T entre 30 vs 90 dias. Los desnutridos
con 6% incrementaron sus ramas S y T comparando los 30 vs 90 -
dfas y disminuyeron sus ramas S comparando los de 90 a los de

220 dias.



TABLA I

EFECTOS DE LA DESNUTRICION PRE Y POSNATAL CON 8% Y 67% DE CASEINA SOBRE EL TAMANO DEL SOMA, NUMERO DE DENDRITAS, EXTENSION LI-
NEAL Y DIAMETRO DE LAS DENDRITAS PRIMARIAS (P), SECUNDARIAS (S) Y TERMINALES (T) DE LAS CELULAS MULTIPOLARES ESPINOSAS ESPA--
CIADAS DE LA 1V CAPA CORTICAL DEL AREA 17 EN RATAS DE TRES EDADES (30, 90 Y 220).

EDAD DIETA NO. DE NUMERO DE TOTAL DE EXTENSION DIAMETRO
DIAS CELULAS __ DENDRITAS DENDRITAS LINEAL  TOTAL T
30 PR SE Ty T, i TG | P S T
CONT. 25% 5 4.80 4.60 3.20 5 214.13 132.59 76.68 1.38 0.67 0.35
4.84 +1.67 +1.10 +42.22 +23.99 +46.22 +.37 +.30 +.16
EXP. 8% 5 6.60 6.80 5.20 5 347.81 210.71 137.37 T1.89 T.41 0.67
+.89 +.84 +.84 #37.17 ¥12.75 19.27 %.1B 4,82 +.33
EXP. 6% 5 7.40 5.00 3.40 5 142.29 106.39 42.70 0.91 70.67 0.32
+.55 +1.87 +1.14 +29.90 +32.99 +20.92 +.51 +.51  +.11
CONT. Vs EXP.8% * * *% * *k *x * *k K *k
% DE CAMBIO +38% +48% +63% +25% +52% +79% +37% +110% +91%
CONT.Vs EXP. 6% " ] X
% DE CAMBIO 8% + 9% + 6% -34% +20% -44% -34% 0% - 9%
90
CONT. 25% 5 6.40 3.80 2.50 L 239.46 254.20 107.03 1.62 1.10 1.03
+1.50 +1.17 +.80 454.39 +35.01 +22.79 +.40 +.26  +.26
EXP. 8% B 5.40 7.20 6.30 5 268.75 143.81 101.18 1.69 0.86 0.39
+.55 +1.10 +1.30 +67.98 +30.6] $23.40 1.43 +.26 +.20
EXP. 6% 5 5.00 3.80 3.60 5 232.11 184.66 95.39 2.09 1.30 0.79
+2.00 *.75 +2.06 +88.18 $94.12 +25.26 +.47 +.45  +.25
CONT. Vs EXP.B8Y% . o
% DE CAMBIO -16% +89% +152% +12% -7% -6% + 4% -22% -62%
CONT. Vs EXP.6% 8 *
7 DE CAMBIO -22% 0% +447% + 3% +20% -11% +29% +18% -23%
220
CONT. 25% 5 5.00 5.40 3.80 5 194,56 116.01 90.77 2.36 1.89 1.14
1.41 +.49 +.75 $29.17 +38.03 +31.80 +.21 +.18 +.43
EXP . 8% 5 5.80 7.60 6.20 ) 336.00 185.29 ~108.38 1.65 0.88 0.35
+.84 +.55 +.45 +75.18 +30.45 +36.94 +.40 +.31  +.16
EXP. 6% 5 5.40 5.40 2.80 5 236.74 157.87 100.63 1.62 1.02 0.87
+1.02 #2.06 *.75 475.18 £34.86 #13.87 +.80 +.35 .27
CONT. Vs.EXP.8% g o =3 . % by
%2 DE CAMBIO +16% +41% +63% +73% +59% +19% -30% -53% -69
CONT. Vs EXP.6% * * * * *
% DE CAMBIO + 8% 0% -26% -31% -46% -247% -31% -46% -24%

Los resultados se expresan dando el valor medio y la desviacidn estandar (t).
* Pc 0.05; **P< 0.01, *** p< 0,001. Pruebas: "t" Student y "U" Mann Whitney.



TABLA 11
EFECTOS DE LA DESNUTRICION PRE Y POSNATAL CON 8% y 6% DE CASEINA SOBRE EL TAMARO DEL SOMA, NUMERO DE DEN-
DRITAS, EXTENSION .LINEAL Y DIAMETRO DE LAS DENDRITAS PRIMARIAS (P), SECUNDARIAS (S) Y TERMINALES (T) DE -
LAS CELULAS BIRAMIFICADAS ESPINOSAS ESPACIADAS DE LA IV CAPA CORTICAL DEL AREA 17 EN RATAS DE TRES EDADES
(30, 90 y 220 DIAS).

