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l. RESUMEN 

En la actualidad, son varias los evidencias que se tienen en torno o la recuperación 

de tunclones pérdidas por daño cerebral en vertebrados en general y, en particular, en 

humonos algunas enletmedodes neurodegenerolívos del Sistema Nervioso; entre otros, la 

recuperación pasiva, la recuperación inducido por el ambiente y lo recuperación inducida 

por medio de tronsplantos de tejido cerebral embrionario. Aunque se conocen algunos 

mecanismos que operan en la recuperación funcional después del daño, otros aún se 

Ignoran, básicamente debido al desconocimiento en los procesos subyacentes a lo moy01io 

de los enfermedades neurodegencra1iva~. Por tal motivo, el propósilo del presente trabajo 

lue el de evaluar diferentes tratomicnlos de recuperación luncionol, como son lo influencio 

del ambiente estándar que consiste en mantener a los animales de manero Individual en 

cotas est6ndar de blolerlo (26 x 36 x 16 cm>. el uso de transplontcs de tejido n<~urol 

embrionario en estado do suspensión, así como de lo recuperación pasivo, poro tralar do 

identificar algunos de los mecanismos que facilitan u obstaculizan lo recuperación funcional 

de ratos con hemipiejio cxpcrlmenlol. 

So emplearon 20 ralos mocho de la cepa Wlstor divididos en 4 grupos: l) lesión falsa, 

2) lesión verdadero, 3) transplonte falso y 4) tronsptanlc verdadero. Todos los grupos se 

sometieron o seis semanas de registro de lineo base, poro lo cual se empicó una batería de 

pruebas diseñado ,•x t•rufi· .... ; los animales recibieron uno lesión unlla1erol (lesión falso 6 

verdadero) en lo c6psulaln1emo dol hemislcrio cerebral derecho; después de ocho semanas 

de registro post-lesión, los grupos de tronsplante recibieron una segunda cirugía, el grupo 3 

recibió 10 µI de solución Ringer en el sitio lesionado, mienlros que el grupo 4 recibió 10 µI de 

tejido cerebral embrionario. Después de diez semanas de registro en las elapas de 

seguimiento y post-tronsp1onte, todos los animales se soc1ihcoron mcdlanlc perfusión 

cardiaco, obteniéndose el cerebro paro su análisis histológico, empleando los técnicos de 

Crcsil·Vioteta y Rucker-Koilhan poro evidenciar sustancia de Nissl y cromalólisis celular, os.i 

como lo técnica de Río-Ortega poro observar neuroglia. los registros obtenidos de las 

pruebas de agane, nodo y tuerzo se onahzoron estadísticamente mediante on61isls de 

varianza simple dentto de los grupas, además de un an6Hsls de regresión polinomial poro los 

registros resultantes en ot análisis de lo huella de la marcho do lo rato. 

Los resuttodos mostraron que el efecto de la lesión fue sensible de medición mediante 

el método del an61isis polinomial en la pruebo de AHMR y con el AVs poro las pruebas de 



agarre y fuerza en los extremidades delanteros, no siendo sensible esos cambios en los 

registros efectuados en los pruebas de nodo y fuerzo de los extremidaOOs trawros; ef reporte 

de los registros gráficos de lo distribución funcional en ~ tiempo de estos dos útttmos 

pruebas, logró inferir que sí hubieron cambios OOspués de lo lc-slón. lo presencio o ausencia 

de la recuperoción funcíonal en los animales lesionados en codo uno de los cuatro grupos 

expe1lmentoles también pudo medirse con los análisis aplicados. 

El anóllsls histológico determinó que en ~ grupo TV, el tron~onte de células 

embrionarias no !>Obrevivió provocando, probablemente, el aumento de los secu~s 

Inducidos por lo leslón lntracroneol; en el grupo LF se observaron procesos de reparación del 

tejido mostrando uno cicatriz bien definido, mientras que en los grupos LV y Tf no se observó 

una cicatriz propiamente dicho, por lo que los procesos de reparación aún contlnuobon. 
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11. INTRODUCCION 

La recuperación de funciones perdidas por doño cerebral ha sido uno de los objetivos 

primordiales tanto de la lnves!lgoción básica como de lo apllcado, yo que durante algún 

tiempo prevaleció la Idea de que tos neuronas no se regeneraban (Corral y Palacios, 1983), 

ocasionando en cierto sentido un estancamiento en el estudio de las posibilidades de inducir 

recuperación funcional en visto del panorama restringido al que el cerebro se enfrentaba. 

Por diversas obscrvoclones surge el concepto de plostlcidod cerebro! y con él lo 

posibilidad de que medionle técnicos y tratamientos especiales o terapéuticos se dé la 

restauración de los funcione~ perdidos por el daño cerebral. 

Actualmente, la confrontación de dos procedimie11tos: lo recuperación activa y la 

Recuperación Pasivo (RP) en el tratamiento del daño cerebral, permite distinguir algunos de 

los mecanismos nerviosos subyacentes a lo recuperación y lo influencia ambiental sobre ésto 

(Palacios, 19870). 

Lo RP se manifiesta como efecto de la plmticidad cerebral lo cual Implico cambios 

conductuoles debidos o modilicocloncs neuroles <como pueden ser lo rcgencrocl6n y/o la 

arborización dendcilica) y funcionales con los que ol organismo, sin u1illzor procedimientos 

externos adicionales (tratom1enlos terapéuticos), vuelve o adquirir porcio1menle por sí mismo 

una función perdido CBoch·y·Rila, 1980; Palacios, 19870). Sin embargo, eslo tipo de 

recuperación es allomcnle restrictivo en términos de motricldad y, ademó s. posee un 

componente bastante elevado de privación sensorial. 

Ante tal evidencia surge el concepto de recuperación activo, c¡¡uc se refiere al uso 

da procodlmiontos diversos forzando lo recuperación de una función que ha sido perdida 

(8ach·y·Rita, 1980), como son las variables ambientales que propician lo readqulsiclón do 

la función en términos conductuoles, como por ejempio los medios enriquecidos y los 

ambientes pmslólicos entro otros (Rosenzwcig, 1980). 

En este sentido, en los diferentes lrobojos de Rosenzwoig (1972, 1978, 1980) dejan 

clara la relación enhc el ambiente y lo recupetoción de funciones perdidos por daño 

cerebral en ratos; el amblenle enriquecido favorece y estimulo la recuperación, el ambiente 

pobre obstruye o retarda a ésta; el medio estándar ha sido, en algunos trabajos, un control 

de los ambientes anteriores (Rosenzweig, 1972 y 1980), aunque, recientemente se ha usado 

como un mOdeto de RP (Palacios, 1987b). Para Roscnzweig y cols. (1972), el ambiente rico 

conslstió en una Jaula metálico de amplias dimensiones (3m x 3m) con diferentes objetos en 



su Interior lales como bclonclnes, ruedos de actividad, juguetes paro niños y similores que 

resulloron estimulantes poro los animales. siendo cambiados codo dio hasta obtener un total 

de 25 objetos; el ambiente pobre consistió en cojos met61icos de 10 x 25 x 10 cm 

oscurecidos con eslimuloción nulo; el eslóndor consistió en cojos de bloterio con 

dimenslones de 26 x 36 x 16 cm poro mantener a los onlmoles en grupo o individualmente. 

