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RE~N 

De los efectos t01<icos mks importantes del etanol, se mencionan 
la modificaciOn del desarrollo normal del cer"ebro. El nivel de 
alcohol ingerido durante la pre~~z actda tambi~n en los Organos 
de los sentidos y en los mecanismos neurales, y estA asociado 
positivamente con la enfermedad cerebro-vascular; asl como un 
retraso en la diferenciaciOn y maduraciOn de las c~lulas de 
PurkinJer y disminuciOn del peso cerebral entre otros. En la 
inhalaciOn deliberada o involuntaria de disolventes que comun
mente se utilizan en la elaboraciOn de p1nuras y pegamentos tcomo 
el thinner y el he1<ano>, la sintomatotogfa neurolOgica y 
psiqui~trica es debida a que el thinner produce destrucciOn de 
las c~lulas nerviosas en forma difusa y progresiva en diferentes 
lugares del cerebro, cerebelo y médula espinal. En el presente 
trabajo fueron estudiadas el tipo de alteraciones cong~nitas a 
nivel de SNC en 1 os fetos engendrados por un progeni ter Chembra > 
intoxicado simultAneamente con alcohol y thinner, antes y durante 
la gestación, ast como el describir los cambios histológicos que 
se originan por la doble 1ntoxicaciOn. Se formaron dos lotes de 
ratas, uno testigo y otro experimental. Cada lote contenta diez 
hembras jOvenes Cde 60 dtas de edad de la Cepa Wistar>. A ambos 
lotes de les proporciono una dieta de alimento ad libitum; al 
lote experimental se le suministro una bebida previamente prepa
rada con agua, alcohol ettlico puro y sacarosa, sometiendo a los 
animales a una segunda intoxicaciOn mediante la inhalaciOn de 
thinner (la cual fue hecha por evaporaciOn, calentando y bombean
do esa sustancia desde un matrAz hacia una c~mara cerrada, conte
niendo a las ratas). En el lote testigo la bebida se preparo con 
agua y sacarosa necesaria par igualar las calortas Cingeridas por 
el otro lote> y sin inhalar. El tiempo de experimentaciOn fue de 
seis semanas, tres antes del apareamiento Ccon machos adultos 
normal es>, y otras tres semanas durante el tiempo que dura la 
gestaciOn y al t~rmino de ~sta <poco antes del parto>, los 
animales fueron sacrificados y fijados mediante perfusibn, para 
obtener los fetos y extraer sus cerebros, los cuales una vez 
preservados se incluyeron en gelatina cortAndose por congelaciOn 
y a las secciones se les aplicaron m~todos argento-a~ricos para 
su anAlists microscOptco. Los resultados observados consistieron 
en una notoria pero variable p~rdi da focal de elementos celulares 
Cneuroblastos) principalmente en la neocorteza, ast como tambi~n 
en la corteza del cerebelo, con alteraciOn y desarreglo de sus 
capas celulares formAndose amplios huecos irregulares intercala
dos con zonas de c~lulas conservadas. 



1. O I NTRDDt.cC UJN. 

La in;estiOn de alcohol y la inhalac16n de thinner, constituyen 
en la actualidad dos de los mayores problemas de farmacodepen
denci• en algunas naciones. pero ~stos se acentfian en los paises 
subdesarrollados Ccomo el nuestroJ, en los que las condiciones 
soctoecon~micas inducen a sus habitantes a la intoKicaciOn, como 
vta de escape a sus mOltiples problemas. 

El alcoholismo se define como un desorden crOnico de la conducta 
que se manifiesta por ingestibn de bebidas alcohOlicas 1 m~s all~ 
de la dieta y de los usos sociales de la comunidad y en una 
medida en la que afecta a la salud del bebedor, que lo hace con 
~l fin de obtener placer, gratificacibn y una adaptaciOn psico
lbgica y emocional. La deteriorizaciOn de la conducta suele 
evolucionar hasta convertirse en una condiciOn psicOtica. 

A partir de 1q60 en diversas partes del mundo comienzan a 
aparecer informes acerca de la inhalaciOn de solventes e 
ingestibn del alcohol voluntaria por nihos y adolescentes, y es 
de llamar la atenciOn que en ~stos 30 anos se ha detectado un 
mayor nivel de alcoholismo y drogadicciOn. 

En M&Kico, se conoce que uno de los problemas principales de 
farmacodependencia taunque no el dnicol és que los usuarios m&s 
camones pertenecen a los niveles socieconOmicos medio y bajo, que 
representan del o.5 al 1 ~de la poblaciOn general [Lorenzana, 
1qS&l y como es sabido estos individuos adoptan comportamientos 
de vagancia, vandalismo, crueldad ftsica y otros. 

Centrando nuestra atenciOn en el seKo femenino, podemos decir 
que a pesar de que hasta hace dos d~cadas, la tasa de alcoholismo 
era mucho menor, tambi~n la mujer este\ propensa a caer en el 
vicio del alcohol y los narcOticos, pero su situaciOn se torna 
mc\s delicada, si tomamos en cuenta que una mujer adicta puede 
correr el peligro de procrear descendencia anormal. 

Sobre la base de estudios e.-:per1mentales CChernoff, 1975; Lanic, 
1q11; PaparA-Nicholson. 1957: Pilstrom, 1966; Sandor, 1971) y 
diversas observaciones clln1cas se llega a establecer CJones, 
1973] el hecho de que el alcoholismo gestacional es causa directa 
de una embriofetopatla recurrente grave, caracterizada por 
retraso del crecimiento pre y postnatal, d~ficit mental y 
psicomotor gr a .... es, n1i crocefal i a, di smorfogl!-nesi s de predominio 
facial y otras malformaciones sobre todo cardiacas. Se trata en 
definitiva del llamado "StTidrome alcohOlico fetal". 



De los efectos m~s importantes del etanol, encontramos 
modificaciOn del desarrollo normal del cerebro, mAs aon, estudios 
en animales. indican que el etanol afecta el desarrollo del 
cerebro dependiendo de la dosis adn1i ni s.trada CSa.mson, 1983l. Los 
efectos neuroqutmicos abarcan cambios tRawat, l'f'BO¡ Reyes, 1c;i93) 
ast como las alteraciones estructurales de regiones espectficas 
tales como el cerebro y el hipocampo tBarnes, 1981; Baure
Moffett, 1977). Por otra parte, los estudios que se tienen 
indican una correlaciOn entre modificaciones estructurales y 
diferentes comportamientos en animales tratados tAbel, 1983; 
Grant, 1qe3J. 

Los efectos del etanol en el cerebro no son meramente aquellos 
del desarrollo de las capas sino que incluyen distorsiones en la 
organizaciOn del sistema neuronal. Un estudio mostrO que la 
eKposiciOn prenatal de etanol causa alteraciones permanentes en 
la organizaciOn topogrAfica del sistema de fibras en el hipocampo 
de rata. Dui zc\ el desarrol 1 o aY.onal en regi enes del cerebro y 
otras del hipocampo son tambi~n afectadas por consumo materno de 
eta.nol tAbel, 1984>. 

La reproducciOn e~perimental del sfndrome alcohOlico fetal en el 
ra.tOn tChernoff, 1975], indica que la gravedad y el déficit del 
crecimiento y de la morfogénesis, estaban mAs en relaciOn con la 
alcoholemia materna que con la cantidad de alcohol ingerida. 
Esto sugiere, que los efectos sobre el feto dependen directamente 
de los niveles de alcohol no metaboli%ados mc\s que la 
concentracibn de sus productos metabOlicos. M~s a.fin, estl repro
duccibn e~perimental infiere aplanamiento de las circunvoluciones 
y poca profundidad de las fisuras encef~licas ademAs de retraso 
en la mielinizaciOn del cbrtex y d~ los ganglios basales 
tChernoff, 1975]. 

Otros trabajos serralan deformaciones cerebrales y medulares con 
desarrollo anormal de las semi tas y retraso general del 
desarrollo y de la morfogt!onesis tPapara-Nicholson, 19!57; Sanson, 
1971 ]. 
Finalmente se evidencio en un estudio necrOpsico del stndorme 
alcohOlico fetal un desarrollo incompleto del cOrtex, con lisen
cefalia, agénesis del cuerpo c:alloso, aberraciones en la rr1igra
ciOn neuronal y fusiOn de las c1rcunvoluciones antera-posteriores 
por una infiltraciOn de hamartoma leptomentngeo de células 
gliales y neuronales [Jones, 1973]. 

El alcoholi5mo puede causar m~lt1ples 
naci On interna" tJan::, 19B3J, estas 
postnatalmente en todo el organismo. 
cienes prenatales encontramos, entre 

al terac1ones por "contami -
pueden manifestarse pre y 

Dentro de las manifesta
otras t 1 > a nivel del ene~ 



falo, la ausencia del cuerpo calloso, deformaciOn de la comisura 
anterior y .aumento del peso cerebral; c::z> aumento del tamal'1o del 
cuerpo del producto y de la placenta CWainwright, 19B4l: t3> 
retardo en el crecimiento prenatal por exposic10n alcoh011ca en 
Otero con disminuciOn de peso CAbel, 1981] ; C4> Finalmente el 
exceso de alcohol también es.tA asociado a vOrni tos y di arreas 
CAbel 1 19BOJ. En estudios del mismo autor se encentro que no 
todos los casos de ratas pre~adas que beben con eKceso, el 
producto engendrado presenta efectos fetoalcohOlicos CAbel, 
1964l. 

En 1973 Jones y Smith describieron en la descendencia de mujeres 
alcohOlicas crbnicas, una embriofetopatla recurrente grave sus
ceptible de eKpresarse por un aborto, y slndrome de enanismo 
intrauterino con debilidad mental, malformaciones y mortalidad 
neonatal elevada. 

El nivel de alcohol ingerido durante la pre~~z tarnbi~n actóa 
sobre los brganos de los sentidos y en las funciones neurales, 
asoci&ndose positivamente con la enfermedad cerebrovascular 
CAshley, 1992l. 

Los efectos en la pro9enie de ratas alcoholizadas, manifiestan 
cambios en grado diferente, asl como alteraciones conductuales 
tales como el canibalismo CAbel, 1990l. 

Entre las mantfestaiones postnatales de alteraciones en hijos de 
mujeres bebedoras encontramos entre otros: anormalidades anatOmi
cas del producto, creci mi ente retardado, anormalidad es fetal es en 
general CHarl ap, 19BOJ. 

Otro autor concluye que la nutriciOn materna representa la clave 
en diversos eKperimentos fetotO)(icos con etanol, sin embargo 
aclara, que &ste es un agente fetot0Kico aon en animales bien 
alimentados rGood, 19831. 

En un estudio se encentro que no todas las muJeres que habtan 
bebido e><cesi va.mente daban a luz hi Jos afectados. adem.ls se vi O 
como la edad materna afecta el resultado, teniendo el alcohol m~s 
impacto en la pro9eni e de mujeres de mayor edad CAbel, 1981 l. 

Asimismo se halló que infantes expuestos al alcohol en diferentes 
tiempos de gestaciOn presentaban alteraciones significativas, que 
se ref l eJaban en el desarrollo y en un incremento del nivel de 
actividad, en comparactOn con los no eMpuestos al aQente CColes, 



19BSl. Algunas veces eliminando el uso de alcohol a medio emba
razo pueden prevenirse o minimizarse rr1uchas de las consecuencias 
adversas usualmente observadas. 

La cantidad de alcohol eKcretada por la orina, eY.halada por los 
pulmones o perdida por la respiracibn no llega al 10 Y. del total 
ingerido. La el i mi nact bn del alcohol depende pues, fundamental -
mente de su metabolismo; éste se lleva a cabo sobre todo en el 
hfgado, donde gracias a una deshidrogenasa, es transformado en 
acetaldehido y es incorporado al ciclo del leido cttrtco como 
Acetil-CoA, como mlKimo 6-8 g/hora en un adulto normal. Por 
consiguiente, el organismo es capaz de eliminar 170 g/dta de 
alcohol [Carrera, 19811. 

El alcohOlico puede beber mayor cantidad que la mayorta de los no 
alcohOlicos debido principalmente a la tolerancia del cerebro, y 
también porque adquiere mayor capacidad para metabolizarlo al 
poner en marcha sistemas de OY.idacciOn accesorios. 