EDAD DIETA NO. DE NUMERO DE TOTAL DE EXTENSION
DIAS CELULAS DENDRITAS DENDRITAS LINEAL TOTAL DIAMETRO
- P S T P S ¥ P S 1
CONT. 25% 5 4.40 4.80 4.00 10 219.24 141.67 61.94 1.65 1.00 0:71
+.80 +1.60 +1.10 +102.96 +37.81 +34.03 +.64 +,55 +.64
EXP. 8% 5 5.20 9.40 6.60 10 347.91 184.59 139.97 1.69 1.12 0.45
+2.49 +1.67 +1.34 +49.99 +35.81 +28.71 *.26 +.33 +.16
EXP. 6% 5 4.20 4.80 4.00 10 220.89 131.08 69.35 1.85 1.26 0.61
#1.17 #1.60 +.89 +60.84 +32.12 +18.66 +.37 +.40 *.22
CONT.Vs EXP. 8% ok . o * I ek
% DE CAMBIO +18% +96% +65% +59% +30% +45% + 2% +12% -37%
CONT. Vs EXP.6% % -
% DE CAMBIO - 5% 0% 0% +0.8% - 7% -28% +12% ~26% +14%
90 .
CONT. 25% 5 4.40 5.20 5.40 10 243.57 147.19 61.94 1.93 1.10 0.65
+1.53 21,20 21,17 +57.47 +25.73 +18.25 +.42 +.42 +.21
EXP . 8% 5 5.80 " 9.30 6.40 10 323.06 184.17 128.1471.83 T.12 0.53
+.84 +2.41 +1.52 +59.01 +44.01 +#35.90 +.42 +.33 +.28
EXP. 6% 5 %.00 "4.60 3.80 10 261.77 T45.77 69.39 T.46 10.73 0.47
+1.26: #1580 #2.23 +57.22 +21.93 +22.35 +.45 +.28 +.42
CONT. Vs EXP.8% * "k * * *k ke
% DE CAMBIO +32% +81% +19% +33% +25% +100% - 5% + 3% +18%
CONT. Vs EXP.6% - * »
% DE CAMBIO - 9% -12% =-30% e - 7% +12% ~24% -34% -28%
EXP.
220
CONT. 25% 5 3.80 6.00 3.80 10 311.43 182.90 89.10 1.85 1.16 1.04
+..75 21.79 #1.17 +83.25 +43.49 +24.37 +.41 #,51 +.54
EXP. 8% 5 5,20 7.60 b5.60 10 354,13 162.30 159.26 1.85 0.98 033
22.23 £1.14 +.89 +65.41 +24.97 +26.53 +.27 +.13 +.14
EXP. 6% 5 2.80 5.00 3.20 10 293.11 163.37 85.95 1.56 0.93 0.47
& 75 #1667 .75 +109.74 +21.14 +32.86 +.43 +.55 #.31
CONT. Vs EXP.8% * > o "k
% DE CAMBIO +37% +27% +47% +14% -11% +79% 0% -16/ ~-68%
CONT. Vs EXP.6% * e
% DE CAMBIO -26% =17% ~16% - 6% ~11% - 4% -16% -20% -55%

Los resultados se expresan dando el valor medio y la desviacidn estandar (:).
* P < 0.05, ** P < 0.01, ***x P < 0.001. Pruebas: "t" Student y "U" Mann Whitney.



TABLA 111

EFECTOS DE LA DESNUTRICION PRE Y POSNATAL CON 8% y 6% DE CASEINA SOBRE EL TAMANO DEL SOMA, NUMERO DE DENDRITAS, EXTENSION LI-
NEAL, Y DIAMETRO DE LAS DENDRITAS PRIMARIAS (P), SECUNDARIAS (S) Y TERMINALES (T) DE LAS CELULAS BIPOLARES ESPINOSAS ESPACIA-
DAS DE LA IV CAPA CORTICAL DEL AREA 17 EN RATAS DE TRES EDADES (30, 90 y 220 DIAS).

EDAD DIETA NO. DE NUMERO DE TOTAL DE EXTENSION DIAMETRO
DIAS _CELULAS DENDRITAS DENDRITAS LINEAL TOTAL
P S x P 5 & P S L)
30
CONT. 25% 5 2.20 2.60 2.40 10 310.04 175.15 141.21 1.51 0.90 1.00
+.40 +.80 +.80 +123.71 +67.46 +34.32  +.50 +.64 +.47
EXP. 8% 5 2.80 2.60 2.40 10 343.01 190.13 140.88 1.67 1.06 0.65
+.45  +.45 +1.34 +70.91 +36.57 +23.78  +.31 +.29 .31
EXP. 6% 5 2.80 3.20 2.40 10 242.29 121.19 62.99 1.38 0.89 0.35
2.80° 95 .40 #93.93 +37.37 #27.81 +.46 +.42 +.16
CONT. Vs EXP. 8% %
%» DE CAMBIO +27% 0% 0% +11% +147% -0.2% +11%2 + 7% 35%
CONT. Vs EXP. 6% - % o s
% DE CAMBIO +27% +23% 0% -22% +31% -55% - 9% -10% -65%
90
CONT. 25% 5 2.80 4.20 3.20 10 353.63 181.27 73.83 1.95 1.10 .28
¥.76 3.786 *1.47 +144.76 +32.58 +34.99 *.45 .39 =+.21
EXP. 8% 5 2.80 7#.20 "5.20 10 338.20 T156.09 7105.49 1.77 0.48 10.40
+.44 +.83 +1.09 +94.85 +21.58 +27.29 4,42 *.18 +.13
EXP. 6% 5 2.80 74.20 "3.40 10 225.56 136.48 ~67.56 1.36 0.81 0.36
+.40 +.75 +1.47 +37.80 +35.61 +13.00 +.33 +.30 +.16
CONT. Vs EXP. 8% *k > "k %
% DE CAMBIO 0% 0% +63% - 4% -14% +39% - 9% =-56% -43%
CONT. Vs EXP. 6% * * * *
% DE CAMBIO 0% 0% + 6% +36% +25% - 8% -30% =-17% +29%
220
CONT. 25% 5 2.60 4.20 3.40 10 386.19 184.43 115.12 2.06 1.24 0.61
+.49  +.98 +1.37 490.47 +77.90 +28.60 +.53 +.51 +.30
EXP. 8% 5 3.40 7.60 5.20 10 376.02 180.30 108.30 1.65 0.88 0.35
+.54 +1.51 +2.48 +53.01  +30.43 +36.43 +.39 +.30 +.15
EXP. 6% 5 2.20 3.00 2.60 10 281.34 175.06 79.30 1.62 1.24 0.45
+.40 +1.10 +.80 +115.08 +113.08 +20.19 438 +:85 +.23
CONT. Vs EXP. 8% ~ ik o -~ %
, DE CAMBIO +31% +58% +53% -3% +0.4% ~6% -20% -29% -43
CONT. Vs EXP. 6% = . u %
+» DE CAMBIO =15% -29% -24% =27% -11% -31% =21% 0% -26%