Es de esperar por lo tonto, que lo recuperación de uno función en lonna activa, o 

Inducido ambientalmente, tendrá resultados mós satisfactorios que aquello acontecido en 

formo pasivo. Sin embargo, en el campo dinico no es usual encontrar este lipo de 

rehobllilaelón, lo cual debiera impulsar o la búsqueda y esto~eclmiento de técntcas de 

Inducción forzadas adecuados. En el primer caso, a nivel del laborotOflo y on el segundo, 

a nivel terapéutico (Palacios, 19870). 

lo recuperación por medio de tronsplantes de tejido cerebral embrionario en 

animales (Ounnott y cols., 1982; BJBrklund y Stenevl, 1984), se ha convertido recientemente 

en una tecnica que permite el estudio de algunos de los procer.os mediante los cuales ~ 

cerebro se recupero del daño, sln lo necesidad de emplear los medios enriquecidos, 

constituyendo otro técnica de recuperación inducido. Esto tócnico consisto en la O).frocclón 

de tejido cerebfol embrionario de rafas de cnlre 14 y 17 días de gestación. El tejido es 

disociado en soluciones especiales y postCiíOfmento inyectado en cavidades pre•1iomente 

preparados mediante control cstcrcotáxlco. L~ resultados indican que los tronspkmtes 

sobreviven si el riego sanguíneo es adecuado, 'J algunos autOfes reportan que los onlmotes 

experimentales recuperan funciones perdidos (Bj-Orklund y Sleneví, 1984; Drucker y cols., 

1984: lescuodron y Stein, 1990; Aguilor y co\s., 1991). 

Siendo éstos algunos. de los tratamientos o técnicos de mayor 1elovonclo on la 

Inducción de recuperación lunclonol después de daño ce<ebrol, en el prcsonte troboto so 

tomó en cuenlo a éstos. poro tra1ar de identificar otgunos de los factores y meconismos que 
facilitan u obstruyen esto recuperación, coru.idorando básicamente atterocioncs motcxos, 

como es el modelo experimonlo1 de hemiplejia. 

Oenlro de aste morco, el presente trabajo con$.idCfo, en lo estructura de su 

presentación, una porte Introductorio al tema y al objelivo del trabajo expeclmontol; el electo 

d~ ambiente y el uso de los transplantes de tejido cerebral embrionatio en kJ recuperación 

de funciones perdidos por doño cerebral osi como el concepto de plasticidad ceretxal y ef 

de la recuperación pasiva son revisados ef"I capítulos posl&fiOf'es. 

4 
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111. ANTECEDENTES 

En la realización del presente trabajo, fue necesario considerar primordialmente lo 

ríneo de trabofos desarrollada en el Laboratorio de Plasticidad Cerebral y Pslcofisiologia 

Aplicada (lPCyPA) de la Facultad de Psicología de la UNAM (Palacios, 1981). 

lnlcfalmente en eso líneo de trabajos, se lomó en cucnlo el problema del mopeo do 

la C6psulo lntemo (CI) de lo rato Wistor, con el objeto de determinar los punlos cic control 

de algunas de las funciones moleros implicados en el desplozomienlo del animal. 

Específicamente se buscó Identificar el control motor grueso de extensión y flexión de los 

extremidades postcrioras y anteriores de lo rota. a partir del cual, et objetivo principal lo 

consllluyó la búsqueda de un modelo expetimenlal que permllicro el estudio de su evolución 

después de lo leslón. 

Así, estudios posteriores, permitieron delerminor q'ue los lesiones en la zona boja de 

la CI de la rata provocaban secuelas hemiporéticas, es decir, se observó uno disminución 

Importante en los funciones de extensión en los cxiremidodes posteriores de lo rola. No 

obstante, los diferentes grados de lesión que llegaron a abarcar hasta el 90% de los libros 

de lo zona bojo de lo CI, el tiempo promedio con el que se recuperaron los onlmolcs fue de 

tres mes.os y medio, tiempo en el cual no intervino factor experimental alguno, o ésto tipo 

de recuperación se le denominó RP (Palacios, 1987b). 

Otro punto Importante que se trotó, fue el de evaluar esos mismas secuelas 

relacionados a cambios on el ambiente, reportóndose que on condiciones omblenlolos 

restringidos (ambiente pobre) todos los animales de una muestro perecieron, por lo que se 

modificaron algunos procedimientos: al repltcor el mismo, los animales tuviecon una 

recuperación post·operotorio do tres días, la cual evitó que éstos murioran, finalmente 

volvieron o los condiciones de restricción de movimiento, los cuales favorecieron la 

evolución de los secuelas de lesión, de tal manero que de hcmiporesio se convirtieron a 

hcmlploflo y que posado un tiempo de 20 días, en los mismos condiciones, uno porte de los 

animales mostraron odaploción con secuelas menos duraderos y definidas, mlenlros que 

otros animales tuvieron secuelas irreversibles y posleriormcnte murieron. Oc ésto manero, se 

concluyó que los secuelas tenían una cloro dependencia del medio ambiente, motivo por 

el cual, la líneo de Investigación que so siguió en el LPCyPA se enfocó a lo evaluación de 

los efectos de los variables ambientales, asi como lo medición del daño cerebral y la 

recuperación funcional de ésto. 

5 



El modelo de restricción del movimiento fue replicado por Cardona y Vor~o en 1985 

(Tesis de licenciatura), teniendo como objetivo Pfincipol el de evaluar la influencio que 

ejerce la restricción del movimiento sobre las secuelas de daño cerebral motor producido 

por la hemiporesla experimental (lesión electrolilica en lo CI) en la rota Wrstor, reportando 

un retardo en lo recuperación funcional de la misma. 

Poro la medición de los secuelas del daño y de lo recuperación, so desarroUot"on tres 

líneas experimentales, de los cuales dos de ellos fueron abondonodas, dado que los 

resultados fueron poco conflobles; lastos líneos fueron: 

l. El empleo del Pantógrafo Ano!Ogico, paro lo medición continuo del desplazomionlo do 

los animales (Solano, 198.4). 

2. Lo Categorización Conductual. 

3. El entintado de- la:; cxtrcmidodc!;, 1anlo anlcriorc-s como posfcriorc:>, como evaluador de 

la marcho continuo de los animales. 

Hoste hoce poco se tomó en cuenlo una variable no considerada en lo rínea inicial 

de Investigación, los efectos de lo deficiencia proteínico en la diota s.obm lo recuperación 

funcional (Mirando, 1986). En dicho estudio so analizó si lo deficiencia en el cOf'\sumo de 

proteínas interfiere con lo recuperación de funciones perdidos por daño cerebfol motee, 

producido por lo homiporesla oxpcrimentol (lesión etcclfolílica en la CI) en lo rala Wlstar~ 

reportándose que, en efecto, si existe una relación, pero que ésta no impido quo ro lleve a 

cebo lo recuperación. smo que, in!er1iere en lo acción de algunos mecanismos qua se ven 

Involucrados en ella, manifestándose en un retardo de la misma. 