TeOricamente, cualquier droga presente en la circulacibn materna 
puede ser capaz de atravezar la placenta hacia la corriente 
sangufnea fetal. Tras la administraciOn intravenosa de etanol a 
23 mujeres gestantes durante el parto, al cabo de 1 minuto ya se 
encuentran en el torrente circulatorio fetal tWaltman, 1969). 

Estudios realizados en ratas pre~adas, mostraron un retardo en la 
diferenciaciOn y maduractOn de las neuronas de Purkinje corr10 una 
consecuencia de la eKposiciOn de etanol CMohamed, 1987l. 

Los efectos directos o indirectos del etanol en ratas preNadas, 
ocurren con una demora en la maduracibn de las fibras y la 
evolucibn de las fibras paralelas de las c•lulas de Purkinje 
tMohamed. 19871. 

La e~pos1ciOn prenatal al alcohol en ratas, causa severos defec
tos en el desarrollo de los tractos fibrosos en la parte anterior 
del cerebro. el cuerpo calloso y la comisura anterior con gran 
frecuenciat indicando claramente que los factores con mls 
influencia en el metabolismo alcohblico de la rata, son 
importantes sobre la respuesta fetal y las respuestas especifica~ 
~!c~~oiºC~:~~:l~~t~~~~j.del cerebro a la exposicibn prenatal de 

En ratas e~:puesta.s al etanol durante la gestacion, se encentro 
que presentaban anormalidades en la distribucibn de las fibras 



uMossy" en la regiOn temporal del hipocampo. Esto demostrO que 
1& e~posicion de ratas pren-adas causo alteraciones en el 
circuito neuronal persistiendo hasta la madur~%. Dichos efectos 
pueden jugar un papel importante en el retardo mental observado 
en nin-os. con stndrome alcohOlico fetal <West, ic?Bt>. 

Estudios neurohistopatolOg1cos en animales mostraron que la 
exposiciOn prenatal de alcohol produce cambios neuronales en el 
.lrea del hipocampo en el cerebro de ratas adultas <Barnes, 1981¡ 
Peiffer. 197ql West. 1981>. 

Los efectos del consumo crOnico del alcohol durante la gestaciOn 
en el desarrollo de la V capa de las c~lulas piramidales fue 
estudiada cuantitativamente en la corteza cerebral somatosenso
rial del cobayo recten nacido. La expansiOn de las arboriza
ciones dendrfticas y el conteo de espinas dendrtticas en la 
dendrita apical de neuronas <que se procesaron con el método 
rlpido de Golgi> y comaaradas con los controles se encontraron 
diferencias significativas en el n~mero de dendritas basales 
primarias y ramificaciones dendrlticas <Fa.bregues, 1985>. 

En M~xico, desde apro~imadamente 1970 a la fecha, el problema de 
la farmacodependencia es uno de los mls complejos en la salud 
p~blica, el cual tiene como consecuencia un desajuste social que 
frena la productividad y progreso, ademAs de que implica un 
enorme costo asistencial. 
El abuso de i nhal antes "cemento o pega.me-oto" y sustancias vol A
ti les como el thinner o gasolina, determina un proceso que desde 
el principio ocasiona trastornos en todo el organismo y de manera 
especial en el sistema nervioso, lo que desencadena cuadros 
neurolOgicos y psiquiAtricos irreversibles, con trastornos graves 
de la conducta, en su mayorta de caracter delictivo. 
También es de gran importancia seNalar que el abuso de los inha
lantes y cementos se extiende cada dfa mAs y en la actualidad se 
propaga de manera intensa en la poblacibn infantil, adolescentes 
y jbvenes en promedio entre los 8 y los 18 anos de edad y que 
aparece en marcada relaciOn con el aumento de la delincuencia 
juvenil. de bajo rendimiento escolar y ocupa un lugar importante 
en los casos de intowicacíbn atendidos en servicios hospitalarios 
de emergencia. La imitaciOn o curiosidad que ewperimentan los 
niNos y jóvenes por sentir algo nuevo puede llevarlos a probar 
los inhalantes y volverse adictos a ellos. Entre las drogas de 
mls consumo en M~xico est~n los inhalantes como el thinner, 
cemento, gasolina, cloruro de etilo, acetona y fumar mariguana 
lContreras, 1977). 

Entre las mujeres, el ndmero de las que inhalan es menos de 25 Y. 



en relaciOn con los hombres; generalmente inhalan thinner o 
cemento. puros o combinados y se inician entre los 14 y 19 anos 
de edad Los inhalantes entre los que se inclluyen los llamados 
solventes industriales. se utilizan en gran cantidad y variedad 
en la elaboracibn de m~ltiples productos seg~n sus propiedades 
ftsicas, qutmic:as o fisico-qutmicas. Todos estos productos son 
ttncicos, por lo que las personas que los inhalan en el trabajo, 
en forma accidental o voluntaria, presentan dano en su salud 
tBarroso-Moguel y Romero-Ola;:, lCf'SB>. 

Los fArmacos de acc10n directa sobre el sistema nervioso central 
se clasifican en estimulantes y depresores. Los fArmacos 
depresores disminuyen la actividad refleja somltica visceral, 
adem~s hay p~rdida de la actividad motora y de las respuestas a 
esttmulos ambientales. En el caso del th1nner se produce adem&s 
ex.citabilidad de la formaciOn reticular mesencefAlica con 
disociaciOn entre ella y la actividad motora, por lo que se 
considera el thinner como droga de abuso <Barroso-Moguel y Romero 
D!•z. 1988>. 

Al principio de la inhalacion con thinner se produce hiperactivi
dad. Si se continda, se reduce la actividad motora y la intensi
dad de las respuestas a los esttmulos ambientales, llegando en 
ocasiones al estado catatOnico, con aumento del tono muscular y 
de la actividad refleja som~tica, desarrollo de crisis mioclOni 
cas pasando por una etapa de ataKia. por lo que se le considera 
como estimulante del sistema nervioso central <Guzmkn-Flores, 
1975). 

La sintomatologta neurolOgica y psiqui~trica es debida a que el 
thinner produce destrucciOn de las células nerviosas en forma 
difusa y progresiva en diferentes lugares del cerebro, cerebelo y 
m~dula espinal (principalmente por el tolueno>, asl como una 
degeneracibn con desaparicibn de muchas fibras nerviosas 
perif~ricas que alteran la sensibilidad y los movimientos (por el 
hex.anol, conocido5 como Lesiones Irreversibles en todo el 
organismo. de mayor o menor intensidad segO.n el tiempo, la 
frecuencia y la cantidad de thinner inhalado <Barroso-Moguel y 
Romero-O! a;:. l q99). 

Las 1nteraccione5 entre un f Armaco y el orqanismo son tan comple
jas, que casi s1empr~ es imposible determinar con exactitud que 
mod1ficacibn precisa producen las drogas. Esto es vAlido no solo 
para fArmacos cuyo efecto adverso sobre la func1bn tisular es 
bien conocido, como los opiAceos, la morfina, la herotna o las 
anfetaminas, sino tambi~n para sustancias de uso terapefitico 
reconocido y eKtendido, como la aspirina o los antidepresivos 
trictcliclos. 



El thinner "S una mezcla compleja d .. disolventes activos. 

Tolueno 48.B - 54. 1 r. Acetona t.4 - 9.0 Y. 
He>.: ano a.o - 19.B r. Xileno 0.9 - 1.3 Y. 
Metanol 9.0 - 10.6 Y. Benceno 0.6 - 7.5 Y. 
But i lee-tona 9.6 - 13.3 r. Otros 0.9 - 3.0 r. 

Las sustancias volAtiles son generalmente hidrocarburos alifAti
cos algunas veces acompa~ados de Cloro o Fldor, sus efectos son 
relativamente de corta duraciOn y afectan rApidamente las vfas 
cerebrales. Thinner. tolueno, acetona, gasolina, tricloroetileno 
y Kileno son los inhalantes m~s usados entre los farmacodepen
dientes. 

El interés en el estudio de los efectos tóxicos producidos por 
los disolventes industriales se ha renovado en los Olttmos anos 
en vista del notable aumento de suJetos que inhalan vapores de 
esas sustancias con el propOsito de experimentar sus efectos 
pstquicos <Gellman, 1968; Belsasso, 1972; Salinas de Valle, 
1976). 

Los estudios epidemiolOgicos indican que la inhalaciOn de thinner 
es una de las formas de abuso por disolventes mAs comOn en nues
tro medio, sobre todo entre los nihos y los adolescentes <Belsas
so, 1972; Salinas de Valle, 1976>. 

En la literatura e~:isten numerosos reportes de los efectos tOi<i
cos de los disolventes industriales sobre los pulmones <Jouglard, 
1971>, rirrones tSokul, 1963>. hfgado <Greenburg, 19421 Adams, 
1952), y teJido hematopoyético <Wolf, 1956; Moeschllin, 1967>, y 
son menos frecuentes los estudios de sus efectos sobre el sistema 
nervioso central. 

La mayorta de los reportes disponibles describen los efectos de 
algunos de los componentes del thinner <Baker, 1953; Knoi<, 1966> 
y es muy escasa la informaciOn de los efectos nerviosos de la 
me:cla completa <Andersen, 1953; Sugimoto. 1973l. 

Se considera que los disolventes orgAnicos son DbJeto de abuso 
principalmente por nitios y adolescentes. y los resultados de 
diferentes investigaciones serralan que el e~ceso o deficiencia de 
algunas sustancias en el medio interno durante el periodo de 
madurac1bn cerebral limitan de alguna manera et desarrollo 
funcional del sistema nervioso central tShapi ro. 1971 >. 



La tnhata~iOn que se h4C:~ de los vapores e~pedidos por los temen~ 
tQs plAst1~os fue estudiada ampliamente por Glossen y Massen~ale 
l?O 1'7t:J4. L.a lt\h~lie.tiOn tul? s1empre tH?l:i.bt?-r~da y produc:l'a desde 
aufor-i a ~oaerad~ h.a..sta d~sori entac1 On )' somnol enc:i a segOn el 
tiempo d~ ~at:11tu-at.tbn y lit dos1~ respirada.. L.J sustancia resulto 
textca para el hlg•do, lbs r-1nones. el sistema nervioso central y 
14 médula Oeea, presentAn~~~e lesiones OY'JAnicas en grados va.ria
bl eg tSal""r-oao-Hoguel, l'??'d>-t'tSOJ. 

S4k~r y colaboradores en 1~53 se ocuparon de las lesiones que Sft 
pr-bt1uc:~n E!'n el sí stem4 nt?r-vi oso. oca si Ot\a.d4S por los di sol ventes 
org~nic:"!So '>'los vetH?hO'ii industriales, Heyner en 1'755 describí() 
triglDsis ~n las c~lul4$ de Purkin;e del cerebelo de raton 
intbv.1e4do ~~perimentatmente con tetrametileno. 
SroNn y ~el. estudt4ron de 1969 a 1979, l4s alteracione6 que se 
produ~en ~n las neurbnas cerebrales de manera intensa y per~a
nente, $Obre todo en 14$ del hipocampo, PbY intoxicaciOn e~p&ri
ment•l en ratas por tbmpuestos derivados del cloruro de trimetll
tin tc.onipu~ato r:í.to en etCJnol) <Coggeshall, 1958>. 

El thinner ae usa en 14 industria de l~s recubrimientos org&nieos 
eo~o Sblv~nte. ya que ~e le conoce como Uh4 mezcla balanceada d& 
solvent~~ activos y diluyentes pero es en re•lidad un ingrediente 
o compon~nt~ de píntur•s, lacas, barnices, tint.Js de impresion y 
p~oductos aimilare$ tuy4 fuocibn escencial es reducir la viscost~ 
dad, dar conststeneta 4dec~ada y controlar ta velocidad de evapo
~ac:iOn~ ~e emple4 en la pr~paraciOn de adhesivos. 
El thinn~r se puede COO$id@rar como una drDga de abuso pues se 
emplea co~o aluctnO~eMo y euforizante; puede actuar como narcOti
co en into~ica~tones accidentales ocu~rtdas eo la industria. 
Tiene acci6n dtretta so~r-e el sistema ne~vioso central caus~ndo 
di$ffiínwcton y ~érdtda de la actividad moto~a con niveles elevados 
de la ~~citabtltdad d~ la formacton rettc~lar, y de esa manera 
induci~ndo a una di50tiac:iOn entre la eKtitabtlidad de la forma
ciOn reticular y l4 actividad motora. Ast, es posible clasificar 
al thinner como un gran ~stimulante del sistema nervioso cehtral 
tS4r,.oso-Moguel y Rt>tnero-01 a:, 1988). 