Los resultados se expresan dando el valor medio y Ta desviacifn estandar (+).
* P<0.05, **P<0.01, ***P<(.001 Pruebas: "t", Student y "U" Mann Whitney.
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de espinas dendrfticas en las ramas, primarias (P), secundarias (S) y termi-
nales (T), de los tres tipos celulares estudiados, Multipolares (M), Biramifi-
cadas (BR) y Bipolares (BP), entre 30 vs 90 y entre 90 vs 220 dfas de edad.
Las M, mostraron el mayor n@mero de cambios. Significancias, *P<0.05, **P<0.01.
y ***P<0.001.
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En la figura 8, se muestran los cambios debidos a la
edad en la extensibn dendritica lineal en las células M, los
animales control, presentaron un decremento de sus ramas S en-
tre 90 y 220 dfas y un aumento de sus ramas T entre 30 y 90 --
dfas. Los animales desnutridos con 8% incrementaron sus ramas
Py S entre 90 vs 220 dfas y de sus ramas S entre 30 vs 90 ---
dfas, y un decremento de sus ramas T en estas mismas edades. -
Los desnutridos con 6% mostraron un incremento de sus tres ra-
mas entre 30 vs 90 dfas. Las cé&lulas BR, mostraron incremento
de sus ramas P entre 90 vs 220 dfas y reduccién de sus ramas T
entre 30 vs 90 y entre 90 vs 220 dfas en los animales normales.
Los desnutridos no mostraron cambios significativos en estas -
células. Las células bipolares , en los animales control --
mostraron un decremento de sus ramas T entre 30 vs 90 dfas. -~
Los desnutridos con 8% presentaron un decremento de sus dendri
tas T entre 30 vs 90 dfias. Los desnutridos con 6% mostraron -
un incremento de sus ramas P entre 90 vs 220 dfas y en sus ra-
mas T entre 30 vs 90 dias.

La figura 9, muestra las relaciones con la edad en el
grosor dendrftico de las tres ramas, en las tres células y -
en las tres condiciones experimentales. Asf las neuronas M, -
mostraron incrementos de sus dendritas P y S entre 90 vs 220 =
dfas y aumentos de las ramas S y T entre 30 vs 90 en los contro
les. Los desnutridos con 8% mostraron incremento de sus ramas
S entre 90 vs 220 dfas y un decremento de sus ramas T entre 90

Yy 220 dfas. Los animales desnutridos con 6% mostraron un incre
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mento de sus ramas P, S y T entre 30 vs 90 dfas. Las cé&lulas
BR, de los controles presentaron un incremento de sus ramas T
entre 90 vs 220 dfas. Los desnutridos con 8%, mostraron una
reduccibn en estas mismas ramas y edades. Los desnutridos con
6% tuvieron decrementos de sus ramas S entre 30 vs 90 dfas y -
luego incrementos en sus ramas S entre 90 vs 220 dfas. Las cé
lulas BP, en los animales control tuvieron un increrento de --
sus ramas P entre 30 vs 90 dias, un incremento de sus ramas T
entre 30 vs 90 y enseguida un aumento entre 90 vs 220 dfas. --
Los desnutridos con 8% mostraron reduccién en sus ramas S y T
entre 30 vs 90 dfias y un aumento en sus ramas S v T entre 90 y
220 dfas. Los desnutridos con 6% tuvieron incrementos de sus
ramas S y T entre 90 y 220 dfas.

La figura 10, muestra la densidad de las espinas den
driticas de las tres células M, BR y BP en las tres condicio-
nes experimentales (25%, 8% y 6%) y en las tres ramas dendri-
ticas, P, Sy T. La desnutricibén en las células M, caus6 5 -
incrementos en los tres segmentos dendriticos en 30 y 920 dfas.
A los 220 dias hubo una disminucién en las ramas S y T. Los
animales desnutridos con 6% de caseina, tuvieron incrementos
en las tres ramas en la edad de 90 dfias y luego decremento en
las tres ramas a los 220 dfas. Las células BR, presentaron -
cambios en los animales desnutridos con 8% descendiendo las -
ramas T en los 30 y 220 dias. Los animales desnutridos con
6% tuvieron decrementos en sus tres ramas a los 220 dias de =

edad. En las células BP, los desnutridos tuvieron un descen-
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figuras 12 a la 19. El tamafio del cuerpo, se vi6é afectado por
la desnutricién en los animales desnutridos con 8% de casefna
en el eje menor a los 90 dfas,y en los desnutridos con 6% en -
su eje mayor en esta misma edad. El nGmero de ramas salientes
del soma se encontraron aumentadas en los animales desnutridos
con 8% a los 220 dias, en los desnutridos con 6%, el nfimero se
incrementd a los 30 dfas y luego se redujo a los 90 dfas (Fig.
13,

El nimero de dendritas que cruzaron cada cfrculo fué
diferente en cada condicibn experimental, asi en el primer cir
culo, se observd un incremento de las ramas en los animales --
desnutridos con 8% y 6% en los 30 y 90 dfias. Este incremento
persisti6 en el segundo y en el tercer circulo, s6lo en los des
nutridos con 6% a los 30 dfas. En el tercer cfrculo, se encon
traron decrementos significativos del nmero de ramas en los -
animales desnutridos con 6% a los 90 y 220 dias. En el Gltimo
circulo, se observé un decremento de las ramas en los desnutri
dos con 6% a los 90 y 220 dias. Cuando se graficaron los to-
tales del nGmero de intersecciones dendrfticas en los cuatro -
circulos, vy en las tres edades estudiadas, s6lo se observé un
incremento de las ramas en los animales desnutridos con 6% a -
los 30 dias (Fig. 14).

La figura 15, muestra los resultados del nGmero de -
ramas salientes del soma, y del nfimero de ramas intersectando
los cuatro cfirculos pero de una manera lineal,en donde se ob-

serva claramente una tendencia de las células multipolares es-
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Figura 12. 50 'I

Dibujo a cémara lGcida de una c&lula multipolar espinosa y las mediciones efec:
tuadas en ella; eje mayor y menor del soma, nGmero de ramas salientes del soma
nimero de ramas intersectando cada unc de los cuatrc cfrculos concéntricos y
el n@mero de espinas dendriticas en un segmento de 50 micras, indicados por
las flechas. a= axén.



CUADRO I

DI ETAS

COMPONENTES Normal Hipoprotéinicas
25% Caseina 8% Casefna = 6% Casefna
Protefna 21.8 7.0 5.3
Grasa 15.4 15:.1 15.0
Carbohidratos 50.9 67.9 68.0
Mezcla de Sales* 4.7 4.7 4.7
Mezcla de Vitaminas 1.0 1.0 1.0
Agua 2.2 1.0 Lrei2
Elemento no nutritivo 4.2 4.2 4.2
Kcal/g 4.3 4.3 4.3

Las dietas se suplementaron con l-metionina (0.4%) debido a la

ausencia de este aminodcido esencial en la caseina.