En los traboJos de restricción al movimiento y deficiencia p1oteinlca, se cm~e6 como 

prueba porométrlco el Análisis de lo Huello de lo Marcho de lo Rato (AHMR), reportando que 

el método es sensible y confio~e poro lo evoluoclón y medición d'1i doi\o cerebfol (Mirando, 

1985; Cardona y Vorolo, 1985). Estudios posteriores re<>fizodOs con el mismo fin, pennttkHon 

detallar y reofirmor dicho pruebo poroméhico (Palacios, 1987b). 

Recientemente, en el mismo loborotono, se hizo lo rephco dol rnodeio experimental 

de hemiplejia, en el cual se reunieron varios aspectos mencionados onlCflocmcnto. y que 

tienen que vec con lo inducción de recuperación funcional en daño cerebral, introduckmdo 

una variable nuevo: tronsplantes de Tejido Neurol Embrion01io CTNE). En ésta estudio se 

lesionaron rotos Wistar en lo CI del hemisferio cerebral dct"echo, mediante succión de lejk:lo 

(no de tipo electrolítico como en estudios anteriores). Después de un periodo pos1-iesl6n, 

fueron asignadas azarosamente a uno de los s.iguientes condicion~: tronsplante falso y 

6 
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transplante verdadero. El primer grupo recibió 10 µ1 de solución Ringer, en tonto que el 

segundo recibió el tronsplanle de células neuroles embrionarios de lo corteza cerebral frontal 

en estado de disociación (10 µI de suspensión), provcnienles de felos de ratos entre 14 y 17 

dios de gestación¡ los resultados sugirieron que las rotas con transplante verdadero mostraron 

una reobsot'ción del tejido injertado que probablemente provocó que los animales no se 

recuperaron, además do que el tiempo de registro fue muy corto. Nuevamente se utilizó el 

AHMR <Palacios y crns., 1989). Se consideraron éstos trabajos como antecedentes paro lo 

presente investigación, por el hecho de que todos utilizaron el modelo experimenta! de 

hemipleíio. y que de alguna u otro manera, lo variable experimento! ulilizado en algunos de 

ellos es similor o algunas de los considcrndas en lo presente invesllgoción, y cuyo5 rc5u1todos 

servirán como boso o cotejo con los de ésta investigación. 

Por oha porte, en el hombro, los lrosiornos vasculares cerebrales son cousodo5 por 

les.iones o los vasos del cerebro. como hemorragias, trombosis, embolias o espasmos. La 

afectación neurológica rcsullante depende del sitio ospccHico de la ocluslón vascular 

ccrebfol, de lo extensión de la zona ole-ciado, así como do lo loterotización y del tiempo 

que dure la olleroción. La lesión puede ser única, múlliple o difus.a, con pérdida motora, de 

la sensibilidad, o ambos. Con frecuencia el daño neurológico es unilateral y so manifiesto 

por hemiplejía o hemiporesio. El m0dico encargado del paciente con un trastorno vascular 

cerebfol definido, debe encaminarse hacia lo rehabilitación y dirigir su atención hacia la 

recuperación o el mejoramiento de lo función, y prevenir cualquier factor que oumenle la 

lncopocidod. Hasta ahora, no se ha demostrado que las fórmacos y los intervenciones 

quirúrgicos sean de gran utilidad. Sin embargo, se ha podido demostrar cierto grado de 

reeducación de lo función motora en casi todos los pacientes bojo terapia de rehobllilación. 

La recuperación de la función ha sido me¡or y más rápida en poclenles bojo tratamiento que 

en pacientes o quienes se ha dejado en recuperación espontáneo o RP. Además, es muy 

probable que una gran porte de lo recuperación funcional se favorezca previniendo 

complicaciones secundarios, como contracción espó~lico, dolor, limiloción orlicular y 

disminución del movimienlo. Es muy probable que los vías neuropslcotógicos latentes se 

puedan activar con técnicos terapéuticos C!speclales por medio de estimuloclón sensorio!, 

refletos bóslcos y esfuerzos repetidos, pero estos técnicos rec¡uieren documentocl6n, 

ve1ificaci6n y estondorizoclón para su uso genetol, ya que los conceptos neurofisiol6glcos 

ameritan mayor lnvesflgoclón y los técnicos de tratamiento m6s recientes deben 

desarrollOlSe, comprobarse y aclararse en algunos casos (Collllet, 1982). 
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IV. HEMIPLEJIA EXPERIMENTAL 

Los pequeños vosos songuineos del cerebro. toles como los romos de la arteria 

lenlicul0e5triada, que olimenlon e los tractos fibrosos que van a través de la CI desde lo 

corteza motora del cerebro medio, pueden romperse si lo presión sanguinea se elevo 

excesivamente. La hemorragia que se produce se conoce com-unmente con el nombt'e de 

tc1m. Otro mecanismo de occld~nle cerebral consiste en el desarrollo de flombosis. En 

ambos cosos, la Interrupción de los tractos corticocspinoles doró lug01 o uno dcbilttaclón o 

parálisis del lodo opuesto del organismo (hemiplejía) que se acompaño de otte<ociones en 

el tono muscular, consistentes en un aumento de lo re5lstcnclo a lo flexión del mlemtxo 

Inferior y o lo extensión en el superior (Gimeno, 1962). En los humanos, la hemiplejía puede 

producirse por una hemOf'ragia gene-talmente como consecuencia de una presión atto y do 

un estado degcneroth10 de los vasos sanguíneos provocando la ruptura de la arteria media 

cerebral la cual Irrigo la mayor parte del área prcmotOf'o princlpal. Lo Interrupción da los 

fibras rellculoespinales inhibidoros dejará en libertad lo inhibición procedente de los reflejos 

espinales y aumentará lo actividad ·t·motoio. los reflejos del c~irón $C intcnsmcor6n ho:;to 

tal punto que los movimientos posivos de los articulocioncs se hacen difíciles. El estado en 

cuestión que se origina se conoce como espast1c1dod. GenC'folmenle, lo les.ión de uno 

neurona motorc superiOf', lol como óslo, origino una por61isi.s espó:stico. Ahora bien. ~ los 

fibras facilitodoras se afectan en mayor grado que los inhibidoros, se µ<oduce una paróli~s 

flácida (Green, 1969). 

La supresión de los fluJos deo lo corteza ccretKal te-ndrón uno mayor repercusión S.Obt'é 

la motilidad fina diferenciado de los músculos mós dislolcs que prócti<::omente quedot'6 

perdido para siempre, mientras que la secuela ser6 parcial sobfe kJ moWidod do lo 

musculatura proximal de los mlcmb1os que tienen una repccscnloción discreta en la corteza 

ceretKal, y que poto no ser en sus funciones m6s que parcialmente de tipo supefkK, quedaró 

afectada sólo en cierto punto, pudiendo ser recuperable, por lo rneno1 en pato ba}O Jo 

acción de lo reeducación muscular, que ··entrene· o los estructuras subcorticokts o corticakls 

no afectodas por lo lesión a funcionar en ~ nuevo régimen de "Independenciaº, que es el 

propio de otras especies inferiores (Gimeno, 1962). 