Ou,.ante el de~4r-rollo a&l sistema ne,.vtoso es conocido ~ue es 
$&nsibl& a agentes qutMic:o~ que intervtenen con la proliferacion 
c~lular. E~tos ag&nt&s 1Mtluyen 5-azacitidina, ~
fluoroaesoY.turidind <~UQR>, 6-mert~Ptbpurina~ metilazo~t~metanol 
tMAM) hidroY-íure4• Cbl~&~ida y bromodesoY-iuiridinaa <Rodter, 
197?'1 11erl'.en et~ 41. 1970; Spat;:: y Ldqua-r. l96BJ La.ngma.n t.: Car
d&l 1. 1977: Adh.imi tit: tJoac:k, 1975; i.-Jebster ~t. al., 1973>. Le
si on&a embr1olOgit4~ estAn caratter1z4das por cambios patolOgicos 
~n &1 neuroepitelio g~r~1na1. usualm&nt~ ~onslsten en degenera
~16n celular en 14 ~ona ~xterna y un4 r-educctbn en el n~mero de 
~1~uras mítbtit4S en la zona interna a trav~s del lumen ven
t,.1 c:wlar. 



tricular lLaor;;rflan ~ Cardell et. al., 1'?73). La hidrol<iurea, por 
eJe~plo. produce necrosis visible e-n el cerebro embribn\co cuando 
se sigui O el tratam\E-nt.o por Z-3 horas lHerken et. al., 11i'7B>, 
ast ftlisrt.o FUdR produce ~.!>:ima deQe-neractOn y necrosts después de 
8 horas <Adalf'li t.. t.aoact, l.C'75>. 
Cuando las crtas se el<pcr.en prenatalmente a esta clase de 
compuestos a lo largo del desarrollo, el nOmero de anormalidades 
del siste!l'1a nervioso central son observadas dependiendo del 
tierr.po de eKPosiciOn. Spat::: y Laquer (196Bl encontraron que l"\AI"\ 
induce ~icrocefal1a en ratas cuando es administrado desde los 13 
a los lb etas del embara::o. La l'ndroKiurea induce h1drocefaha 
en ratas cuando es dada en el dta 9 de la gestaciOn tBrunner et. 
al. t 11:'701 y una comb1 naci On de l esi enes cort \cal \' de hl pocalT'lpO 
fuercm encontradas en ratones s1guiendo un tratamiento prenatal 
con 5-a::acit1d1na en el cHa 15 de la gesta.cien tRodier, iq771. 

La eKposicibn durante el desarrollo de ratas crias al trietil 
<TET) en el dia 5 postnatal produce persistente tOl<lCidad neu
ronal y de la conducta tRupert et. al.. 19B3l. Esta expos1c10n 
ocurre durante el periodo de desarrollo del cerebro, en ratas, 
durante las primeras '3 semanas de vida postnatal. Los mayores 
eventos en este estado neural son crecimiento a,.;onal y dendrltt
co, sinaptog~nests, proliferac10n de oltgodendroglia y c~lulas 
granulares, rni el onogtmesi s y procesos neuroqut mi ces tCow.J.n, 
1•nq¡. 

Recientemente se han llevado a cabo estuches de los efectos de la 
inhalacibn de Benceno, los cuales se han visto incrementados por 
la l ng,est.i On de alcohol. Teniendo as! reportes de Baarson, 
<1982> quien encuentra anemia y ltnfocitopen1a en ratones trata
dos con benceno y etanol. 
Otro autor describe los resultados de la influencia por adminis
trac10n de alcohol sobre la c\n~tica del iolueno en el hombre, en 
dOnde la d1stribuc1bn y/o eliminacibn del tolueno de la sangre 
fue inhibida, resultando una e~posicibn tisular aumentada 
tWal len, 1984>. 

Por lo que entonces. al tener en cuenta todos estos antecedentes 
y bas~ndonos en los resultados de Barson. 1982 y Wallen, 1984, 
fue de nuestro 1nterés plantear el presente estudio, para conocer 
los efectos que producirían la mezcla de alcohol y thinner sobre 
el enc~falo de ratas en desarrollo. llevAndose a cabo a trav~s de 
vta p\acentar1a. Pudiendo de esta manera determinar los da~os 
teratolOgicos o estructurales, debidos a una doble into~1cac10n. 



2.0 G E N E R A ~ I D A D E 5 • 

2.1 Org&niz•ciOO Gener&l del Ststeea .,...,toso. 

El s1ste~a n~rvioso de lo~ vertebrados estA compuesto por un gran 
n~~ero de unidades celulares llaoadas Neuronas; las cuales est~n 
estructuradas de acuerdo a un ~odelo morfolbg1co y funcional. 
El gran ntirr.ero de neuronas de asoc1ac1bn del cuerpo de los -..erte
brados forman el Sistema Uervi oso Central que consta de Cerebro, 
Cerebelo y Médula Espinal. Las lfnea!i. Que entran y salen estAn 
compuestas por axones de neuronas sensitivas y motoras que 
const1 tu)1 en el 51 stema Nerv1 oso Fer i f~rt e.o. Estos a)i.ones no se 
e~ttenden en forma individual, sino que est~n reunidos en estruc
turas conocidas como Nervios. Un nerv10 es un conjunto de aKones 
llamados Fibras Nerviosas y revestidos por una vaina de teJido 
c.onJunti vo. 
En el e.aso de los nervios motores, los cuerpos celulares de las 
neuronas se encuentran dentro del s1 stema nervioso central 1 en el 
caso de los nervios sensitivos, los cuerpos celulares de las 
neuronas forman diversos grupos fuera del cerebro y de la m~dula 

espinal, y cada uno de ~stos grupos recibe el nombre de Ganglio. 

2. 2 Pri M!'f'"a Etapa Hi stog:Mtci1. del Tejido Nervioso. 

Uno de los resultados importantes que pueden derivarse de la 
manifestaciOn de los movimientos morfogen~tic.os \mpltcitos en la 
gastrulaciOn, es el trazo de diagramas de las futuras regiones de 
los Organos. De acuerdo con esto, las posiciones de los 
materiales destinados a formar el sistema nervioso, la notocor
da, las semitas, etc. han sido delineados en la bltima etapa 
blastular, lla designaciOn de una A.rea determinada como ectodermo 
neural es stilo una forma de indicar que ~ste es el material 
destinado al suministro del sistema nerviosoi no e:<iste una forma 
precisa para determ1nar la diferenc1aciOn neural>. 
Al finali~a.r la gastrulac1bn, el ectodermo neural es delgado, de 
una sola capa e indiferencia.ble de las Areas ep1dlr1~icas c1rcun
danteE, rAp1da.mente se engruesa y ~stratifi:a llam~ndose Placa 
Neural. En sentido arter~poster1or. l~ parte media se enrosca 
hacia. .\baJo con lr> cu.;1.l su"=. bordes o:e elevan. dando con.o resu.ltd
do un Surco r-.ieura.l limitado por los Pliegues f.Jeurales. El surco 
cont1ni.la 1ntens1flc:~ndo:e y los pliegues se une-n en su parte 
superior. c.onviert1é-ndo la placa orig1nal en el Tut:Jo t.Jeural 
tFig. 1>. La un1tn de los pliegues neurales para crear el tubo. 
esti\ acompartada de la un10n del ectodermo epidi;rr.'oico, de manera 
c¡ue el tubo se desprende de la epidermis supra.yac.ente. 
Con la formaciOn del surco neura.l y de los pliegues aparece un 
borde de c~lulas en la uniOn de cada eleva.ciOn neural y el ecto-
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dermo epid~rmico asociado, estas c~lulas, que probablemente 
emigran de los bordes del ectodermo neural constituyen la Cresta 
Neural. 

Cuando los pliegues neurales se unen para crear el tubo neural, 
la cresta neural queda como una cu~a entre el tubo y la epidermis 
superior. Posteriormente el tejido de la cresta se separa en dos 
mitades lineales, derecha e izquierda, cada una de las cuales va 
a ocupar una posicibn entre el tubo neural y los miotomas adya
centes. Las crest~s neurales, en un principio organizadas como 
columnas continuas, se dividen gradualmente en fragmentos llama
dos miotomas. Salvo ciertas e>:.cepciones, el tubo neural y los 
segmentos acoplados de la cresta neural constituyen la fuente de 
material de los si5temas nervioso central y periférico. 
Al principio de su desarrollo, el tubo neural estA compuesto de 
c~l ul as, que parecen sE?r de un sol o tipo. Conforme se van mul ti -
plicando, éstas siguen dos l!neas de especiali:aciOn: una de 
el las conduce a la producciOn de Células de tJeurogl!a, destinadas 
a producir una variedad de células no nerviosas de soporte y 
protecciOn; y otra produce los Neuroblastos destinados a conver
tirse en neuronas. El término células de neurogl ! a se aplica al 
Epéndimo que forra el interior del tubo, y diversos tipos de las 
llamadas Células de Gl!a no servir~n dnicamente como una matrtz 
para recubrir las apOf1sis de las futuras células nerviosas, sino 
que participar&n también en la mediaciOn del metabollismo normal 
de las neuronas. 
Las neuronas motoras de los nervios periféricos y las neuronas de 
asee iac i bn que constituyen al sistema nervioso, encuentran su 
or!gen en los neuroblastos que est~n dentro del tubo neural. 
Los conjuntos ordenados segmentariamente en la cresta neural d~l 

tubo neural, se llaman Ganglios y tambi~n constituyen elementos 
nerviosos y no nerviosos. Sus neroblastos son los precursores de 
las neuronas sensitivas de los nervios periféricos y de algunas 
neuronas motoras tamblttn, los componentes no nerviosos de los 
ganglios, o sus precursores de la cresta neural. son estructuras 
de apoyo dentro de los ganglios, son la fuente principal de las 
células de Schwann que revisten las fibras sensitivas y motoras y 
proporcionan materiales aparentemente no relacionados como el 
tejido ttiedula.r de las GlAndulas suprarenales. las cttlulas pigmen
tarias y el esqueleto branquial. 

2.3 El Concepto de la Neurona. 

a> La neurona es una célula nerviosa con todas sus prolongaciones 
que constituye la unidad estructural del s1stema nervioso. Estas 
unidades celulares estln anatOmicamente separadas. 

b> Las neuronas son unidades funcionales del sistema nervioso, y 
las vlas de conducctbn consistE?n en cadenas de dichas unidades. 



e> La neurona es la unidad gen~tica del sistema nervioso, ya que 
cada neurona proviene de una c~lula embrionaria precursora de la 
cual se derivan las prolongaciones dendr1ticas y axOnicas como 
extensiones protopllsmicas directas. 

A pesar de diferir en forma y tamal"lo. las neuronas poseen deter
~inadas caractertst1cas en corndn. Toda neurona posee un Cuerpo 
Celular con un t./ócl eo y C1 top! asma C1 rcundante, el cual se 
extiende const1tuyenoo prolongaciones. El nómero y la dispos1-
ciOn de ~stas prolongaciones proporcionan la base para una ade
cuada clas1f1cactOn de las neuronas. La fJeurona Unipolar, que 
cuenta ::en una sola prolongaciOn, aparece en raras ocasiones. y 
en forma cas! ekclus1va durante la etapa embrionaria. La Neurona 
Bipolar ~s, en cierta forma, m~s com~n, sus dos prolongaciones 
surgen a uno y otro lado del cuerpo celular. Este tipo de neuro
na es propia ae los vertebrados adultos. y se local1~a en los 
ganglios del octa\'O nervio craneal Caud1tivo> y, en forma modifi
cada, en la ret1na Cojo>. 