* Se agregaron fosfato de calcio monobédsico y carbonato de

Zinc.
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pinosas a incrementar el nfimero de ramas entre las 100 a 150 mi
cras desde el soma, en los animales control. Los desnutridos -
siguen este patrén pero con un nfimeroc menor de ramas, sin embar
go, a los 220 dias se observa un claro adelanto de las dos cur-
vas en los desnutridos con 8% y 6% de casefna. En la figura 16,
se observan los cambios producidos por la edad en este varfme--
tro del nGmero de dendritas intersectando cada circulc, Los con
troles presentaron decrementos en el primer circulo y luego un
aumento en el cuarto cfrculo entre 90 y 220 dfas, los desnutri-
dos con 8% de casefina redujeron el nfimero de intersecciones en
el circulo segundo pero en el cuarto, las aunentaron entre 30 vs
90 dfas. Los animales desnutridos con 6% mostraron decrementos
de sus ramas en los cuatro circulos entre 30 vs 90 dfas; se in-
crement6 en el cuarto entre 90 vs 220 dias. Cuando se sumaron
los cuatro circulos sb6lo se observd gue los animales desnutri-
dos con 6% mostraron un decremento entre los 30 y 90 dias.
Finalmente, la densidad de las espinas dendriticas,
se midib en su segmento de 50 micras que correspondfan a cada
circulo, como lo indica la figura 12. Las diferencias entre
los controles y desnutridos se muestran en la figura 17. Asft
los animales desnutridos con 8% mostraron decrementos en la -
densidad de las espinas a los 90 dfas, y los animales desnutri
dos con 6% presentaron decrementos a los 30 dfas y luego incre
mentos a los 90 dias en el primer circulo. Los cambios en el
segundo correspondieron s61lc a la edad de 220 dfas en donde am

bos animales desnutridos mostraron decrementos. En el tercer
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circulo los cambios correspondientes a la edad de 90 dfas, con
un decremento en la densidad de las espinas en los animales -
desnutridos con el 6% en el cuarto cfrculo. Los cambios que -
se observaron en las edades de 90 y 220 dfas fueron decremen -
tos en los dos animales desnutridos con 8% y 6% de casefna. —--
Cuando se graficdé el total de los cambios ocurridos en los cua
tro circulos y en las tres edades estudiadas, se observaron -
dos decrementos, uno a los 90 dias en los desnutridos con 6% y
uno a los 220 dfas en los animales desnutridos con 8%. En la -
figura 18, se graficaron de una manera lineal el nfimero de es-
pinas dendriticas medidas en cada cfirculo y en cada edad, ob--
servdndose una tendencia a incrementarse el nfimero de espinas
entre el segundo y el tercer circulo en las edades de 30 y 90
dias en los controles; no asi a los 220 dias en donde el incre
mento persiste en el cuarto circulo. Los animales desnutridos
siguen a los valores del control, pero en los 90 y 220 dias -
hay una clara reduccibn particularmente en el tercero y cuarto
circulos.

El estudio comparativo de los cambios debidos al -
factor edad se muestran en la figura 19, los controles presen-
taron decrementos de espinas en el primer circulo entre 90 vs
220 dfas y en el segundo circulo entre 30 vs 90. Posteriormen-
te hubo aumento en el nGmero de espinas entre 90 vs 220 dias -
en el segundo y cuarto circulo. Los animales desnutridos con 8%
tuvieron un decremento en los circulos primero, segundo y cuar-

to entre 30 vs 90 dfas y luego un solo increnento entre 90 y 220
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dias en el cuarto circulo. Los desnutridos con 6% mostraron
el mayor nimero de cambios, asi entre 30 vs 90 dfas hubo un -
incremento en el primer cfrculo y un decremento entre 90 vs
220 dias en este mismo circulo. Enseguida entre 30 vs 90 -
presentaron decrementos en el segundo, tercero y cuarto cir-
culo. El dltimo cfrculo present6 incrementos muy notorios en
tre 90 vs 220 dias. Cuando los totales fueron graficados, se
pudo observar un decremento en los animales desnutridos con -
8% entre 30 vs 90 dias,asf como un decremento en los animales

desnutridos con 6% y luego un incremento en estos mismos ani-

males.
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Porcentaje de cambio producido por la edad en el nGmero de dendritas en las células multipolares espi-
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Los animales desnutridos con 6%, presentaron reducciones entre 30 vs 90 en los tres primeros cfrculos.
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90 y entre 90 y 220 dfas. El mayor nfimero de cambios correspondif a los animales desnutridos con 6%, se-
guidos de los animales desnutridos con 8% de casefna. A la derecha se graficaron los totales, ¢n donde
se obscrva que el mayor nimero de reducciones correspondifé a los animales desnutridos entre 30 vs 90 dfas
Significancias, *P<0.05, **P<0.01 y ***p-0,001.



40 .

DISCUSION.

Efectos de la Desnutricibn

Sobre las Cé&lulas

No Piramidales.

Los hallazgos mis sobresalientes del presente estu--
dio revelan que la desnutrici6bn y la edad, afectaron en forma
diferente el nfimero de ramas, la extensién lineal, el di&metro
v- la densidad de espinas dendriticas en las distintas cé&lulas
estudiadas. En general en los tres tipos celulares y en las -
tres edades analizadas, los animales desnutridos con 8% de ca-
seina mostraron cambios reflejados en un aumento de estos pard
metros. En cambio en los animales desnutridos con 6% los re--
sultados fueron en el sentido inversc. Cuando comparamos los
efectos producidos por la edad, observamos que las c€lulas mul
tipolares espinosas espaciadas, presentaron el mayor nGmerc de
cambios, los otros tipos celulares mostraron decrementos entre
los 30 y los 90 dfas de edad. Las c€lulas multipolares espino
sas, presentaron tambié&n incrementos en el n@imero de ramas, en
la densidad de dendritas y de espinas a los 30 dfas de edad,
cuando se compararon con sus controles. En relacién a los cam
bios por la edad, se observé que los animales desnutridos con
6% de caseina mostraron el mayor nfimeroc de cambios entre 30 vs
90 dfas, seguidos de los desnutridos con 8%. Entre las edades
de 90 vs 220 dfas, fueron los controles los que ﬁuvieron el ma