Lo lesión de lo neurona mofara inferior (vía final común) siemp<e da lugar a una 

par61isls fl6cldo, pues los músculos pierden entonces w inervación y quedan compJefomenle 

relajados después de lo sección del nervio motor CGfeen, 1969). Finalmente, una knl6n de 



la corteza motora o de sus proyecciones en la CI tienen muchas m6s posibilidades de alterar 

el equilibrio entre los sistemos facilitador e lnhlbldor del tono muscular en favor del primero 

que del segundo (Glrneno, 1962). 

Por tal mo1ivo, y en bose a lo información anterior. lo réplica de lo hemiplejía en el 

laboratorio experimental ha consistido básicamente en lo lesión de uno estructura de control 

motor plramldol: la CI de la rala Wistar, la cual constituye el sitio de unión de los libras 

nerviosas provenientes de lo cor1eza cerebral motora y que van hacia los estructuras de 

relevo del control de los extremidades. 

El procedimiento inicial de lo búsqueda del modelo experimental de hcmlptejía 

con~ste en la ldeoliticoción (rastreo) de los puntos de lo CI comptomclidos con rc~pucstos 

de contracción muscular, de manera que ante la lc~lón, toles puntos o silios de control moler 

grueso, sean incapaces de provocar lo respuesto observado. Los puntos de lo CI poro el 

control da las extremidades posteriores eslón determinados en la por1e baja (en las 

coordenadas estereotóxicas de: A-P= -t; L= 3.0 y P= -7.2), no siendo el coso para tos 

extremidades anlcriorcs que aún no están bien localizados. El rastreo se llevó a cabo 

utllizondo ofectrodos de cstlmuloc\ón e induciendo por medio de éstos conienle olócfflco 

con pulsos discretos de 35 o 50 µV. Los respuestos de contracción más apropiados fueron 

elegidos y los puntos de la CI ante cuyo estimutación fueron producidos, se lesionan 

provocando rigidez o flacidez {Palacios, 1987b). 
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V. EFECTOS DEL AMBIENTE EN LA RECUFERACION DE 
FUNCIONES PERDIDAS POR DAÑO CEREBRAL 

se han repor1odo ejemplos y estudios de que lo expertcnclo y el uso de ambientes 

enriquecidos producen cambios considerables en el Sislemo Nervioso Cenlrol CSNC) desde 

hace algunos cños (Rosenzweig en 1972, 1978 y 1980; Uylings y cols., \978a); en la 

actuolldod, la recuperación del daño cerebral inducida por el ambiente, c-s un proceso que 

pennHe visualizar la rcsiauroción defunciones después de tes.Iones en et SNC (Kc~on, 1988). 

Proboblemcnte, el primer científico en cuantific01 cambios en el cerebro como 

resultado de to expedcncio y del entrenamiento lue Michéle Gaetano Malocamc en 1780. 

El empleó en su estudio dos perros, dos loros, d~ carpos dorados y dos mirlos, coda por de 

ellos de la mismo cornada o nidada. Enlrenó un miembro de coda por durante un largo 

periodo, y el otro miembro no fue entrenado. Post~iormente sacrificó o los animales y 

cxomin6 los cerebros, concluyendo quo hubo m6s pliegues en el cerebelo de los animales 

entrenados que en aquellos que no lo estuvieron. En el siglo XIX. hubo un cons.ideroblo 

lnterós en relacionar lo tallo de la cabezo humona con lo hobilidod intetectu~I y et 

entrenamiento. En 1870, Poul Broca, médico y antropólogo francés, comparó la 

circunferencia de to cabezo do estudiantes do medicino y enfermeros, determinando que 

los estudiantes tuvieron más grande lo circunferencia de lo cabezo. En visto de que los dol 

grupos de hombres jóvenes fueton iguales en habilidad, el concluyó que los di1Cfencias en 

la circunloronclo debeñan dobcrso o los difC!oocios on ol ontronamktoto o lo oxp.EHioocla. 

Al comienzo del siglo XX, los investigadores no pudieron cuantificar que la oxpcrioocia 

provocaba cambios en el gro~r anatómico del cercbfo, detMdo a la foHa de técnicos 

adecuados quo permiliefon cuantificar toles cambios. por lo que oslo tipo de invosHgoclón 

fuo abandonado durante algún tierr:.Po. Con et desonollo do lécnicos e instrumentot 

bioquímico en los años SO's, algunos invc~tigodores pudieron detectot y cuantfficm cambios 

en las sinopsis que transmiten impulsos de una célula nefV~ o otro. o$Í c0tn0 cOl'T'lbi01i oo 

los ócldos nucleicos (ARN y ADN) de los células nerviosas (Roseozweig y cots .• 1972). 

Asi, en 1964, Rosenzweig determinó que rotos que esluvlcfon colocadas de cuo1ro a 

diez semanas en un Ambiente Pobfc (.AP) o Rico (.AR), presentaron dífmenciOS con;idorablos 

entre si. Aquellos animales colocados en el AR putsentmon un oumenlo considerable en el 

peso de la corteza cerobrol y gran actividad do la ocetifcotincs1et'oso, en controposte,J6n a 

la octlvidod de lo colinestcraso: asimismo, se pudo identificar que hubo m6s céluJas gUates 

en comporoci6n con aquellos anlmates colocados en AP. y que aunque lo experiencia no 
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cambia el número de células por unidad de tejido, el AR provocó que los cuerpos celulares 

y núcleos fueran rnós grandes, al parecer, como resultado de una actividad metabólica mós 

elevada. 

En 1972, Rosenzweig reportó que de 16 repUcaclones efectuadas entre 1960 y 1969, 

empicando ratos de lo misma cepo v expuestos o condiciones oxpcrimentoles do AR y AP 

de 25 a 105 días, 13 do ellas mostraron diferencias sign!ftcafivos en el peso de lo corte:zo 

occipital, siendo mayor en los animales que permanecieron en el AR y en los cuales su 

actividad de ocefilcolinesfetasa mostró un Incremento, en tonto c¡ue lo colinesterasa 

disminuyó, asimismo observó un incremento de células gliales y espinos dendríticos de lo 

corteza ce10brol, y fonio los cuerpos celulares como los núcleos fueron slgniflcaflvomenlo 

m6s grandes; todas estas observaciones las hizo en los onimotcs colocados en AR en 

comporacl6n con aquellos colocados en AP. 

En ~los estudios Ro:;.enzweig consideró tres tipos de ambiente: rico, pobre y e:>tóndar. 

El AR o Enriquecido, consistió en una cojo grande metálico con dimensiones de 3m x 3m, en 

la que varios rolas pudieron vivir y pormonccor juntos, lo cual se encontraba equipado con 

una variedad de objetos que resultaron estimulantes a los animales, !oles como balancines, 

ruedas de oclividad, jugueles poro niños y similores hasta obtener un tola! de 25. EL AP o 

Empobrecido, consistió de cojos metálicas pequeñas de 1 O x 25 x 1 O cm, oscurecidas y 

carentes do estimulación, c..n los que los onimalos vivieron do manero Individual. En el 

Ambiente Estándar (AE) colocó una sola rota en una caja de biolerio (opcoximodamonte de 

26 x 36 x 16 cm} con comida y agua ,1.t 111n11m1. 