La tJeurona P5-eudoun1polar es adn m.1s comtln y recibe éste nombre 
debido a que surge una ~ola prolongación del cuerpo celular y 
posteriormente se d1v1de en forma de •TM, ram1ficAndose hacia 
ambas d1recc1ones. Se cree que las neuronas pseudounipolares se 
or1g1nat"l en la etapi:l. embr1onar1a como néuronas bipolares. cuyas 
prolongaciones se unen. Las c~lulas nerviosas de los ganglios 
cerebroespinales son, en su ~a.yerta, de tipo pseudounipolar. 
Las neuronas Multipolares, presentan varias e~tensiones c:ito
pJ.1sm1cas cortas, cuyas ram1f1caciones se or1g1nan en el cuerpo, 
y una sola prolongac1~n con frecuencia muy alargada .Son comunes 
en la sustancia gris y en n~cleos basales del encéfalo CF1g. 2). 
Por lo ~eneral. todas las ~rolongac1ones que ccnducen los lmpul
sos nerviosos hacia el cuerpo celular. reciben el nombre de 
Dendritas:, mientras que la fibra que trans.m1te los: tlt'.pulsos a 
partir del cuerpo celulclr, se denomina Ai-.On. Las dendritas 
constituyen Ontcamente el o los co~pcr.entes receptores y genera
dores ~e los impulsos de la neu~ona. El axón se encuentrü rodea
do de c~lulcls 1nterst1c1ales asociadas denom1nadas C~lulas 
Gl!ales, y las q~e se localizan fuera del cerebro reciben ol 
nombre de Células de Sch~ann. 
Los Ner...,ios Per1fér1cos están d1:puestos de la s1~u1ente manet"a: 
las células t1e Schwann fo!""mar: una solcl Cclpa Que constituye el 
n~urilema o Va1na de SchN~nn y entre el a~ón y el neur1lema 
existe una vcltna de m1el1na ccmpuesta de capas alternds de 
material 11pfd1co y p~otetna; la ~·~1na de M1el1na se interrumpe a 
intervalos regLtldres CNOdulos de Ranv1er). formdndo seg!J\entos. 
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2.4 o..&r-rollo dR la ....,-ona. 

Ca.da. ne~rc-na de un. cuerpo atSulto prO\'le-ne de una t:é-lula 
precur-sc,..a tiel e:!'.!::rto.-i llamada Neur-ot:il.a.sto. E~isten dos teor!as 
acerca Cel erigen de los procesos que dan lugar a las neuronAS 
~aduras: Una de ellas scstenta que las prolon~ar:.iones fibrosas 
surgtan c:w.o brotes protcpl .\s.m1c:os del neurc~l asto )'• pcr lo 
tanto, el r:.uerpo celular y sus e,.,te-ns1ones c:on!lit1tu:fan un conjun
to integrado desde el principio. 
La otra c:ons1derab~ que ~stas prolom;ac.1ones se produtfan 
independie-ntec:'lente del neurcbla.sto med1ant:e la fort!iat:\Oti d~ 
segmentos ~er1 f~rl cos que posteri orr::E>nte se un! an y se ac:opl aban 
al neuroblasto: por lo que e-1 neuroblasto daba tuqar solo al 
cuerpo celular, al cual m~s tarde quedaban un1das las prolonga
cione5. R. G. Har-rlson, preparo cult\vos de células nerviosas 
embrionarias, ne-uroblastos, y observo la formac:10n de 
prolonga.cienes protopl~smicas directas de los neuroblastos, 
<Shade y Ford, 1<f76). 

SE" cree que el nue,,,.o citoplasma a~ial tiene su ortgen en el 
cuerpo celular. desde donde se ext\ende hac1a et e'tremo de la 
prolongaciOn. 
El cuerpo celular nervioso permanece- sujeto a.1 sitio embrtonario 
~ue ocupa, y las prolongac1ones se extie"den en forma perif~rica. 
En un momento determtnQdo, los eKtremos libres de las ftbras en 
crec1 m1 ent.o se a.dhi eren a receptores y efectores adecuados, m~s 

tarde son pasl va.111ente trasl a.dados a. medida que ~stas partes se 
desplazan dLirante el crecirrr1ento. 
Todo nuevo axOn est& in1cialm~nte ae~prov1sto d~ revestlmiento. 
Las cé-lúlas del neurilema, emiqran a lo largo de los akones. se 
multlpl1c:ari ~· finalmente se une-nen un.:1. membrana. Durante ~ste 
proc:eso, c:ada c:t>l ul a rodea al a:r,On como una c:apa doble, y dot 
lugar a una espiral Oe sustancia m1eltn1ca. Los nbóulos de 
mielina. represe-ntan los l!mites de- pos1c1bn de una sola c~lula de 
la capa. La cantidad de m~el1na depositada varta not~blPmente, 

algunos axones est~n provistos de capas densas, otros de c~pas 
ligeras o bien carecen de ella. 
En lo ~ue se re~iere a los a~:ones desprovi5.tos de mielina. del 
sistema nervioso central, simplemente se despla:an a trav6s de 
una matr1: de c~lulas gliales sin llegar a tener un revesttmiento 
defi ni ti vo. 
El siste1t11:i nervioso esta. compuesto de cadenas compleja~ de neuro
nas, dispuestas de tal mi'nera que dan lugar a li' tran~rn1si.On de 
e~c1taciones de una neurona a otra, producienao la :nitlactOn de 
una r~~puesta por ~~d10 de los efectores correspondientes. 
En la~ neuron~~ que forman una red nerviosa. ta transmist6n es 
difusa y no sigue una trayectoria definida. sin embargo, en los 
invertebrados super-iore-s y lo5 vertebrados. la condut.c:.10n es en 
una sola dir&ccibn y persist~ la pola.rt:aciOn funcional. 
Las cad~nas de neuronas se el':tienden invariablement1?, de tal 
forma que la terminac10n aY.Onica ramifi~ada de una neurona hpce 
cont.ai:to <sin unirse> con la :.ona dendrtt1ca de la neurona 



adya::::ente, or1i;1nar.=o lo que- se ce-ne.ce CO;"t.O S1naps1s. El 10.pulso 
n•rv1cso ;asa solo ::el axe..~ a las Ce~dr1tas Ce la s1Qu1er.te 
neurcna. 
Las. e>.:c1 tac1 ~nes ner-..'i osas que l l e:Jan a.l e"tre/'!\O Oel a,,;:6n, 
;:reducen la 11berac!Cr. Ce ::es sustanc1as, noradre-r.alina y 
e::::et1lcol1r.a. c:ue actóan trd..r.stt,1t1e-ndo un nue'o lr.-:pulso a las 
cendritas adyace~tEs. 

2.5 SistetU. Nerv1osc C~tr•l. 

E5t.l const1tu!Oo por la parte anterior del tuco r.eural c:ue se 
encuentra de-ntro ejel c:rAneo )' la pared restante Ql1e esto:\ en la 
colurhl'la vertebral. La ~.:;:,rfo¡;é-nes1s del sistema nervioso central 
de lo5 verte-brados es r.1ucho mAs COl"'l?leja debido a su forma 
anat0~1ca macroscOp1ca y su orQan1:aci6n interna. Desde el 
pr1ncipio de la e~br10Q~neslE el futuro cerebro d1f1ere de la 
it.~dula esp1n•l. 
La parte delantera de la placa neural e5 mucho r.-.o:\.5 ancha, de 
IJlane-ra que cuanco los plieQues neurales se encuentran, el 
dlA~etro del tubo cerebral es ~ayor que el de la m~dula espinal, 
incluso antes Ce ~ue se unan los plieQues neurales, es posible 
distinQuir dos subdivisiones en el cerebro que estA en formaciOn. 
El tubo central pr1mar10 se divide oriQinalmente en un Prosenc•
falo ante-rior fArquenc~falo> y un De-uteroenc~falo tpostericr>. 
La re9ibn del cerebro Que se identifica como prosenc•falo, es 
aquella induc1da por el l'T',esoderr:'<O precordal, mientri1.s que el 
deuteroenc~f al o es i ne1uc1 cio por 1 a parte anterior del mesodermo 
notocordal CF1Q. 3>. 

2. 5. 1 El C-ebro. 

Pasa a una etapa tr1ple que consta al frente del Procenc~falo 

original lcere>bro anter1or>, al medio el Mesenc~falo fcerebro 
lDl!'di o>, y en la parte posterior el Rombenc~falo Ccerebro poste-
rior) <F1g. 4>. Esta del1nea:::1e-i funcional tlene su fundamento 
en el sitio donde terl!1lnan las ltneas de trar.sm1sibn sensor1.al 
que llegan de los tres brganos principales ce los sent1cos~ la 
nart=, el OJO y el oteo. En consecuenc1~. el prosenc•falo estA 
o;l.SOCiado :::on el se!"tt!~O ~el olfato. el !':'.e:o:E'"'c~falc. con la ·.nis.te\ ).' 
el rot!lt::e.nc:t>f:alo C:C'"" el o!:jc cperce;li::::ibn y equ1l1~ ... 10). 
Una de lds pr1~~ra~ ~c~1'1=ac1ones c:ons1ste e~ !a sutd1~1s1Cn de 
dos del.as tre-s r-eg1ories ;::ir1~ar1aE del cerebro. El mesenc~•alo 

permanece intac:to. pero el crosenctfalo se ~lfere~=!a en Telenc•
fc'llo lanteriorl y ~1enc~'a.lo <¡:ioster1or>, "1entr~~ Que el rcmben
e.~folo se convierte en ""e-ter.c:~fal~ y M1elenct-falc. 
El t~~o del cEreb ... c nu~ano presenta primero una ~le~u~cl CefAlica 
en la que el cerebro anterior es llevado en direcc1bn ventral 
descie el Ful ero cel ceretiro t:'edl o. La Fl e);ura Cervi e.al. que 
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incluye una fle~ien Ce teda la c:abe:a en su µunto de un1C>n con el 
cuello, lle..-a !OCIO el c:erebr-o en direcciOn .... entral, y la Fle)(ura 
Fcntina al nivel del !"'t&tenc:~falo, c:cntrarresta el efecto de las 
otras dos fle~uras al lG:ltnar el cerebro en direc:ci~n opuesta 
<Fig. S•, tll. Las fle:.:uras c:er-vical y pcntina desaparecen y la 
parte pcs~ertcr del c:ere~rc se endere:a. La fle~ura cef~lica se 
conserva de ~anera Que el telenc:~falo y el d1enc•falo perm•necen 
en Angulo con las regiones de atrAs. La pared cerebral presenta 
una serie de eva::;ina.c:iones lct::ale-s, de las cuales hay dos desti
nadas a for~.ar los Hem1sfer1os Cerebr-ales. 

Los c:cnJuntos de neurotJlastos loca.l1::ados y diferenciados 
prcOuo::::en engrosa!!'.\ en tos de rnateri a gris y materia blanca. ast 
CCl'!.O una serte de pltegues, fisuras e inYaginacionesi por 
el contr-ario, el techo del dienc~falc ).· del rnietenc:~falo se- hace 
mAs delgado, y ~uy vascular. 
Las cavidades telencefAlicas que se e~tienden hac1a los 
hemisferios cerebrales les llaman Ventrículos Laterales, los 
cuales se comunican con la luz de la parte media del telenc:&falo 
y del dienc~falo que en conJunto forman el Tercer Ventriculo\ •l 
Acueducto Cerebral strve para conectar el tercer Yentrlculo en el 
frente con el Cuarto Ventriculo del metenc&falo y del 
mielenc&falo de la parte posterior. 

El mielenc&falo o M•dula Oblonga (bulbO raqutdeo>, su canal 
central <el cuarto ventrtculo> es mAs eKtenso y su techo consta 
de un epitelio delgado no nervioso y muy vascular, formando el 
Plexus Coroideo Posterior. En las gruesas paredes lateral y 
ventral se observa la materia blanca en la parte eY.terior com
puesta de vtas fibrosas mielini~adas y columnas internas de 
materia gris. 
Los nervios craneales son les nervios periféricos que tienen 
conecciones con el cerebro. Las partes del cuerpo regidas por la 
m~dula espinal y sus nerYtos tienden a operar de manera 
semiautOnoma con poca remisiOn al cerebro. 

Constituye el centro provedor del líquido céfalo-raqutdeo, el 
lado dorsal del metenc~falo se convier-te en el Cerebelo elevado y 
prominente quien controla la coordinación muscular en cuanto a 
los ajustes de la postura corporal. El cerebelo tambi~n presenta 
una inversiOn en la mater1a blanca y la gris. de manera que ~sta 
Ci.ltima. forma una corteza superficial sobre la materia blanca 
interna. Los datos que recibe el cerebelo provienen de dos 
fuente'5. principales. Una consta de un sistema de receptores 
asociados con los mdsculos esqueléti~os y los tendones, que 
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sirven para registrar la tensibn muscular y la posicibn de las 
partes del cuerpo. Las fibras sensitivas de estos receptores 
estAn dirigidas hacia el cerebelo a través de la médula espinal y 
el bulbo, donde ta informaciOn que estos aportan se une a la otra 
fuente principal, el sistema ac~stico-lateral. 
La gran complejidad de los hemisferios cerebrales en los 
mamfferos implica la eKistencia de nuevos centros de control. 
Con esto ha surgido una serie elaborada de vfas fibrosas 
prominentes entre el cerebro y el cerebelo, 11 amadas 
Protuberancia Anular que estAn locali=ados en la base del mielen
c~falo, del metenc~falo y del dienc~falo. 