yor nimero de cambios.
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Los cambios morfométricos encontrados en las dendri-
tas y en las espinas de los cuatro tipos celulares, en las -
tres edades estudiadas, parecen relacionarse importantemente
con la gran plasticidad del &rea 17 de la rata para responder
a los estimulos ambientales, como es la desnutricién. La edad
produce cambios importantes en las ramas dendriticas de esa -
8rea, asf como en la densidad de las espinas. Las dendritas
adquieren su patrén de ramificacién antes del dfa 30 posnatal,
y sufren modificaciones y cambios a través de la vida del ani
mal 6 por modificacién del medic ambiente. Dicho de otro mo
do, el efecto del medio ambiente sobre el desarrollo neuronal
puede verse de dos maneras: por un lado se tendrfa la accidn
sobre las neuronas de desarrollo temprano y rdpido (células -
piramidales corticales Miller y Peters 1981), y por otro sobre
las neuronas de desarrollo tardfo y lento (neuronas no pirami-
dales corticales Parnavelas y cols., 1983). kn estas (ltimas,
el crecimiento neuronal ird modificdndose en relacifn casi di-
recta a los cambios del medio ambiente. Asf si la desnutricién
es un factor ambiental que influye importantemente en el desa-
rollo cortical, posiblemente operarfa un mecanismo de readapta
cibn pl&stica a esta nueva condicién. En el presente trabajo
no s6lo se da apoyo a este hecho, sino que también esta respues
ta adaptativa, es diferente y especifica para cada tipo celular
no piramidal.

Los animales desnutridos pre y posnatalmente con 8% y

6% de caseina a las tres edades de 30, 90 y 220 dfas mostraron
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reducciones significativas del peso corporal y cerebral. Estas
reducciones, en los animales desnutridos con 8%, fueron menos
drdsticas que en las ratas alimentadas con 6% de casefna. E1
desarrollo cerebral en el feto no depende solamente del acceso
de nutrientes disponibles a través de la placenta sino también
de las cantidad de grasas y proteinas y otros nutrientes alma-
cenados por la madre durante el perfodo de la gestacibén tempra-
na (Miller, 1970). Si el estatus nutricional de la madre, es
un fndice de la cantidad de estas reservas, las madres desnu-
tridas con 8% y 6% de casefina tendré&n bajo pesb y por lo tanto
no tendrén suficientes reservas disponibles para el correcto -
desarrollo de sus productos. Asf, la composicién de la dieta
ingerida por la madre lactante en el presente estudio, permite
especular acerca de las posibles consecuencias sobre el retar-
do en el crecimiento fetal. Por otra parte, si los carbohidra
tos son la mayor fuente de calorfias disponible en las dietas -
que aqui se han empleado, entonces &stos deberdn suplir las de
mandas de energfa del feto, e incluso si son insuficientes se
movilizardn las reservas de grasa de la madre. Sin embargo, =
cuando las reservas de protefina de la madre son bajas y su die
ta esencialmente se compone de carbohidratos (como es el caso -
de los animales desnutridos), entonces la proteina esencial pa
ra el crecimiento fetal deber& obtenerse, entre otros a través
de un catabolismo acelerado del tejido muscular materno. Este
proceso no podrd continuarse de una manera indefinida ya que -

llegard un momentc en el que la madre competiri con el feto por
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los aminodcidos disponibles, a expensas del crecimiento retar
dado del feto. Por consiguiente, cuando ambas, calidad y can
tidad de la dieta y las reservas de la gestacifn son inadecua
das, entonces el desarrollo fetal se verd severamente danado -

(Resnick y col., 1982).

Desnutricién y

Desarrollo del SNC.

La mayor parte de la informacién disponible sobre los
efectos de la desnutricifén en el desarrollo del SNC, es con--
gruente con el concepto establecido por Dobbing y Sands, (1971).
Estos autores sugirieron que el cerebro en su desarrollo era -
relativamente resistente a la accién de la desnutricién prena-
tal, pero altamente vulnerable a la misma durante el perfcdo -
de la lactancia o posnatal. Esta vulnerabilidad obedecfa a que
el crecimiento cerebral era mds acelerado en esta etapa. Para-
lelamente se sugiri6 que también eran m&s l&biles a la desnutri
cibén posnatal las estructuras de reciente aparicién filogen&ti-
ca como son la neocorteza y el cerebelo (Leuba y Rabinowicz, =--
1978); particularmente en el ordenamiento de substratos (Corde-
ro y col., 1976). De las diversas 8reas de estas estructuras -
se supo que la corteza visual primaria, y las células granulares
y de Purkinje en el cerebelo, eran las mis afectadas (Barnes y
Altman, 1973a). Sin embargo, en anos recientes los estudios de

Resnick y col., (1979, 1982), Morgane y col., (1978), West y --
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Kemper, (1976) y los nuestros, usando desnutricién pre y pos-
natal con dietas isocal6ricas, han mostrado que existen cam--
bios irreversibles en el SNC de ratas sometidas a desnutricidn
prenatal. La pregunta que surge, es si esta desnutricibn in-
terfiere igualmente en el crecimiento de las estructuras cere
brales que maduran durante ambos perfiodos pre y posnatal como
son el hipocampo, el bulbo olfatorio y el cerebelo. Asimismo si
deja efectos a largo plazo en estructuras de maduracifn posna-
tal temprana como la neocorteza y el cerebelo.

‘En relacién a estas interrogantes, pudiera ser de gran
ayuda la comparacién entre las distintas etapas del desarrollo
cerebral del hombre y de la rata. De acuerdo con Dobbing y -=-
Sands (1971), la desnutricién prenatal de la rata, es compara-
ble con la desnutricién durante los dos primeros trimestres de
gestacibn en el hombre. La desnutricién durante la lactancia
en en la rata, es comparable con la desnuricién 4l final del -
iltimo trimestre de gestacifén y los dos primeros anos de vida
en el hombre. Entonces, si es posible esta extrapolacién, la
deficiencia especialmente de protefna, durante el primero y se
gundo trimestres en la gestacién en el hombre, pudiera seria--
mente danar el desarrollo cerebral posnatal. Por lo tanto es
de pensarse que los efectos nocivos provocados por la desnutri
cib6n prenatal en el hombre, pudieran prevenirse a travé&s de un
adecuado aporte de protefnas durante el perfodo de gestacién.
Normalmente se acepta que el desarrollo neuronal del SNC, tie_