Siguiendo con esta linea de investigación. Volkmar y Grcenough (1972} cuantificaron 

el porcenloje de moleriol dendrítico en los neuronas piramidales de Jo corteza visual de 

animales colocados en AR, y en aquellos colocados en AP; en los animales colocados en 

condiciones estóndar de laboratorio, el porcenlojc de material dendrítico que se observó fue 

menor que en el grupo colocado en AR, pero mayor que en el grupo colocado eri AP. Da 

lo misma monero las rofos que se montuvie1on en ambiente:; complejos (enriquecidos} 

mostraron un incremento en la copa cortical de glia y en la stnopsis, un aumento en el 

tamaño de los cuerpos y nUcleos neuronales, así como un lncrcrnento en el número de 

espinos dendríticos en lo corteza visual, cuando se coloco1on en condiciones de AR después 

de haber permanecido en condiciones de aislamiento y oscuridad. 

En 1984, Rosenzweig determinó que la capacidad do los cambios nourales p!ásticos 

no solamente se dieron en los primeras etapas de la vida de los individuos, sino a través de 
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ésta. Inicialmente realizó sus estudios en animales jóvenes (opcoximodomente 25 dios de 

edad en lo rato), debido a que consideraba que el cerebro era más plástico en los ratos 

jóvenes que en los viejos. Posteriormente, tomó on cuenta animales de distintos edodes y 

los colocó en diferentes ambientes paro determinar los diferencias fipicos en el cerebco. Los 

dllercnclos en el peso cerebfol, fueron notables cuando rotos de 289 dios de edad que se 

hobion monlenldo en condiciones est6ndar do laboratorio fueron colocados en AR o AE 

durante 15 dios o más, que se desarTolló más rápidamente en los ratas jóvenes que en los 

m6s viejas. 

Resullodos similares fueron reportados pOt' Ferchmin y Eterovic (1980), quienes 

delormlnaron que cuatro dios consecu11vos en períodos de una hora de exposición a AR 

fueron suficientes para incrementar significativamente el peso de la corteza occipital en ratas 

J6venos. Posteriormonle &stoblederon quo períodos do 10 minutos, durante cuatro días 

consecutivos de exposición o AR causaron un incremento considerable tonto on el poso 

como en el contenido de ARN en la cOftezo de rotos Jóvenes, pero que estos períodos fueron 

poco efectivos en ralos de 90 dios de edad. 

Uyllngs y cols. (19780) colocaron rolas de 112 dios de edad en condiciones de AR 

y AE durante 30 dios; el análisis de lo:; onlmotes mantenidos en condición AR mostró un 

Incremento stgniflcativo en los brazos de los segmentos terminales de las porciones b<»ale!i 

de los árboles dendríticos de las capas 11 y 111 en neuronas piramidales de la corteza vlsual. 

Resullodos similores o los onteriOt'es fueron reportados por Jurasko y cols. (1980) al 

colocar rotos de 145 días de edod en condiciones de AR y AE durante 84 días. Ellos 

observaron que tonto los brazos oplcoles oblicuos como los dendritas basoles tormlnotos de 

la copo 111 de neuronas plromidolcs de lo corteza occip(iol fueron si~nificottvomento m6s 

largos en los animales expuestos o AR. así como un Incremento significativo en el número 

de dendri1as do primer orden de lo copo IV. 

Floeter y G1eenough (1979; citados por Lerncr, 198A) concluyeron qvo al colocar 

monos jóvenes en ambientes oisk>do, rcstricttvo y social, que el cerebfo en e1 oduHo 

expetlmenta cambios det)¡dos o lo innuenclo del ambiente enrique<::ldo y/o ~kJI. 

En 1979, Glick y BondOfeff (Citados por Lemer, 1984), al comporor rotos de Iros mases 

de edad con rotos de 24 meses cstoblec:leron que en los animales m6s viejos hubo pocos 

sinapsis en el giro dentado granular, al porocer la copocldod de Jos neuronas de regenerar 

conexiones perdidos ckK:linon con el tiempo, ocasionando lo poca cootidad de sinopsh 

presentes en las ratas m6s viejos. 
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Connor y cols. (1980; 198 la) examinaron las capas 11y111 de neuronas piramidales de 

ratas viejos después de 30 dios de haber permanecido en ambientes complejos o sociales, 

haciendo una analogía con los estudios anteriores, el ambiente complejo corresponde al AR. 

Los resultados mostraron que en un grupo de ratos de 444 dios de edad no hubo electos 

significativos; en ratas de 600 y 630 días de edad los diferencias significativos aparecieron 

solamente en lo longitud de terminaciones dcnd1íticos de sexto orden, la cual ocurrió en una 

frecuencia promedio de menos de 0.5 por neurona, y en ralos de 400 dios de edad, los 

neuronas tuvieron un 30°/. de perdida de material dendrítico que aquellos do 90 a 600 días 

de edad (Connor y cols., 198 lb). 

Los resultados de Connor y cols. motivaron el siguiente estudio poro determinar los 

efectos del AR en rotas maduras. Así, Green y cols. (1983) colocaron ralas de 450 días de 

&dad en AR y ambiente aislado (quo cmresponde al ombienle pobre de Rosenzweig) 

durante 45 días, delerminando que las neuronas piramidales de lo copo 111 y las neuronas 

estrellados de lo copa IV de la cor1eza occipital de ralos que se mantuvieron en AR tuvieron 

significativamente más ramificaciones dendríticas en el orden de 2 a 5, así como un 

lnciemento significativo en las terminaciones dendrílicas. 

Lo mayoría do estos estudios han demostrado que el ambiente Induce modificaciones 

estructurales y funcionales en la corteza cerebcol de rolas o los que se les ha opllcodo 

estimuloción en diferentes etapas de su desarrollo: postnatal, madurez y vejez. Sin embargo, 

en pocos estudios sa ha obsorvado el efecto del ambiento en el perí.,do prenatal. 

Venob!e y c°'s. (1989) determinaron que lo estimulaclón durante el periodo de crío 

o periodo prenatal produjo un incremento considerable tonto en el número y longitud de los 

segmentos, eo todos los ordenes de ramificaciones dendríticos, excepto en dos cosos, 

cuando éstas, están m6s distales. Ellos colocaron pares de rolas recién nacidos en dos 

grandes grupos, una de los rotos fue expuesta del dio 10 al 24 después de nacida y sin Ja 

medro a cuatro sesiones mulfüensoriates enriquecidos al día, en fonio que lo otro roto s~ 

monluvo on condiciones est6ndar de laborotorio. Al día 25 de nacidas, los animales fueron 

socnticodos. Los resuHodos indicaron que los rotos que se mantuvieron en condiciones de 

AR tuvle1on slgniflcotivomenle un promedio mós grande (35% mós) en el número de 

segmentos dandrilicos en orden de 1 a 5, qua aquellas neuronas do animales colocados on 

condición estándar. 