El ,..esencl!of•l o. 

El techo del mesencéofalo de los mamfferos es relativamente peque
t'ro y tiene la forma de cuatro pequerras eminencias, la Corpora 
Quadrigémina ttubérculos cuadrigéminos>. El tectum de los 
mamfferos sirve limitadamente en los reflejos visuales y 
auditivos, estando la vista centrada en l~ parte anterior de los 
tueb~rculos cuadrigl:-minos y el oldo en la parte posterior. El 
tegumento es muy prominente en los mamtferos, ya que es dOnde se 
encuentran las principales vtas motoras y las estaciones 
retransmtsoras. entre el bulbo raquldeo y el cerebelo en la parte 
posterior, y los hemisferios cerebrales al frente. 

El Di ROC.f&l o. 

A pesar de ser relativamente peque~o. el diencéfalo es importante 
tanto por ciertas funciones asociadas con él como por la variedad 
de accesorios que se derivan de sus paredes como eKcresencias. 
Oe estos accesorios, de especial importancia son las porciones 
sensitivas de los ojos que surgen de las paredes laterales del 
dienc&falo embrionario. Es conveniente considerar el diencéfalo 
en tres partesi el techo o epit~lamo, las parede~ laterales o 
tAl amo; y el pi so o hi potAl ª"10. 

El Tel enc~f i&l Ow 

El telencéfalo de los vertebrados era crigtnalmente un centro de 
sensaciones del olfato. A partir de este pr1ncip10 primitivo, 
hubo un curso evolutivo caracteri~ado por grandes cambios. Si 
empe=amos cc:m un telencéfalo que se ocupa !ln1camente del olfato, 
podemos not~r primero una subdiv1s10n morfolOgica del telenc~falo 

en n,itades bilaterales, cada una de las cuales a su vez, se 
subd1~1de en un LObulo olfatorio terminal y un pro~1mat. 
Un Cc\l!1b10 continuo de control de los centros de asoc:iaciOn de 
otras regiones cerebrales, principalmente el mesenc~falo, que 
pasa a los herfoisfer1os cerebrales, y un aumento consiguiente de 



nuevos centros. 
Un cambio de las posiciones relativas de las materias blanca Y 
gris, que en los ~am!feros culmina con la materia gris ocupando 
en su mayor parte, la superficie ae los hemisferios. 
Como un complemento del aumento en el nbmero e importancia de los 
centros de asociacibn. los hemisferios cerebrales aumentan 
conttnua~ente su magnitud para cubrir y envolver las regiones 
posteriores del cerebro. 
Antes de que la materia gris ocupe su posición en la superficie, 
•sta puede ser llamada "Pall1um~ Cmanto o capal, debido a que 
éste es el palio en su forma m!s antigua y primitiva, puede ser 
designada Paleopalio. 
La materia gris se divide en tres regiones generales. Una de 
~stas est~ situada en posicibn dorsolateral, y debido a que sigue 
teniendo una funciOn olfatoria. se llama paleopalio. E~iste una 
segunda regiOn Que se llama Cuerpo Estriado, que se encuentra en 
posiciOn ventral, est.l unida al tAlamo y al mesenc~falo. Adem.ls 
de estar unido al diencéfalo, al Arquipalio dorsal <y medial> 
tambi~n recibe sensaciones olfatorias. 

La historia del cerebro de los mamf feros es escencialmente la 
historia del neopalio CFig.6l. El neopalio Que ahora se 
encuentra en posición completamente superficial, se vuelve mAs 
voluminoso y, con frecuencia, estA e~tensamente plegado. Dentro 
de su sustancia surgen todo~ los centros de asoc1aciOn, Que no 
O.nicarr,ente dominan el resto del e.erebro. sino que en el hombre es 
la capacidad mental. 
El arquipalio original. ahora llamado Hipocampo y el paleopalio, 
se convierten en centros relativamente insignificantes dedicados 
e~lusivamente a las funciones del olfato. 
En los mamtferos euterios 5urge una comisura nueva y sblida, el 
Cuerpo Calloso que conecta a los neopalio agrandados de los dos 
lados. Este enorme cable ty los puentes menores) conecta y 
coordina las dos mitades del cerebro fFig. 6). 

En el cerebelo se distinguen dos hem1sferios unidos por una parte 
central, el verrnis. En la superficie del cerebelo se eKtienden 
depresiones ~erpendiculares al vermis, que dividen al Organo en 
lObulos. En cada lbbulo hay pliegues formados por una parte
superfictal de la sustancia gris y un eJe central de sustancia 
blanca. Adem~s de const1tu1r la corte~a <capa 5UPerf1cial> 
cerebelo5a, la =ustancia gr15 tambi~n estA presente formando 
nOcleos en el interior de la sustancia blanca. 
La corte~a del cerebelo tiene tres capas qu~ ~e dentro hacia 
fuera son las siguientes: capa granulosa~ capa de las c~lulas de 
Pur~inje y capa molecular. L~s c~lulas de la capa granulosa son 
las neuronas m~s p~queNas del cuerpo humano Cdiametro alrededor 
de S um>, con estructura attpica. Cada c~lula granulosa fgrano~ 
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del cerebelo> contiene- de 3 a ó dendritas y. como las demAs 
neuronas, O.ni co axbn. La capa de c~l ul as de Purki nje est.\ 
formada po,. una O.ni ca hi 1 era de ~st as c~l ul as. que son muy 
grandes y poseen dendrita5 que se 5ubdividen profusamente en un 
mismo plano. formando una especie de abanico. 
La capa mAs externa de la corte=a cerebelosa es la capa molecular 
que contiene pocas neuronas y muchas fibras nerviosas ami el tnicas 
l.Junquei ra, 1981 >. 

2.~.3 La ~édula Espinal. 

El ectodermo neural original es delgado y esto! compuesto de una 
sola capa de c~lulas, conforme se va conviertiendo en tubo, sus 
c~lulas se multiplican r.!pidamente y la pared del tubo neural 
definitivo lleQa a tener muchas capa5 de t:tHulas.. Al principio 
de aquella porciOn del tubo neural des.tinada a convertirse en la 
m~dul a espinal, ésta e5 con si derabl emente m.!s ancha en su 
relaciOn dorsoventral que transversalmente, de manera que la 
médula espinal es ovalada y su interior es ranurilodO CFig. 7a. >. 
La notocorda parece estar relacionada con la forma de la m~dula 
espinal, ya que en su ausencia, la m~dula espinal y su interior 
tienden a ser circulares. 
Las células de la médula espinal embrionaria estAn concentradas 
en los lados, dejando la parte superior y la base relativamente 
delgadas. Muchas de las c~lulas nuevas. que son producidas 
rApi da.mente, emigran peri féri e amente y se unen formando una capa 
;ruesa llamada Capa Superficial o del Manto CFig. 7a.). 
Con la dismtnuciOn y termtnactOn de la divtsiOn celular. un 
residuo de c~lulas que bordean el canal central, constituyen la 
C•pa del Epénd1mo. Las apOfisis o prolongaciones dP. las c~lul~s 
d~l Epéndimo y de otras no nerviosas se eY.tienden hacia el 
eKterior formando una capa de revestimiento llamada Capa 
Marginal. Durante la dismtnuciOn de la proliferac10n de c:~lulas 

dentro de la capa superficial, las paredes de la capa del 
epéndi mo se aproximan gradual mente y se fusionan dorsal mente; 
esto provoc.:1. que el canal central se reduzca de manera uní forme 
tomando forma circular CFi g. 7 b. >. Las c~l ul as de 1 a capa 
superfi et al se desplazan y se unen de tal manera que forman a 
cada lado m~sas engrosadas dorsal y ventralmente. Los 
neuroblastos se concentran en la capa superficial, ya que ~sta 

representa el sitio donde estarAn los cuerpos celulares y las 
dendritas de la: neuronas. Debido a que estas partes no reciben 
mielina, la capa superfi~1al adquiere su color gr1s 
caracterlstico denominAndose Materia Gris; los elementos 
longitudinales son llamados Columnas Grises o Astas Dorsal y 
Ventral. Las dos ~itades de materia gris estAn conectadas por 
las Comisuras Grises Dorsal ~ Ventral que se encuentran arriba y 
abajo del canal centro?.l CF1g. SJ. 
Con el de~arrollo de los aY.ones a partir 
se encuentran dentro de la materia gris, 
primera capa marginal es invadida por 

de los neuroblastos que 
la red no nerviosa de la 
fibras nerviosas. La 





ta.ayor"la de &stas flbr"as adquiere-n vainas de aielina CU')-'O color 
blanqui:cc es r"esponsa~le de la capa per1f•r1ca de la ~édula 
espinal lla~ada Mater"ia Blanca; las fibras nerviosas que la 
cons~i tuyen se agrupan en A.reas separadas por las columnas de 
n.ater1 a ~rt s dorsal '>' ve.:itral: tar.ibl é-n se encuentra dispuesta de 
manera long::.tudinal. Le!:. :.clurinas blancas llevan el no1nbr"e de 
Funtculos; encontr.!ndose as! un Funtculo Q.crsal '>' uno Lateral. 
La 1:1atena blani:a en a:ri!Jos lados de la mé-dula espinal. est.l 
li~itada por la Comisura Blanca que se eni:uentra por debajo de la 
comisura gris. Po'!" ~.edio de la!:. fibras nerviosas en los 
fun!i:ulos se lleva a i:abo la transm:.sibn ~ert11:al de la espina 
dor"sal • as! como ~quel la que va de y hacia e-1 cerebro. La 
cott,i5ura blanca permite la ::o~un1:a::i~,r, entre los dos lados de la 
rr.&dulct espinal. fhg. 8.). 
Las funciones del cuerpo se pueden clasificar en so!T'!Atica '{ 
visceral; la sc~Atica es llevada a cabo por la piel y sus 
derivados. y los rr.tlsc:ulos voluntar1osi la. visceral esto\ 
relacionada con la cperac:iOn del Aparato D19estivo. Circulatorio 
etc., para esto requieren de un equipo de neuronas sensitivas y 
ootoras, trantando entonces de cuatro tipos funcionales de fibrcts 
nerviosas: Sensitiva Somltica. Motora Somltica, Sensitiva 
Vi seer al )' l"lotora Visceral. 
Las fibras sensitivas so~At1cas llevan impulsos desde las partes 
somAticas a la e~~ula espinal y conectan en forma sinAptica con 
las neuronas que se encuentran en la porción superior de las 
columnas dorsales Qrises. Las fib'!"ilS sensitivas viscerales se 
conectan con las neuronas en la porción inferior de las columnas 
dorsales. Los cuerpos celulares de las neuronas motoras somAti
cas y viscerales se encuentran en las columnas ventrales, los de 
las neuronas somlticas estAn debajo y aquellos de las viscerales 
estln arriba, por lo tanto existen cuatro Areas funcionales en la 
materia Qris que estA a cada lado de la médula espinal dispuesta 
de arriba a aba.Jo de la si9uiente manera: sens1tiva somltaica, 
sensitiva visce-ral 1 motora visce-ral y motora som.\tica CFig. 9>. 
Los cuerpos celulares de las columnas dorsales, i:orresponden en 
su mayorfa a neuronas de asociaciOn, cuyas dendritas tienen una 
relaciOn sin~pt1ca con las fibras sensitivas que entran, pero sus 
axones si9uen cursos mdltiples; algunos pasan ventralmente para 
formar sinapsis directamente con las dendritas de neuronas moto
ras, o bien pueden conectarse con al9unas otras neuronas de 
asociación, y otr"os pueden correr a lo larQo de la m~dula espinal 
en los fun!i:ulos o cruzar al lado opuesto de la comisura blanca. 
En los tret~podos, la m~dula espinal present~ dos en9rosam1entos 
situados uno a la altura ~e donde parten los nervios de las 
e~tremidades anteriores y el otro al nivel de las posteriores. 
Estos abultamientos reflejan princ1palmente las colutt1nas 
ventrales de donde provienen los axones de las neuronas motoras 
que innervan la musculatura de las extremidades. 
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2.6 OrganizaciOn y Estructura del Cerebro de Rata. 