ne una fase de rdpido crecimiento o de "fmpetu" de crecimiento
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que en la rata ocurre posnatalmente. A &ste perfodo se le -
llama "perfodo critico" por Dobbing y col., (1971). Se acep-
ta también que la deficiencia alimentaria en este perfodo, pue
de danar permanentemente el proceso de crecimiento del cerebro,
lo cual ha sido objeto de numerosos estudios (Altman y McCrady,
1972; salas y col., 1974: Bass y col., 1970; Gambetti y col., -
1974; Morgane y col., 1978; Bedi y col., 1980a y b; Resnick y
col., 1979 y 1982; Salas, 1980}. De los resultados de estas -
investigaciones resalta el hecho de que el efecto de la desnu-
tricibn, estd determinado por la severidad y la duracién de &s
ta durante el proceso de maduracién del SNC. Asf la desnutri-
cién posnatal perturba notablemente el desarrollo y la madura-
cibén neuronal, interfiriendo con el crecimiento dendrftico de
las cé€lulas piramidales corticales y con el desarrollo de pro-
cesos espinosos dendriticos necesarios para el crecimiento de
nuevas sinapsis (Angulo-Colmenares y col., 1979; Cragg, 1979;
Cordero y col., 1976; Salas y col., 1974; West y Kemper, 1976;
Salas, 1980; Davis y Katz, 1983, Shdnheit, 1980, 1982; McConnell,

y Berry 1978).

Bfectos de la Desnutricién

Posnatal en el Desarrollo

Neuronal Cortical.

De los tres hallazgos mds consistentes acerca del desa=
rrollo de la corteza visual de la rata desnutrida, s6lo el desa

rrollo de las células piramidales ha sido ampliamente estudiado.
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Los otros dos hallazgos relativos a la neurogénesis de las cé
lulas corticales y del desarrollo posnatal de las c&lulas no
piramidales permanecen afin bajo estudio experimental. Usando
desnutrici6n posnatal Shénheit (1980), compar6 los tres tipos
celulares de la corteza visual (c€lulas piramidales de la V -
capa cortical con las células piramidales de las capas profun
das) y encontr6 que existe una clara heterocronfia en la madura
cibén celular. Asi los cambios mds leves ocurren en las neuro-
nas de proyeccifn que maduran mds tempranamente y en forma ace-'
lerada (piré&mides de la V capa). A continuacién le siguen las
pirémides de la capa III, que maduran en fase posnatal tempra-
na o posnatal tardia. Finalmente, las no piramidales que madu
ran tardfamente y de manera prolongada durante la fase posnatal
tardfia. La desnutricién postnatal parece tener un efecto de--
terminado sobre el factor modulador de crecimiento celular, en
cada uno de los tres tipos celulares no piramidales estudiados.
Posiblemente esto se debe a que el contenido de las protefinas
influye directamente sobre el metabolismo de las cé€lulas nervio
sas, y por ende en la matriz dendritica de la cual ocurre el --
crecimiento de las dendritas y espinas. En el presente estudio,
hubo claras diferencias en cuanto a las ramas y espinas dendrfti
cas, que en los animales desnutridos con 8% de casefna se incre-
mentaron, particularmente en las células multipolares espinosas
espaciadas y en las multipolares espinosas a las edades de 30 y
90 dfas. Por el contrario en los animales desnutridos con 6% =

ocurrieron reducciones importantes en los tres tipos celulares
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y en las tres edades siendo estos cambios mds relevantes a la
edad de 220 dfas.

Por otra parte, se sabe que la desnutricién temprana
disminuye la divisién celular, la maduracién y migracién de -
los procesos gliales interrumpiendo el proceso de mielinogéne
sis (Bass y col., 1970; Cragg, 1972; Krigman y Hogan, 1976; -
Wiggins y Fuller, 1979). Asimismo, la maduracién retardada -
de los sistemas aferentes especificos que llegan a la corteza,
influyen en la diferenciacién y en la maduracién de las estruc
turas posindpticas por la ausencia de una influencia inductora
(Gambgtti y col., 1980; Warren y Bedi, 1982). Sin embargo, no
solamente por la desnutricién se tiene este efecto sino también
por la privacién sensorial visual como lo mostraron los estu=--
dios de Rufz-Marcos y Valverde (1969); Valverde (1967); Calli-
son y Spencer (1968); Parnavelas y Globus (1976); Rufz-Marcos
(1984) . Por otra parte es un hecho bien establecido que la es
timulacién ambiental provoca el efecto contrario sobre el cre-
cimiento de; SNC (Globus y Scheibel, 1967a; Greenough y Volkmar,
1973; Parnavelas y Globus, 1976a; Rutledge y col., 1974; Uylings
y col. Los animales desnutridos parece que alargan su perfodo -
hasta los 35 dfas y persisten los efectos hasta los 60 dfas. Es
te hecho fué observado en nuestros hallazgos pero hasta los 220
dfas, en cuanto a la densidad de las espinas de las células mul-
tipolares espinosas. Ademds se encontr$ un desfasamiento de las
curvas del crecimiento dendrftico (nfimero de ramas, de la exten-

sién dendrftica lineal y n@mero de espinas), a los 30 dfas en --
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los animales desnutridos con 8% de caseina (Tabla 1). Estos
mismos animales, presentaron desfasamiento en sus curvas de
crecimiento del nfimero de dendritas y de espinas a los 90 --
dfas y solo del nfmero de espinas a los 220 dfas de edad. Los
animales desnutridos con 6% mostraron desfasamientos a los 30
y a los 220 dfas de edad, en los pardmetros de la extensién -

dendrftica y en el nfimero de espinas.

Efectos de la Desnutricidén

Posnatal y la Rehabilitacién

Nutricional en el SNC.