Murphy, Mocloon y Hamillon (1961) observaron que ol dcprivor de lo ncocorteza a 

Hamsters recién nacidos, estos se desarrollaron normalmente desplegando sus conductas 
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típicos usuales (juegos y conduelas maternales). el iguol que cuando las circunvoluciones 

límblcos de lo linea media fueron destruidos. 

Continuando con los es1udios de Rosenzwelg, en 1984 hizo una revisión general de 

algunos de sus trabajos en donde se usó el AR en la recuperación de funciones perdidos por 

dono cerebro!, junto con wm y Bennett repltcoron un estudió realizado por Schwortz en 1964; 

lesionaron ratos neonalo!i en lo corteza cerebral y despuós los colocaron on AR y AE 

respectivomenle; pero lo cuontificoción de los ef&etos los s.ometieton a la pcueba do 

laberinto, los resultados indicaron que las rotos lesionadas mantenidos en condición AR 

realizaron mejor lo pruebo que aquellos colocadas en AE, y que solo se pudieron Iguala a 

éstos, cuando los animales estuvieron intactos, es decir, sin lesión; estos resultados no sólo 

los observaron en rafas neoncrlos lesionados (Will, Rosenzwcig y Bcnnctt, 1976; citados por 

Rosenzwclg, 1984), sino después de lesiones provocados en rotas postnotoles (Will, 

Rosenzweig, Bennctt, Hebert y Morimoto, 1977; citados por Roscnzweig, 1984), o oduttas (Will 

y Roscnzwelg, 1976; citados por Rosenzweig, 1984), de ambos sexos y de vanas cepos. 

Además de que no se requirió de un largo periodo de exposición al ambiente, pues dos 

horas por dio alrededor de la dios fuCMon suficlenlos paro producir moioromlento en la 

conducto de los animales le!ionodos. Sin embargo, estos experimentos también mostraron 

que una lesión confinada en lo corteza occipital provoco lo perdido de tejido y AON en otros 

reglones de la corteza, pero que esto no fuo obstóculo paro que los anlmoles lesionados 

mantenidos en AR presentaran recuperación funcional. 

Estudios similores o los de Rosenrwcig y cots., sugieren que el montencf o 101 

animales en un AR puede provocar efectos protectores al dono ccrcbfol y que un peóodo 

po$l·operatorio en AR facilito lo recuperación de lesiones cerebfoles. después do cirugías 

realizadas en rotos postno1oles y adultas (Ounnett y cols., 1986). Estos estudios wg~cn 

algunos cambios en el sistema nervioso que ocurren no solamente ®spués ~ kls ~. 

sino también después de lo recuperación, como resuttodo de lo ploshcidod cet'ebfol (KopkJn, 

1988). 

En 1976, Will y cols, (cllodo por Roscnzweig, 1984) esiudioroo ol tiempo de exposición 

al AR para obtener efectos positivos en la recuperación de leS<iones ceretxokls. concluyendo 

que dos horas de exposición ol ambiente, fueron suficientes poro lograr el efecto deseado. 

Estos observaciones se hicieron trabajando con lesiones occipitales, hipoc6mpicos y por 

Inducción hlpotlroldea en rotos, por lo que concluyeron temblón que el AR estimula kJ 

recuperación en varios clases de daños. 
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Uno de los problemas que se presenta en este tipo de estudios es la medición o 

cuantificación de los efectos de la experiencia en el cerebro, en relación al ambiente 

empleado, por lo cual es necesario contar con una líneo base apropfoda. lnfcialmente se 

pensó en tomar a Ja condición eslóndar de laboratorio como linea base, ya que se observó 

que el peso de lo corteza de rolas provenientes de AR era mayor que el peso observado en 

ratas de AE, v que éste ero mayor que el observado en ratos de AP CRosenzwefg y cols., 

1972). 

Ante tal disyuntiva, Rosenzweig v cols. (1972) llevaron a cabo el sigulcnto ostudlo, 

tomando como líneo boso al ambiente natural en el que se dcrorrollan los roedores, 

capturaron rotas silvestres (/'"'"m}'nt\ .1{1) del área de Son Francisco, California, y después 

fueron llevadas al laboratorio en donde algunas de ellos fueron colocados en un ambiento 

seminaturol y otros se colocaron en ambiente enriquecido. En codo uno de los ocho 

experimentos efecluados, las rolas que se colocaron durante un mes en el ambiente 

semina1urol mostraron mayor desarrollo cerebral, en comparación o las rotos que fueron 

colocados en condicionos de ambiente enriquecido. Esto indico por lo tonto que, el 

omblente rico resulta empobrecido en comparación con un ambiente natural, que e!; 

subjetivo el hacer este tipo de comparaciones sin contar con una líneo base o contr~ 

adecuado paro realizar este liPo de estudios comparativos. 
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VI. EFECTOS DE LOS TRANSPLANTES DE TEJIDO CEREBRAL 
EMBRIONARIO EN LA RECUPERACION DE FUNCIONES 

PERDIDAS POR DAÑO CEREBRAL 

Por varios años los neurólogos hon podido lronsplantor con éxito toJido neural de 

peces, anfibios y aves dentro de su especie <Morx, 1982). Recientemente, los injertos nourcdes 

en momífetos hon llegado o ser uno lécnica interesante en el desarrollo de procedimientos 

de rehobilitoclón del daño cerebral y paro el estudio de los meconisnios noorakis 

involucrados en lo recuperación de funciones después de lo lesión (Dunnetf Y BjOrklund, 

1987a), 

El pnmer lntcnlo do transplante ne?Nioso s.c remoola o fines del siglo XIX, molizodo Pof 

W.G. Thompson, quien on 1890 int~cornbió picios de tejido neocorticol cmlre gatos y porros 

adultos; el análisis pr~lminar le permitió sugerir que es posible lo supervivencia del tejido 

tronsplantodo. En 1907, Del Cante rfrO!izó el primer Intento de transplonte de tejido 

embrionario al cerebro, sin embargo, los tronsplontes los realizó con !ejido no neivioso por 

lo que no hubo crecimiento y los implantes degeneraron. Ramson en 1909, tronsplonló 

ganglios de ratos nconalos y adullas a la corlezo de hospedCfos jóvenes, obsmv6ndose 

parcialmente lo supervivencia de neuronas scnsOJiolcs; postcriormento en 1914, el mlsmo 

Ramson y POf su porte Allobelli, tronsplonloron !ejido nervioso o kJ reglón tetencefólico de 

mamífCfos adultos, observando que los tronsplontes sobrevivieron por cortos periodos de 

tiempo. fue en 1917, cuando s.c logró rooJizar el primor tronsplonto exitoso de tejido dol SNC 

realizado por E.H. Dunn, quien tomó tejido cortical de rolas de nueve o diez. días de nacidos 

y los transplantó a cavidades hechas previomente en lo corteza de neono1os de la misma 

comedo; este trabajo demostró que et tejido del SNC fuo capaz do do~nollOfs.e aun cuando 

se encontró en un medio ajeno. Foldino (1924) y May (1930), demostraron que fue po:.ib1e 

el tronsplontc de TNE, observando qu<!' ~obrcvivi6 y cmi1ió prolongocion<?-S oxonole-s (citm en 

Femández, 1987). 