Externamente presenta unas membranas llamadas meninges las cuales 
cubren el cerebro, al igual que todos 1 os mamt fer os, estln 
constitutdas por tres capas que sont la duramadre que es la mAs 
eKterna de las tres. Esta se encuentra plegada entre los hemis
ferios cerebrales y el cerebelo. La capa mAs interna es delgada 
y se denomina piamadre la cual se adhiere a la superficie del 
cerebro. Entre la duramadre y Ja piamadre hay una cadena de 
fibras delgadas llamadas la capa aracnoides. Los espacios entre 
las fibras de aracnoides estAn los espacios subdural y 
subaracnoide-os. 
En el e~tremo anterior del cerebro estA el bulbo olfatorio. Los 
nervios olfatorios de aqut pasan despu~s a trav~s del etmoides 
fenestrado al epitelio nasal. El cerebro consiste de dos mitades 
de hemisferios divididos por una profunda ranura longitudinal, la 
fisura sagital. 
El cuerpo calloso es visto como el piso de la fisura sagital, 
est~ constituido de una banda de fibras nerviosas que conectan a 
los hemisferios cerebrales. 
El cuerpo pineal es un fino tallo que se eleva del cerebro medio 
justo en la parte posterior del cuerpo calloso. 
Los corpdsculos cuadrig~minos, son dos pares de lObulos entre el 
cerebro y el cerebelo. Los pares anteriores son los colfculos 
superiores y sirven como centros de refleJos bpticos. El par 
posterior son los collculos inferiores y sirven como centros de 
reflejos bticos. 
El cerebelo es una porción altamente coevoluctonada del cerebro 
posterior y consiste de dos hemisferios laterales unidos por un 
vermis medio. Las fisuras profundas forman surcos. 
La rn~dula oblongada es la parte mAs posterior del cerebro la cual 
se constr1ne imperceptiblemente dentro de la m~dula espinal. 
El cuarto ventrfcul o es la cavt dad de la rnédul a, la cual este\ 
cubierta por una membrana muy oscura denominada tela corotdea. 
Estructura del enc~falo: La substancia gris estA representada por 
cuerpos celulares con nficleos y sinapsis nerviosas, la substancia 
blanca se constituye de tractos fibrosos o procesos nerviosos. 
La substancia gris se organiza en capas <corteza> o en unidades 
de pequet'ras agrupaci enes cet ul ares denor?<l nadas nOc 1 eos 
terminales; la substancia blanca usualmente se presenta en 
tractos. 
La corteza cerebral este\ formada de substancia gris y sc
constituye de una delgada capa en la supef1c1e e~terna del 
cer-ebro. 
El cuerpo calloso es una banda larga de fibras blancas que 
conectan a la substancia gris de los dos hemisferios cerebrales. 
La comisura anterior es un tracto de libras anteriores que 
conectan las .\reas nucleares basales de los he1T11sfer1os derecho e 
i~quierdo. Los nücleos basales incluyen al globus pall1dus, 
caudado, putamen. amlgdalino y claustrum. En muchos ma~fferos 

superiores, ~l caudado y el putamen son conocidos como los n~cle
os lentiformes. El globus pall1dus y el n!J.cleo lentiforme junto 



con ta cApsuta interna son referidos colectivamente como el 
Cuerpo Estriado. Los hemisferios cerebrales\-' nOcleos basales. 
son estructuras del Telenc&falo o cerebro anterior. 
El hipocampo es una porc10n de la Corteza Cerebral asociada con 
la olfaciOn 1 la cual se presenta enrollada dentro del borde 
dorso-medial del ventrtculo lateral. En vertebrados no ma~ffe

ros. esta corte~a es conocida como el arquipalio. 
El Tllamo consiste de varios n~cleos medianos y principalm&nte 
posteriores a los n~cleos basales. El n~cleo tallmico en 
conjunto constituye la mitad dorsal del Oienc~falo o cerebro 
lntermedio. 
Ndcleo hipotatlmico forma la parte ventral del dienc~falo, estos 
ndcleos son conocidos como secretores de hormonas. <Glowinski, 
l9bb>. <Fi9s. 10 y 111. 





3,0 O B ~ E T I V O S • 

Conocer y determinar el tipo de alteraciones congénitas a 
nivel de Enc~falo en los fetos, engendrados por un progenitor 
intoxicado simultAneamente con alcohol y thinner, antes Y 
durante ta gestaciOn. 

Identificar y describir los cambios histolOgicos que se 
originan por la doble intoxicaciOn. 

4,0 H I P O T E S 1 S • 

Por los productos que se forman de la descomposiciOn meta
bblica del alcohol y por su accibn propia, ademAs de la 
elevada to~icidad del thinner, suponemos que se generarAn 
cambios morfolOgicos en el Enc~falo. 

Debido a la doble intoxicaciOn a la que serln sometidas tas 
ratas, se pretende conocer algOn efecto o modificac10n de 
la conducta sexual de los animales y con esto suponemos que 
se ocasionarA una disminuciOn en la camada. 

Suponemos que el exceso o deficiencia de algunas sustancias 
en el medio interno durante el periodo de maduraciOn cere
br-al, 1 imitan de alguna manera el desar-rol lo funci onat del 
sistema nervioso central. 



~.O pt A T E R I A L Y pt E T O O D • 

Se formaron dos lotes de ratas, uno testigo y otro e~perirnental. 
Cada lote contenta die~ herobras JOvenes <de 60 dfas de edad) de 
la Cepa Wistar. Cada una de la$ ratas se coloco en una caja de 
acrtltco marcada, y ~stas se mantuvieron durante seis se~anas en 
un estante. 
A las ratas que formaron tanto el lote testigo como el 
experirn~ntal se les proporciono una dieta de alimento "Purina" 
administrada "ad 1íbitum", y se midiO el consumo por d!a. 
Durante las seis semanas de trabajo, al lote e~perirnental se le 
suministro una bebida previamente preparada con agua, alcohol 
ettlico puro tqbg> y sacarosa. La~ proporciones de ~stas sustan
cias durante las seis semanas se tndican en la tabla 1. 

TABLA 

Semana Alcohol lml > Agua (rnl > Azocar Cgr >. 

1 2 48 2.5 
2 3 47 3.0 
3 4 46 3.5 
4 5 45 4.0 
5 6 44 4.5 
6 6 44· 4.5 

En el lote testigo la bebida se preparb con 50 ml de agua y la 
sacarosa necesaria para igualar las calortas de la bebida del 
lote &Kperimental~ 
El Jote e1<perimental se dividió en dos. grupos de cinco anirnales 
cada uno Cesto con el fin de poder maneJar mejor a los animales 
ya que en la cAmara de inhalaciOn sblo cablan 5 y no los 10 
animales>, tos cuales se colocaron en una caja de acrlltco 
transparente, que cerraba herm~ticarnente. En su interior se 
encontraba un rec1p1~nte de cal sedada para disminuir el C02 
liberado d\.lrante la resp1raciOn de los animales.. L.J 
adm1nistraciOo del thinner fue hecha por evaporaciOn, calentando 
y bombeando esta sustanc1a desde un matr~? hacia la cAmara de 
inhalacibn. 



CAMARA DE !NHALACION 

La cantidad de solvente administrado fue para ambos grupos de 
5 ml y el tiempo de inhalacibn de 5 minutos diariamente durante 
las seis semanas. Luego se se les introducta individualmente en 
su caja en dbnde se les daba la bebida <alcohol). 
Durante la experimentación se registraron los datos 
correspondientes a la ingestiOn de alcohol, intoKicaciOn con 
thinner consumo de alimento, el peso corporal y el 
comportamiento de 1 os ani rr1al es <esto O.ni e amente para 11 evar un 
meJor control de las hembras y los posibles efectos de la doble 
intoxicaciOn sobre cada uno de los par~metros mencionados>. 
Se clasificaron tos efectos conductuales de las ratas 
experimentales, sel'1alando las afecciones producidas por el 
alcohol, por el thinner o posiblemente de los efectos combinados. 
Posteriormente se hizo un conteo de la frecuencia con que se 
prese-ntO cada una de 1 as al teraci enes en las ratas. Lltego se 
elaboro una eEcala de efectos conductuales y otra de tiempo de 
recuperac10n, quedando de ta siguiente manera: 

MF 
F 

PF 

EFECTOS c:ONOUC:TUALES 

rr1uy frecuente 
frecuente 
poco frecuente 

<20-:!B veces) 
Cl0-19 veces> 
( 1- 9 veces> 



Tl El"IPO DE RECUPERACI ON 

Se hizo una tabla con los tiempos de rec:uperacibn ante los 
efectos del th1nner, los intervalos que se obtuvieron fueron los 
siguientes: 

R rApido 
L lento 
V variable 

t l "50'1 
- 2'00") 

!3' 02" - B' 51") 
C2'01" - '2.'50") 

En la cuarta semana, antes de c:ru=ar a las ratas hembras 
eKperimentales y testigos, se realizaron frotis vaginales para 
determinar en que fase del ciclo estral se encontraban, con el 
fin de que se llevara a cabo el apareamiento durante el proestro 
o estro <etapas en que la hembra acepta al macho). 
En esta etapa se utilizaron c1nc:o machos adultos normales, 
cubriendo cada uno de ellos a dos hembras. Durante el tiempo de 
apareamiento ambos tratamientos fueron suspendidos, y una vez 
efectuada la cruza 5.e reanudaron. Lo anterior se llevo a cabo de 
la quinta a la sexta semana aproximadamente. 
Al finalizar el tiempo de experimentaciOn o de intoxicaciOn, que 
cons1stiO en dos fases1 la primera de tres semanas previas al 
apareamiento. y la segunda en otras tres semanas correspondientes 
al tiempo que dura la gestaciOn. y al t~rmino de ~sta los 
animales fueron sacrificados. 
Con los que respecta a las ratas hembras testigo, ~stas fueron 
sacrificadas tambi~n a los 21 dlas de geptaciOn pero una semana 
despu~s que las experimentales, ya que se aparearon con los 
mismos machos que "cubrieron" a las hembras intoxicadas con el 
fin de tener una misma variable lla cru~al para ambos lotes. 
Previa anestesia general. por vta intraperitoneal, todas las 
ratas fueron sacrificadas y fiJadas mediante el m~todo de 
perfusiOn, para obtener los fetos y sus cerebros 
correspondientes. los cuales se prepararon y se midieron 
preservAndolos en una solucibn fijadora <compuesta de formol al 
10 h en soluciOn salina>. Oespu~s se lavaron los cerebros en 
agua corriente durante una hora, para eliminar el exceso del 
fijador y se enjuagaron en agua destilada. 
Posteriormente 1 os cerebros se impregnaron en gelatina al 10 7. y 
ZO r. durante 24 horas cada uno y despu~s se pasaron a gelatina al 
25 ~ durante 48 horas, reali:Andose por bltimo la inclusiOn 
definitiva en esta gelatina. 
El siguiente paso de la metodologta fue realizar los cortes 
histolbgícos (de 4 a 6 rTlic:ra.5 de espesor> en un microtomo de 
congelaciOn de cada uno de los cerebros de los fetos obtenidos, 
estos cortes se rali=aron en forma longitudinal. La tínc:iOn se 
reali:O utili~ando los siguientes m~todos ~rQento-a~ricos: 



a> M~todo Doble tmpregnaciOn de Rto-Hortega 

b> M~todo Variante de Rto-Hortega para Fibras Nerviosas. 

e> M~todo para Mielina de Rto-Hortega. 

Después de la impregnaciOn, los cortes se aclararon con creosota 
de Haya, se montaron '>' cada preparaciOn fue etiquetada. 
Las laminillas ast obtenidas, se sometieron a un estudio '>' 
anllisis microscOpico, con el f1n de deter~1nar las alteraciones 
mcrfolOgicas producidas en el tejido cerebral de los fetos. 
Al;unas de ellas se seleccionaron para tom~r microfotografías a 
pequeho, mediano y gran aumento, tanto en blanco y negro como a 
color. 



6.0 R E 5 U L T A D D 5 • 

6.1 RelaciOn de la IngestiOn de Alcohol e lnhalaciOn de Thinner 
en l&s Ratas del Lote ExperiM!1"ttal. 

Con respecto a la ingesta de alcohol, se muestra en la tabla 2 
las cantidades que fueron consumidas por cada rata tratada, en 
donde aparecen los mililitros totales ingeridos durante toda la 
experimentac:10n as! como el consurrio promedio diario, siendo éste 
de =.4 ml/d!a (consumo real de alcohol puro>. Como a los 
animales ei:perimentales se les diO la bebida deEpués de que eran 
sometidos a la inhPlaciOn. se viO que ésta era ingerida con gran 
rapidé:, esto, debido a la deshidratac10n sufrida durante el 
tratamiento en la c~mara cerrada. 
Siendo en el grupo I la rata 3 qui~n consum10 mayor cantidad 
total de alcohol 111.18 ml y para el grupo II la rata 6 con 
141.12 ml de cantidad total de alcohol durante el tratamiento. 