Por otra parte en animales desnutridos desde el naci--
miento hasta el destete y rehabilitados nutricionalmente, Se -
ha encontrado que entre los 40 a 70 dfas hay una relativa res-
titucién del tamano cerebral comparado al control. Sin embar-
go, Winick y Noble (1966), mostraron una reduccifn permanente
del DNA en los animales desnutridos durante la lactancia y pos
teriormente rehabilitados nutricionalmente. Bass y col., (1970),
desnutriendo ratas durante la lactancia y luego permaneciendo -
éstas con la madre hasta el dfa 25 posnatal, se encontré que ==
sus pesos corporales se recuperaron en un 93% a los 75 dfas de
edad. Estos autores mostraron que el grosor de la corteza soma
tosensorial era similar a los controles a los 30 dfas de edad,
el DNA, se mantuvo reduc¢ido hasta el dfa 50 coincidiendo con -
una elevacién de las cé€lulas indiferenciadas en la superficie

ventricular. Estudios similares de la corteza occipital, mos-
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traron los mismos efectos. Asi pudiera ser posible que ocu--
rriera una respuesta adaptativa estructural en el caso de la
rehabilitacién nutricional ocurrida durante el final del "pe-
rfodo critico". Varios autores (Angulo-Colmenares y col.,
1979; Bedi y col., 1980; Dyson y Jones 1976; Smart y Bedi --
1982), sugirieron que durante el crecimiento existe una apro
ximacidn del ndmero de sindpsis hacia los valores del animal
control, pero destacan la presencia de sinapsis inmaduras. -
Asimismo, prevalece la pregunta de hasta que punto la rehabili
tacifn parcial estructural se asocia a un restablecimiento fun
cional. En este particular, es evidente que no todas las célu
las corticales y sus organelos responden de igual manera a la
desnutricién. En estre trabajo al comparar los patrones de -
crecimiento dendritico entre controles y desnutridos, obseva-
mos cambios ocurridos por la edad. Por ejemplo en las cé&lulas
multipolares y biramificadas espinosas espaciadas entre 30, 90
y 220 difas, se observd una tendencia a incrementar sus patrones
de desarrollo dendritico, aungue en los desnutridos, sus valo--
res se encontraron por debajo de los controles.

Por otra parte la pregunta de si la rehabilitacién par
cial estructural se asocia a un restablecimiento funcional; ad
guiere relevancia sobre la base de una posible correlacién en-
tre estas investigaciones morfolégicas con estudios acerca del
comportamiento. Hasta el presente momento solo se puede sefia-
lar que la desnutricién prenatal interfiere con el desarrollo

del SNC, alterando el proceso de neurogénesis, siendo este afec
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to irreversible (Altman y McCrady, 1972; Bass y col., 1970; -

Winick y Noble, 1966; Galler 1981; Zamenhof y Marthens 1984).

Efectos de la Desnutricién

Sobre las Aminas Biogé&nicas.

Alteraciones en el metabolismo de los neurotransmiso-
res como los descritos por Morgane y col., (1978); Herndndez
(1979) , Resnick y col., 1982), de elevacién del contenido de
serotonina cerebral, podrfan corresponder a un posible mecanis
mo de adaptacifén en el que la poblacién neuronal incrementaria
la liberacién del neurotrasmisor. Sin embargo, en éste estu--
dic encontramos un aumento en el nfimero de espinas dendrfticas
en los animales desnutridos con 8%, y un decremento de é&stas -
en los animales desnutridos con 6% de casefna. Si se intenta-
ra una correlacién con los estudios anteriores, en el primer -
caso los animales alimentados con 8% de caseina, tendrfan pobla
ciones neuronales con un incremento de conexiones aferentes gque
determinarfan el incremento en el contenido de neurotrasmisor.
En el segundo caso, estarfan en la situacién contraria, expli-
cdndose solo el incremento de serotonina por el aumento de la
actividad de las sinapsis. En ambos casos la desnutricifn pro-
vocarfa una adaptacién paralela, al grado de la misma. El au--
mento de las aminas biog&nicas descrito por los mismos autores
en el cerebro de la rata, especialmente de serotonina (5H-T) y
de su precursor, el tript&6fano podrfa explicarse sobre la base

de un intento del organismo por adaptarse a la condicién de ==
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desnutricién y mantener la funcionalidad cerebral. El eleva-
do contenido de la serotonina parecerfa ser a costa de las --
protefnas de tejidos periféricos. Si el triptéfano se encuen
tra libre en el plasma y dado que es necesario en la sintesis
de protefnas periféricas, entonces su presencia implicarfa --
una toma de &ste material de los tejidos periféricos con la -
consiguiente reduccién al 50-70% en el peso corporal de los -
animales desnutridos . También de alguné manera explicarfa -
la poca reduccién del peso cerebral (10% a un 15%). La des--
proporcidén entre el peso corporal y el peso cerebral pondrfa
de manifiesto una relativa macrocefalia, siendo ésta méxima -
en los animales desnutridos entre los 20 y los 30 dfas posna-
tales (Forbes y col., 1977). Por otra parte, también explica
rfa como es que las madres desnutridas, producen menor canti-
dad de leche conduciendo a la desnutricién de las crfas (Shoe
maker y Wurtman, 1971).

Las monoaminas son uno de los sistemas de neuro--
transmisién que se desarrollan primero en el cerebro de los -
mamfferos. Parte de este sistema lo constituyen las células
serotonérgicas, a las que recientemente, se les ha involucra-
do en la induccibn de efectos tr6ficos en el desarrollo cere-
bral. Lauder y col., (1982), mostraron que durante las eta--
pas embrionarias de las c&lulas serotonérgicas, Estas pueden
actuar comec "inductores, de diferenciacién neuronal" en célu-

las blanco. Por ejemplo, en estudios posnatales con métodos
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inmunocitoguimicos autoradiogr&ficos, se ha mostrado una inte
raccibén de los axones de 5H-T con glioblastos en el desarro--
llo del cerebelo y células inmaduras granulares del hipocampo.
Estos hallazgos hacen suponer, la posible influencia de las -
neuronas serotonérgicas sobre el desarrollo de las células po
co diferenciadas con las que establecen sus contactos. Por -
otra parte el efecto de los factores neurotr6ficos también se
han estudiado en otras capas de la corteza visual de la rata.
Por ejemplo, los estudios de Levitt y Moore (1978), y de Fel-
ten y col., (1982), en los que la separacibn unilateral del -
NLC, reduce el contenido de fibras noradrenérgicas ipsilatera
les corticales. Este efecto visto de otra manera pudiera com
pararse con el efecto de la desnutricién sobre el NLC, que de
algtn modo influ%ria sobre la produccién de noradrenalina. En
el estudio de Shbnheit (1982), la desnutricibén prenatal en --—
las células no piramidales de la corteza ﬁél cingulo en la ra
ta, muestra marcadas alteraciones en comparacibén con las cé&-
lulas piramidales de la V capa cortical. Los datos obtenidos
en el presente trabajo, confirman que los cambios ocurridos -
en las células no piramidales corticales de la IV capa son di
ferentes para cada tipo celular estudiado. Asimismo, difie--
ren de los cambios ocurridos en las células piramidales de és
ta misma &rea, lo que podrfa sugerir que se encuentran influf
dos. por un factor neurotr6fico temprano que actfa sobre la ca
pa V contribuyendo al crecimiento neuronal. Una posible expli

cacibn a las alteraciones ocurridas en las cé&lulas no piramida
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midales de esta misma capa, podrfa ser la posible interferen-
cia de la desnutricifn con la accién de este posible factor -

neurotréfico.