LeGros Clork (1940; citodO por Aguilar y col.s., 1991), repor16 que las tronsplontes 

introventriculares de tejido pituitario letal, odemós de .sobc"evNlr pot" pet"iodos kngos de 

tiempo, desarrollaron neuronas totalmente difCfenciadas y con romifteacioocs. Holoz y cols. 

en 1962, dieron la primeca evidencia de que existe alguno interacción entre ol tronspfonte 

y el tejido hospede-ro ya que el tejida fue copoz de producir s.ecreción hormonal. No 

obstante, los resultodos tovoro~es obtenidos en algunos trabajos, los técnicas de tronsplonte 

en general seguían siendo poco confia~es, en portk:ular lo sobfevNenckl de k>s ln}Grt~s en 
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el ceJebro de los onlmoles hospederos seguía siendo muy bojo. 

las rozones de estos fracasos no se debían o problemas de técnicos quirúrgicos o 
anatómicos poro lo localización del injerto en el cerebro receptor, mas bien eran los 

condiciones bojo las que se usaban detormlnadas técnicas (Ounnett y BJfüklund, 19870). 

En 1970 los principales condiciones necesarios paro la viabilidad del injerto en el 

cerebfo fueron Identificados CDunnctt y Bjl:'>rklund, 19870; Aguilor y cols., 1991): 

1. El tejido nervioso a Injertar debe ser de origen embrionario <condición sospechada yo 

en 1910 por E. Hopkin Ounn en Chicogo). A diferencio de otros tejidos del organismo 

de los mamíferos, que sobreviven al transplonle de un punto a otro del cuerpo 

durante toda la vida (válido también poro ciertos tojldos nerviosos periféricos}. el 

tejido nervioso totalmente dosorrollodo no sobrevive después de ser trasplantado en 

un cerebro adulto. Los olios indices de viabilidad del TNE transplantodo se observan 

cuando el tejido es tomado en un período de su desarrollo embrionario 

correspondiente al final de los ciclos de división celular (enlr~ los 14 y 17 dios de 

gestación, para el coso de los roedores utilizados en este tipo de experimentos). las 

rozones de ello no están aún fodovio claros, es posible que seo debido a que los 

neuronas muy · jóvones· (neuritas) están aún rclallvomonle lndifcrcnclodos. 

lgualmcnta, las neuritas deben de ser injertadas antes de que broten sus axones y 

dendritas poro evitar su daño cuando se hacen los suspensiones celulares para 

realizar el tronsplonlo; además, los células embrionarios tienen la capacidad do 

sobrevivir en periodos relativamente m6s largos de onoxio que el tejido cerebral 

adulto. 

2. Asegurar al lojido lnjortodo un enlomo nutritivo apropiado en el cerebro ruceptor. En la 

práctico, el tejido embrionario debe de ser colocado en un sitio tal que provea o los 

células una Irrigación sanguínea importante y de acceso fácil a la clrculaclón del 

líquido cefaloraquid~. s-ólo algunos- lugares del cerebro reúnen naturalmente estas 

corocleóslicas: el borde de los ventrículos lotcralcs, los ventrículos le<cero y cuarto, 

osi como la hendidura coroides cercana al hipocámpo. De igual manero, pero de 

formo artificial, se puede crear el entorno nutrilivo si lo cavidad en donde se van a 

colocar las células embrionarias se realiza vmias semanas antes ya que, como 

respuesto a uno lesión cerebral, el cerebro es capaz de formar una cubierta 

meníngeo altamente vosculorlzado que proporcionor6 el aporte nutritivo y los FCN 

necesarios poro la sobrevlvencla y crecimiento del transplante. 
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3. Que el área transplantodo sea homóloga a to que fue destruida en el cerebro receptor 

<BJfüklund y Stcnevl, 1977). Tras diversos tentottvos, Investigadores como UH Stenevi 

(1980), Williom Freed, Jed Wyott y su equipo (1980), el grupo de Mk:hel Le Mocd 

(1985), Nlcole Le Douarln (1986), entre otros, admtten que poro obtener mejores 

resultados en lo viabilidad y funcionalidad del tronspfonto, el tejido embrionario debo 

ser tomado de lo región que contiene los neuritas que formaron, en el animal odutto, 

porte de lo estructura cerebfol lesionodo en los animales cxpcrimentoles. 

4. Inyectar en el lugar deseodo suspension~ de células. embrionarios y no tejido sótk:lo. Este 

procedimiento tiene diversas ventajas: o) Las células pueden s.or inycctodas en 

cualquier lugar del cerebro, incluso en lugares inocccs.lbles o la vio quirúrgico. b) La 

Integración celular al tejido hospedero es muy rápida facilitando lo conexión con lo 

clrculoclón sanguíneo de tal manero que se puede prescindir de proparar 

artific:iolmenle el lugar cn donde se colocará el injerto. cJ El daño al cerebco 

hospedero se pm5Cnla en menor orado a diferencio de la vio quirúrgica. 

En 1971, Dos y Altman reportaron lo supervivencia de neuroblostos tromplontodos ol 

cerebelo de rotas en desarrollo, identificando algunos de tos factores que dotorminon el 

creclmlenlo e Integración de los tronsplonlcs con el hospcdCfO. Lund y Hauschko en 1976 

os1ablecieron la capacidad de conoxioncs anatómicas entre et tronsplonte y el tejido 

entorno con base en sus observaciones sobre honsplontes de TNE el tejido nervioso odutto. 

En este mismo año, Stcne"'i y cofs., estoblccimon los condiciones do supervivencia y 

desarrollo de los tronsplontes de TNE, y en coloboroci6n con otros au1oms reunloron 

Información poro Identificar diversos ~pecios morlológicos do lo relación tronsplonte lojkSo­

hospedoro. Pos!Cfionncnle Bj&klund, en colaboración con kromer en 1979 y Donoott en 1982. 

es1ablecioron lo capacidad de los transplantes poro inducir rocuperoclón funck>nol on 

modelos experlrncntoles de lesión neurológ'1co. Olson y cols., así como Wooctword y cols. en 

1977, estoblccieron que los tronsp¡antos hipoc:6mpic:os ornbrionorios proveen do un 

excelente modelo poro podCi estudiar el control y/o lo Influencio ncoroool que oxiste on kJ 

diferencioclón y la organización c:ttoarquitectónlca duronte ~ dosorrollo embrionario, el 

tejido hipoc:ompol embrionario (con un estado típico de gestación de 18 o 22 átOS) contiene 

neuronos piramidales de-1 hipocampo los cuoSes usualmente forman uno organización Jaminar 

de lnJertos Intraoculares. Perlow y Freed en 1979, así como Freed y cots. en 1980, fueron los 

primeros en reportar lo copocidod de los lronsplontes de TNE para inducir recuperación 

funciono! en el modelo de lesf6n unilateral de la vía nlgrocstnata; posterionnento, utilizando 
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el mismo modelo, Freed y cots. en 1981 establecieron que el transplante de células 

cromafines fue Igualmente eficaz en lo Inducción de recuperación funcional. Sin embargo, 