En cuanto a la inhalacibn de thinner, se presentan las tablas 3 y 
3• en donde se asientan los datos recopilados de las cantidades 
del solvente que se administraron en promedio diario, as1 como el 
tiempo de ei-:postcibn a la sustancia en la c~mara cerrada durante 
toda la experimentacibn. 
Encontramos que para el grupo I <hembras 1-5> la cantidad total 
de thinner administrado fue de 183.4 ml y un tiempo total de 
inhalaciOn de 183.6". Para el grupo II (hembras 6-10>, la 
cantidad total de thinner administrado fue de 185.3 ml con un 
tiempo de tnhalacibn de 183~. Como podemOs observar, para ambos 
grupos las cantidades de thinner administrado y los tiempos de 
inhalacibn fueron muy semejantes. 

b.2 Conducta Observada de los Efectos de l• IntoKicactOn. 

Las manifestaciones conductuales caracterlsticas debidas a la 
intoxicacibn y que fueron observadas durante toda la fase 
eKperimental. se se~alan en el cuadro 1. 
Como en la primera parte de la into~icaciOn era realizada 
ad1T1inistrando el solvente, tos mayores efectos observados en el 
cambio de conducta de los animales fueron debidos primeramente a 
la inhalacibn, siendo estos: rinorrea <escurrimiento nasal 
constante>, present~ndose en forma poco abundante o poco 
frecuente a abundante o frecuente; sal1vaclón. la cual siempre se 
manitestO y de manera notoria¡ otra secreciOn ocasionada tue la 
extraocular, es decir, el lagrimeo, debido a la obvia irritacibn 
de los OJOS por los vapores del solvente; otra man1testactbn 
conductual poco extrana 1 aunque nada anormal ya que ha sido ~ista 
en otras situaciones en las que los ani1T1ales entran en "estres", 
fue la de orinar y defecar durante el sometimiento a la 
inhalación; ta~b1én como un reflejo de los efectos pulmonares por 
el thinner intialado, los anitt1ales manifestaron una respirac:iOn 



TABLA 2. 

RELACION DE INGESTION DE ALCOHOL POR RATAS HEl'.SRAS. 

GRUPO l. 

No. de rata Cantidad {mi) 

total {mi) 

96.96 2.20 

97 .62 2.21 

111.18 2.54 

110.01 2.50 

101.01 2.29 

GRUPO 11. 

No. de rata Cantidad X (mi) 

total (mi) 

141 .12 3.21 

106.39 2.42 

8 88.45 2.01 

115.86 2.63 

10 88.52 2.01 



TABLA 3. 

RELAC!Oll DE LA lllHALAC!ON DE TH!NNER POR RATAS HEHBRAS. 

CMIT!DAD DE TH!NNER 

AD~!NlSTRADO (~!) 

i POR DlA 

4,6 

5.0 

5.0 
4,6 

4.6 

4.8 

173.4 ml 

GRUPO 

(He:nbras 1-5) 

TI E~.PO DE 1 NHALAC ! ON 

DE TH!NNER (min) 
¡: POR DIA 

4'6" 

5'25" 

5' 

5' 16" 

5'09" 
5. 

173' TOTAL 



TABLA 3' 

RELACION DE LA JNHALACION DE THINNER POR RATAS HEMSilAS 

CANTIDAD DE THIWlER 

ADMINISTRADO (ml) 

x POR DlA 

5.0 

4.8 

5.0 

4.8 

4.7 

4.9 

175. 7 ml 

GRU?O 11 

(He~bras 6-10) 

TI EM?O DE ll<HALAC 1 ON 

DE TH !NNER (min) 

X POR DIA 

4 '6'1 

5'25" 

5' 

5' 16" 

5' 15" 

5' 

178' TOTAL 



CUADRO l. 

HECTOS COliOUCTUALES PRDOUCJOOS POR rnnmER " I o ALCOHOL EN LAS RATAS EXPERIMENTALES 

No. de Rau s 10 

Ri norrea + Pf PF PF 

Salivación e:"cesi..:i + !'.F HF MF MF 

Pérdida eQui l 1brio H+ MF MF 

Micción y defecacii5n t PF Pf PF PF 

Com•u 1 si on~s + PF MF HF 

Somnolencia + + MF MF PF MF Mf 

Disnea . Pf Pf Pf 

Lacrir:-.eo + ?F Pf PF PF Pf PF Pf PF PF PF 

T i~QQ d~ r!}cuoer-a~i6n .. 

SIMBOLOGIA: MF ~.uy frecuente; F frecuente: FF poco rrecue.1te; R r~pido; L lento: 
V Var1aole. 
+ EFECTOS POR EL THINtlER: ++ EFECTOS POR EL ALCOHOL; tH EFECTOS COMBltlADOS. 



sofocada, la cual desaparecta una ve: que las ratas estaban en 
am.bi ente natural. Se l lega!'°on a presentar movi mi en tos 
convulsivos, aunque ~sto solo se viO en la segunda fase de la 
experimentaciOn y entre los 3 y 4 minutos de estar inhalando. Ce 
los efe-ctos debidos a la ingestión alcohOlica, lo m.ls 
caractertstico era un estado de somnolencia acentuada, minutos 
aespu•s de haber bebido; otro efecto notorio fue la p~rdida del 
&qui 1tbr1 o. 

Ya en la metodologta se menciono que la into~icacibn se reali:O 
en dos partes, la primera en 3 ~emanaE antes de la cru:a, en la 
cual se su5pend!a el tratamiento por uno o dos dfas <una ve: 
llevado a cabo el acoplamiento) y se reanudo por otras 3 semanas, 
real1zAndose la segunda parte de la e~perimentaciOn. De esta 
manera se pretendla conocer algfin efecto o modiftcacibn de la 
conducta seKual en los animales, debida a la 1nto~icacibn, con 
esto !;t? tendr! a aderr.~s una repert:usi bn en el nQrr.ero total de 
crfas. 
Como resultado, de los 10 casos de las hembras experimentales, se 
obtuvo un 100 r. de hembras apareadas, de las cuales quedaron 
Qestantes el 60 r. de ellas y un 40 r. de hembras no gestantes, 
comparadas con las hembras testigo !10 casos> en donde se obtuvo 
el 100 ~ de hembras apareadas :ni Sl?•as que quedaron gestantes. 
Con respecto al nOmero total de fetos logrados de las ratas que 
fueron so~etida~ a la doble intoxicación, solo se obtuvo el 54 Y., 
o sea, 61 feto5: comparado con 113 fetoa provenientes de las 
hembras del lote testigo. <Cuadro 2>. 

6.4 Rel•cibn d• l• Ing.stibn de Alcohol y Con&U90 d• Ali-.mto y 
su lnfluenci• Fisiol~ic& .., &l DrgAni~. 

Como ya se menciono, la bebida administrada al lote eKpertmental 
llevaba azocar Cpara hacerla mAs agradable al gusto>; esto mas el 
alimento ingerido libremente aportaban una gran cantidad de 
calarlas diariamente. Por lo que entonces era de esperarse que 
el peso corporal en los animales tratados. se tncrementara 
progresivamente pero de manera exagerada , stn embargo, no se 
presentó as!. Esto se debiO 5eguramente a la influencia del 
alcohol, ya que grAficamente vemos que. en la mayorfa de tas 
veces los descensos en el peso corporal co1nc1den con los dfas en 
que se observa una mayor ingest10n de bebida y poco consumo de 
alimento; a pesar de que la bebida preparada proporcionaba m~s de 
10 cal/ml. Pudiendo deducir con esto, que el alcohol influye 
directa~ente sobre el metabolismo orqAn1co, ya que tnhibe o 
disfra:a las necestdades calOricas reales, y que se ven 
reflejadas en la variacibn del peoS.o en los anill'ralE-s dla a dla 
durante tcdo el tratamiento. Algo mAs de importancia, que s& 



CUADRO 2. 

RESULTADO DEL CRUZAMIENTO DE HEMBRAS EXPERIMENTALES 

CON ~.ACHOS NORMALES • 

No. Casos Frecuencia 

HeiT.bras apareadas 10 100 i 

Hembras gestantes 60 i 

Hembras no gestant~s 40 ~ 

No. fetos (lote expe-
rimental) 61 54 
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alteraciones que se produjeron son principalmente la destrucciOn 
y p~rdida de c~lulas nerviosas tlas cuales en ~sta etapa de 
desarrollo en que se encontraban los fetos, sblo corresponden a 
Ueurobla~tos), ocasionando que aparecieran numerosos "huecos.. o 
espacios vacíos bien delimitados y en amplias :onas de la 
corte:a. Las c~lulas afectadas fueron tanto de las capas m&s 
inferiores tzona marginal>. ast como también las altas o super
ficiales <capa del manto). r..io se llego a pensar en la eKistencia 
de una "posible especificidad" o "blanco celular" de los tOxicos, 
sin embargo como se dijo antes, se afectaron m~s notoriamente a 
los Heuroblastos, <Ftgs. 12. 13. 14, 15, 16, 17 y 18). Este 
tipo celular tiene como caractertstica estructural, el ser 
c~lu1as de mediano y gran ta.mano, luego el citoplasma es poco 
abundante y sin prolongaciones o procesos dendrlticos que los 
caractericen, por ~ltimo el nficleo es grande y oval y de cromati
na granulosa. 

Me5enc&falo. A este nivel del cerebro tambi~n es notoria la 
devastaciOn y desorgani:aciOn de los elementos celulares princi
palmente Neurobl&sttcos, quedando sOlo las células neurOglicas 
un fondo de neuropi lo heterogéneo. CFi g. 20). 

NO.cll!'O& BAsales. Se componen de pequenos y medianos grupos de 
células, tas cuales aparecen en una etapa mAs avan:ada de 
maduractOn tcon nOcleo m.ls pequeno y citoplasma abundante e 
irreQular por la formaciOn de procesos dendrtticos>. En el 
material e~per i ment.c\l lF1 g. 22). estos con Juntos de células 
tambitm se afectan enormemente, al grado de mostrar en el corte 
amplias ::onas acelulares; de las que qued"'-n, unas est.!n 
picnbticas y otr"'-s hialini::adas lpor atrofia>, y desde luego en 
completa desorgani::aciOn. 

A ni~el Tal&•ico. nos encontr~mos con nócleos celulares que 
tentan un rnayor nivel de maduraciOn. sin embargo estos elementos 
se v1eron igualmente afectados. Las c~lulas se observan en 
distintas etapas de degeneraciOn <Fig. 23) llegando algunas a 
desaparecer casi por completo. Tambi~n se distinguen algunos 
tractos nerviosos procedentes de las c~lulas que aOn prevalecen. 
En otros niveles de corte, pudimos ver mayor p~rdida celular 
neurobl~stica pero con reempl111zo de ct!olulas gliale-s, 
c111racteri::~ndose por su ttpico aspecto morfolbgico lFtg. 24>. 

En el Hipocaepo los camb1os que se pueden notar son por una 
ligera desorgani::aciOn de la ~empali:ada~ celular, y debida a la 
pérdida o falta de elementos celulares <Fig. 26>. 

Cerebelo. En éste Organo, las modi Hcaciones ocurrid,;¡is son 
semejantes a la Corte:a Cerebral. con pérdida y disminuciOn de 
la! c~lul~s Neurobl~sticas, trayendo consigo la desorgani:aciOn 
de la futura Corte=a Cerebelüsa <Fig. 28>. Adem~s se ven zonas 
interna~ con pocas c~lulas y con grupos de ellas en hialin1zaciOn 
y formacit:n de "huecos ... 