Caracteristicas Anatdmicas

e Interacciones de las

Células no Piramidales

de la IV Capa Cortical.

En el presente estudio se intentdé localizar a las
neuronas no piramidales de la capa IV cortical, debido a que
en gran parte a ella proyectan las fibras del nficleo genicula
do lateral. Fisiolbgicamente, la via visual se considera co-
mo un canal sensorial que es esencial para la formacién de i-
migenes y localizacién de los objetos en la escena visual. -
Por otro lado se sabe que la serotonina proveniente del NRD -
proyecta a esta capa de la neocorteza (Morrison y Magistretti,
1983; Takeuchi y Sano, 1983), particularmente a las c&lulas -
no piramidales, siendo estas las vias m8s abundantes de la ca
pa IV. En nuestros respltados, éstas células presentaron cam
bios impcrtantes en la densidad de las espinas dendriticas, -
con respecto al factor edad en los animales normales y desnu-
tridos con 8% y 6% de caseina. Estos dltimos, frecuentemente,
presentaron patrones de desarrollo de espinas diferentes a --
los controles, cuando se compararon las edades de 30 vs 90 y

de 90 vs 220 dias. Sin embargo, los cuatro tipos celulares -
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estudiados revelaron una reduccibn en la densidad de las eépi
nas dendriticas por la desnutricién a los 220 dfas de edad. -
Asimismo, las cé&lulas multipolares espinosas, son las que re-
ciben el mayor nimero de proyecciones genfculo-corticales, ya
que la presencia de espinas les confiere mayor superficie de

contacto (Lund, 1973). Ademds fueron las finicas que presenta
ron una reduccién en el tamafio del soma a los 90 dfas de edad,
en los animales desnutridos con 8% y 6% de casefna. Por lo =
tanto &stas al teraciones anatémicas, pudieran correlacionarse
cen alteraciones funcionales del tipo de la percepcibn visual
o de las respuestas visuomotoras que pudieran ser secuelas de

la desnutricién.
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La desnutricién pre y posnatal en la rata, median
te dietas isocalbricas e hipoprotefnicas contenien
do 8% y 6% de casefna, provoc6 una reduccién en -
el peso corporal y.cerebral a les 34, 90 ¥ 220 ==
dfas de edad.

La desnutricién con 8% de casefna, se acompafo de
un incremento en el n@meroc de las dendritas, en =-
la m&xima extensién lineal y el n@mero de espinas
de las células no piramidales de la IV capa del -
drea 17 de la rata. Particularmente, el n@Gmerc de
ramas, se encontr6 aumentado en las cé€lulas multi-

polares espinosas.

Los animales desnutridos con una dieta de 6% de ca
sefna, mostraron una tendencia a disminuir el nfme
ro de dendritas, la extensibén y el difmetro dendri
tico asf como el ntmero de espinas, particularmen-
te a la edad de 220 dias.

Con relacién a la edad en los animales control, se
observé un crecimientc progresivo en el nmero de
ramas, la extensibn dendrftica y el nmero de espi
nas, el cual fué mds evidente en las células multi
polares.

Los cambios en los porcentajes obtenidos debidos a
la edad en los animales desnutridos, son mayores -
tanto en el sentido de aumentar o disminuir. Asf,
las células multipolares y las biramificadas, pre-
sentaron el mayor nfimero de &stos en comparacién -
a los otros tipos.
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En relaci6én a la edad, el nmero de espinas den-

drfticas revelS grandes modificaciones en los va

lores obtenidos, en las células multipolares --

(presumiblemente gabaérgicas) en los animales con
trol, y en las bipolares (cé€lulas peptidérgicas)

en los animales desnutridos con las dietas de 8%

y 6% de casefna.

Con la dieta de 8% de caseina, las cé€lulas multipo
lares espinosas de la IV capa cortical, mostraron
incrementos significativos de las ramas dendrfti--
cas a los 30 dfas y decrementos a los 90 y 220 dfas.

En las céluas multipolares espinosas, el nfimero de
espinas dendrfticas entre 30 y 90 dfas, en general,
se redujo, siendo seguido este cambio de pequefios
incrementos entre los 90 y 220 dfas. El mayor nme
ro de cambios ocurrié en los animales desnutridos

con 6% de casefna.

Los cambios morfométricos, observados en las den--
drftas y sus espinas en los cuatro tipos celulares
estudiados, y en las tres edades, ponen de manifies
to la gran plasticidad del 4rea 17 para responder -
a los estfmulos ambientales tales como la desnutri-
cién.

La gran variedad de alteraciones provocadas por la
desnutrici6n, sobre las c&lulas no piramidales del
drea visual de la rata, revela que &stos efectos =
son selectivos y especificos para cada tipo. Sien
do mds variados que los cambios ocurridos en las -
c€lulas piramidales de la misma &rea, debido qui--
z8s a las alteraciones de las aminas biogé&nicas, -
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para las cuales estas c€lulas no piramidales son
especificas.

Las alteraciones morfol6gicas aqui presentadas, po
drfan ser producidas no solo por la restriccién de
las protefnas de la dieta, sino también posiblemen
te, por la interaccién con otras variables ambien-
tales, del tipo de los transtornos hormonales y la
privacién sensorial, cuya participacién requerird

de mayor trabajo experimental.

Finalmente, los cambios morfol6gicos aqui observa=-
dos, son congruentes con la idea general de que la
desnutricién perinatal interfiere grandemente con
los procesos de migracifn y desarrollo de las neu-
ronas no piramidales. Asimismo, pudieran sugerir -
que dadas estas alteraciones los fenfmenos de per-
cepcibn, actividad visuomotora, y otras activida--
des plésticas integradas a nivel del 4rea visual,-
pudieran verse alteradas como resultado de la des-
nutricién severa.
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