A nivel SUbt•llalco y de la ""'2ula Dblon;&d&, los calbbios ocurri
dos son i oual 1t1ente a los ya menc:i onados, di snü nuc:1 On de cOl ul as 
por la destruc:cibn debida a la citoto~icidad de las sustancias 
dadas a las ~adres; el estado de atrofia de muchas c:Olulas 
incluyen un aspecto picnOtic:o y hay porcienes acelulares que al 
compararse con el mate-ri al test i oo. 1 OE cambios o aspectos 
histolbgicos son ~uy elocu&ntes <figs. zq y 30>. 
Por Oltirtio se realizo una tocnica de Rtc-Horte-ga para evidenciar 
las fibras m1elfnicas, con la finalidad de poder comparar entre 
el 1t1aterial testigo y el e>.:per1mental y determinar sl habfa 
alguna di ferenc:i a estructural en cuanto a 1 a formac:1 On y 
de15.arrollo de la Mielina. Como resultado se viO Que ha}' una 
pobre formac:ibn de la Mielina, ya sea que se de-ha a que fueron 
afectadas las c:~lulas <oligodendroc1tos> que la forman y/o por la 
alteraciOn que sufren las c:•lulas nerviosas en desarrollo. CF1gs. 
31 y 32>. 
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7. O OISCUSION Y CONCLUSION. 

El presente trabaJo se enfoco a conocer los posibles cambios o 
alteraciones estructurales en el enc&falo fetal de rat~s, porque 
primeramente se ha descrito en la literatura estudios aislados de 
los efectos teratolOgicos del alcoholismo materno (Abel, 1981; 
Harlap, 1980), as! como de algunos sol ventes <Estena::i. 1988; 
Lindbohm, 1990>, y en sOlo dos se habla del c1nerQismo del 
alcohol aunado a un solvente <a nivel hemi'topoy~tico y sangutneo 
solamente>, <Baarson, 198=; Wallen, 1984>: sin e~bargo en la gran 
ma)•orta se involucra al hombre~· raramente a la mu_ter <Triebig, 
1989; Brender, 19t;'O; Wrensch, 1990). Entonces como ya se habta 
planteado en un principio en este trabajo, se deseaba conocer si 
existirta una embriofetopatta que fuer~ prodt1cida por la me:cla 
de dos tóxicos, que ademAs son muy comunes en nuestro medio. 

La estructura histológica del enc~falo de fetos de rata a los 21 
dfas de gestación es adn primitiva. esto es. que est~ pobremente 
desarrollada. Se debe a que con e)-~cepct On de algunos nt\cl eos 
terminales o basales de c~lulas nerviosas. la gran mayorla de los 
elementos celulares son muy JOvenes. es dectr, que apenas estAn 
diferenciados o que no han iniciado la madurac1bn para presentar 
el aspecto neuronal tlpico, por lo que usualmente son referidos 
como "Neurobl astes". Aparecen entonces como lf1asas celulares 
homogt!-ne1;1s en las distintas regiones del cerebro. cerebelo 
y la m~dula oblongada. Tanto en la corte:a cerebral como en la 
cerebel OS-'., 1 os neurobl as tos se presentan corr.o empal i :ad as 1 co-, 
una constante regularidad u homogeneidad en el nCunero ,. 
distribucibn de sus c~lulas; aQn no se organi:an en capas, por lo 
que es fAcilmente aprecialbe notar los cambios o alteraciones que 
ocurren en el tejido nervioso. 

Como ya se menciono en los resultados, los danos que se producen 
por la doble intoxicación <alcohol y th1nnerJ en el encé-falo de 
los fetos, son la degradaciOn y p~rdida celular <neuroblAstica>, 
los cuales van produciendo huecos o espacios vacfos dejados por 
las cf!r.lulas que fueron muriendo; 'Y a la manera de ver, f!r.stos 
sucedieron en pequehos grupos o conJuntos sin tener ninguna 
distinción en cuanto a regiOn o capa del Organo afectado. 

Los efectos producidos son deb1dos a que una gran cantidad de 
sustancias tOxlcas o drogas que est~n presentes en la c1rculacibn 
materna, los cuales son capaces d~ atrave:ar la barrera placen
taria Y dirigirse hacia la ccrr1ente 5angutnea fetal y una vez en 
la circulaciOn, los te~1cos ir11cian sus efectos noc1vos en el 
organismo en desrlrrollo <Waltman, 19ó9). Aparente1T1ente la pla
centa no retrasa de forma significativa la t~ansferencia de 



etanol no metaboli:ado. La tendencia del alcohol a permanecer 
m&s tiempo en los tejidos fetales que en la madre prolonga su 
capacidad nociva. La concentraciOn de etanol no metaboli:ado en 
el feto es tanto mAs el evada cuanto mi\s avan::ada sea la etapa 
gestacional estudiada. El bajo nivel de etanol en el feto en la 
primera etapa de gestacibn puede ser un simple reflejo del metab
olismo materno para dicho compuesto. 
Sin embargo. la elevada cantidad de etanol no metabol1:.ado en la 
Oltima etapa de gestacibn parece indicar que dicho compuesto sea 
menos significativo en el desarrollo embrionario inicial 
<Idanpaan-Helkka, 1971>. 

Se na descrito en la literatura, que las alteraciones producidas 
por alcoholismo pueden manifestarse como pre y postnatalmente en 
todo el organismo, siendo el alcohol la causa de una embr1ofeto
pat!a tJones, 197:;). El retr-aso en el crecimiento intrauterino, 
es m~s factible como una consecuencia a la exposición prenat~l al 
alcohol en muchos humanos y animales. El decremento en el 
creci mi en to fetal es causado por el alcohol y no por sus 
componentes presentes en bebida~ alcohOlicas. La hipótesis m.ls 
aceptada refiere que el alcohol retarda el crecimiento por vla 
h1po~ia, ya que interfiere con procesos celular-es que requieren 
ov.fgeno para un<i' adecuada func:iOn. por ejertoplo, transporte 
placentar-10 v síntesis de protetnas, siendo en el tercer 
trimestre del embarazo cuando el alcohol produce gran impacto 
sobre el creciente fetal tAbel, 1985): 
En nuestro caso. se refiere, que lo esperado podrtit1.n ser 
malformaciones a nivel del enct:ofalo y cambios corporale>s 
tWainwright, 19'84; Abel, 1980-84). sin embargo en nuestro 
material no fue visto, a pesar de haber 2 tOxicos en circulaciOn. 

Esto podrla deberse a que las sustancias Juntas talcohol-thinner> 
tuvieron otro mecanismo de acciOn teratolOgica, qui:As mAs o 
menos espectfica o reducida, o simplemente a que la cantidad de 
alcohol era menor a la reportada por estos autores. Algo impor
tante de mencionar, es que los fetos de las ratas tratadas 
presentaron una notoria -.•ar1ac1ón en la tal ta con respecto a los 
testigos; al respecto Abel en 1981, r-eporta Qlle ha-,.• retardo en el 
creci.miento prenatal por expostctbn alc:ohOlica en !itero con 
disminuctbn de peso. lo que probablemente se deba a las ac~1ones 

metabOllicas del alcohol. ya. que 1 gramo de ~ste proporciona 7.1 
c:alor!as lo que representa tin ''vacfc calOrico'' va Que no provee 
de eitr-os. nutrientes, perc ce:mo -=.e cumple con el requertl'!1tento 
calOrico ~e provoca que ~e consuma ~enes alimento. 

Ahor~ bien. con respecto al tipo de lesiones o alteraciones 
histolbgicas producidas en el tejido nervio~o del material 
estud1ado, coinciden con lo reportado por Barnes, 1981 y West, 
1983; quiPnes ade~As determinan que el etanol produce efectos 



en el cerebro, q1..1e no nada mAs aquellos que afectan el desarrollo 
de las capas de la corte:a, sino que también se inclU)'en 
distorsiones en la organi:acibn del sistema neuronal, asl como 
ta1t1bi~n de un retraso en la mielini;:acibn de la corte::a y ditt los 
ganglios basales lChernoff. 1975>, siendo s1milar a lo reportado 
en este trabajo, ya que :e viO QLie aparece-n tractos de fibras 
poco densos, sus traye-ctos se ven di scontfnuos y muy poco 
compactos, probablemente se deba a una disminuctbn de fibras lpor 
destruccibn neuronal' o bien a la no miel1ni::aci.t:>n <por 
alteracibn de oligodendrocitos> o por retardo en la formacibn de 
la mielina. 

En cuanto a los cambios estructurales ocasionados por solventes 
industriales que son utili:ados como ~inhalantes•, tenemos que no 
hay reportes específicos a nivel embriohistopatolOg1cos de estos 
productos. Los que se revisaron describen alteraciones 
h1stopatolbg1cas en individuos adultos <incluyendo animales y 
seres humanos> como 1 os trabajos de Barroso y Romero, 1988. 

Reclentemente se han publicado en revistas especial1::adas, traba
Jos que hablan de los efectos paternos o influencia materna de 
individuos expuestos a solventes, cuya repercus10n se manifiesta 
por una incidencia de abortos y alteraciones cromosomtcas, siendo 
~stas como las que se dan por aberraciones CKissling y Speck, 
1987> y otras por el incremento en el 1ntercamb10 de cromAtidas 
herma.nas O".'elsey. et.al •• 1989>. 

Parece eKist1r una relaciOn entre la afinidad conductual por un 
psicofármaco y el grado de desarrollo ontogénico del cerebro. 
Por ahora, son pocos los autores que han tomado en cuenta este 
factor y han realil::ado sus experimentos en animales JOvenes, 
falta informacibn de como ser~ un animal o un hombre adulto 
cuando ha inhalado solventes diariamente desde temprana edad. 
Existen otros tantos reportes que mencionan lesiones ocasionadas 
por disolventes org~nicos, venenos industriales y otros 
similareE, que describen alteraciones encef&licas diversas como 
son el aplanamiento de las circunvoluciones, deformaciones cere
brales y medulares rChernoff, 1975>; alteraciones morfolOgicas de 
las c:~luli':. de Purkinje rMeyner, 1'1'55>; alteraciones en neuronas 
cerebral es que suelen ser 1. ntensas y permanentes sobre todo 1 oJ.S 

del hipocampo CCoggeshall, 19~8>. 

Ahorn que en cuanto a nivel embrtolOgico se mencionan una serte 
de sustancias diferentes a los solventes o inhalantes, que produ
cen lesiones consistentes en camb1os patolOgicos en &l n~uro
epitelio germinal y que consisten generalmente en degeneracione:. 
celulares (Langman ')' Car del l, 197:3>. Sólo que es.to no se l legO a 
produc1r en nuestros animales porque los brganos nerviosos y el 



tejido que los forman mostraban un gran desarrollo general. y 
solo son vistas las :onas de atrofia y de desintegractOn celular. 
Para el tema que se desarrolle, se revisaron dos trabajos en los 
que se anal1:an los efectos conJugados de la ingestión de alcohol 
y la inhalaciOn de solventes orgAnicos haciendo entonces referen
cias de la influencia de la me:cla de alcohol-benceno, y de la 
cint-tica del tolueno-alcohol <Baarson, 1982 ~, Wallen, 1984 re
spectiva.mente>. Los cual es nos permitieron hacer una correl aci On 
con nuestro modelo, los efectos producidos por ~stas dos sustan
cias, deteminando que se genera una potencialidad del dano que 
cualquiera de las dos sustancias puede producir en el organismo. 
Por lo que en este material se pudo determinar que los cambios 
observados son similares para las dos condiciones de into>(ica
ciOn, ya sea con alcohol o con thinner. 

De haber continuado los fetos con su desarrollo, es decir, deJ¡n
dol os nacer y seguí r su vi da postnatal t seguramente habrf an 
manifestado alteraciones orgAnicas funcionales y conductuales de 
importancia, y desde el punto de vista neurolOgico habr!an sido 
de tipo motort sensitivo y hasta de la regulactOn de funciones 
vegetativas, como las referidas por Abel 1 198~ y Grant, 1983. 

Por lo que finalmente podemos concluir lo siguiente: 

lg El alcohol y el thtnner 5on sustancias conocidas como neuro
trOpicas, por lo que a altas dosis o a eY.posiciones repetidas y 
prolongadas, producen efectos citotOxicos sobre el teJ1do nervio
so, originando alteraciones morfo-funcionales e incluso la des
trucciOn celular. 

2Q La atrofia celular observada es en dos formas principales, 
una por degeneractOn citoplAsm1ca con picnosis y la otra por 
hialinizactOn hasta la desintegraciOn completa. 

3Q Comparando los halla~gos con los de la into~icactOn et!lica 
aislada o con los cambios debidos solamente a la inhalactOn de 
sol ventes <thi nner >, se observa que el daho ocasionado por la 
doble intox.icac10n al te-Hdo nervioso en formactbn e-s simtlar al 
presente en las otras dos condiciones. 
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