Gash y cols. en 1980, fueron los primeros en reportar que los tronsplantes de TNE 

hipctal6mlco Inducen recuperación funcional en animales con tros1ornos conoénltos; estos 

investigadores transplonlaron neuronas producloras de vosopresino provenientes de fetos de 

ratas normales dentro del tercl'.H' ventrículo de rotos adultos, aliviando lo palldipsio y lo 

poliuria de los receptores, reafirmado lo hipótesis de que, aún en los adultos, es considerable 

el potencial de ploslicidOd en el SNC. Por olro lodo, Gibson y cols. en 1982 trabajando con 

el modelo de hipooonodismo congénito en roloncs, couobororon lo copacidod de los 

transplantes hlpolol6micos paro inducir recuperación funcional. Low y cols. (1982), 

demostraron que lo reinervoclón en lo formación hipocampo\ después de haber 

honsptaníado neuronas embriono1ia.s, pueden ayudar o lo recuperación parcial en lo 

cjc<:ución de torcos de oprcndizojc en 1olas. esta rncupcroción fue signilicotivo al comporar 

con grupos no transplontodos cuando en ambos grupos se inyectó sistemáticamente un 

inhibidor de lo acetilcolina: lo f1sosllgnina. Dunnclt y cols. (1982>. retomando lo técnica de 

ltonsplanfc en el !iistcmo hlpocompol de rotas odulto5, realizaron Injertos de TNE en 

suspensión en ralos adultos con lesión bilateral en lo 111111111,; /11111L\, oblcnlcndo 

oprnxlmodomonte seis meses después, uno rccupcroción funcional de los dólicils on el 

oprend•zojo provocados por lo lesión. los lronsplanles neurolc:; manifestaron torgo tiPmpo 

de sobrevivcncla, uno bueno reinervaclón de lo zona dañado, rP."Olizoron sinopsis funcionales 

con las célulasdei tejido hospedero. Frced y cols. tronsplantoron lcjido de lo rn/J\/,inni1 ni¡.:rt1 

enflo rotos con slstoma lnmuriol6gico lncompatiblo, uno vez hechos los Jnjorto$, estos se 

desarrollaron normalmente· y fueron funcionales. Bocklund, O\son y Sieger (1982) fueron los 

primeros en utllizo1 tejido de lo médula adrenal productor de dopomino, tronsplontóndolo 

dlrectomonte denho del núcleo caudado del cerebro humano poro correQir los síntomas de 

la enfermedad de Porklnson. los resultados obtenidos con base en un oxpe1imento no 

conlrolado mostraron datos alentadores comparándolos con resultados obtenidos en 

onimolos, sugltiendo una perspec::livo alentadora en el uso de los tronsplontes poro corregir 

problemas cerebrales. Por otro lodo, el grupo de Wyott, así como Morihlso, Nakomuro y 

Mlshkin, destruye1on la 'ul1•t,111d•I ni.~''' de siete monos, cinco de ellos recibieron injertos de 

tejido de substancia nigra lelol y los dos restantes recibieron inlcrtos de su propia médula 

adrenol. Los resullodos reportados por ellos indicaron que un solo individuo de cado grupo 

tronsplontado aceptó el injerto, y en los demás individuos el transplonte deoenet"ó y 
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desoporeci6 (citos en Koloto, 1982). 

Diversos estudios indican que los lronsplanles de tejido neurol ~cneron y reciben 

conexiones funclono1es desde otros 6reos cerebrales como !o indicaron Arendo:>h y Gorski 

en 1962, quienes tronspfonloron tejido neonatal cerebral (de:;do el órea preóptica 00 rolas 

macho neonolos al interior de lo mismo órea de rOIO$ hembros de lo mismo comoda) con 

resultado::; positivos; los hembras mostraron aumento de lo conducta masculino y femenino 

durante la elopa adulto, sugiriendo uno estrecho relación entre el tejido tronsplanlodo v el 

del cerebro hospedero. Algunos investigadores opinan que este tejido es el óptimo paro 

usarte en trabajos de transplonles. Es1o opinión se baso en los hechos 00 que ése lejido 

neurol se obtiene aún durante el periodo prenoto!, el cual se comporta como si se hubiera 

tomado tejido fetal v bojo lo observación de que este último se encuentro en un estoáK> 

ventajoso para los células, que se dividen con mayor facilidad quo aquellos de neonatal u 

organismos de mayor edad (Marx, 1982). 

lo capacidad del tejido embrionario par-:i sobccvivir después do haber sido 

transplantado, ha sido demostrado en injertos entre especies diferentes. El trobojo de Albrink 

y Green e:; por11culonncnte relevante ya que tromplcntoron tejido cmbrlonario de poílo en 

conejo, cerdo en ratón y no encontrmon rechazo alguno del tejido (tow, Lowi~ v Bunch, 

1983). Low y cols. (1983) realizaron tronsplonles de células embrionarios del núcle<> seplol de 

ratas Sprogue·Dawley al cerebro de ralas Wis1or adutlos. los resultados que obtuvieron hes 

mes.es dcspuC.s fueron que las células neuroles embcionorios son e~ de sobrevivir y ck• 

exhibir característicos morfológicas nonnales tipk:os de los neuronas, al ~uaf que logran la 

relnervoción colinérgico en lo fonnoción hipocompat. O!son y cols. hOf'I sido los c¡ue m6s 

datos han aportado sobre los conexiones anatómicas y funcionales entre k>s transpiontes y 

los tejidos hospederos con trabatos de desonollo de injertos Intraoculares en el sistema 

nervioso, al igual que BjOrklund y sus colegas (1979). Estos investigadores han demoshodo 

que los injertos inmaduros del SNC contienen neuronas produclotos de dopOmloo. 

norodrenollno y serotonlno los cuales son Copos.e$ de inervor tejido J>Ofjférico s.eniejonto ol 

del iris cuando es trons.plontodo dentro de kl cámara Olllerior dol ojo de rafas oduUas. los 

fibras colinérglcos y odrenérgicas pmsenles en el iris normal, pueden inervor tronspk:rntes de 

tejido neocortlcal, hlpocompal y cerebelor, los estudios electrof1Siol6gicos Indican que las 

fiblos formon sinopsis funcionales, como lo indicaron Dos (1975), lund y Houschko en 1976 

y Zlmmer (1978), quienes encontraron que el tejido de SNC odutto es capaz de regef\efor 

axones e lnoivor tejido embrionario lranspklnlado, formando un puente funcional (citas on 
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Kromer y Bjllrklund, 1979). 

Continuondo con los esiudios sobre regeneración di? los vías nerviosos cantrol1:1~. 

empleando para ello el modelo eKperimental de Tello. Albert Aguoyo y cols. C19B5} 

demostraron que los axones del SNC fueron copases de regenerarse, creciend::> grond~s 

distoncios, cuando el muñón proximal de la lesión s.c colocó en conlocto con nervios 

petlféficos en los cualc:5 degeneraron los fibras nerviosas, y que ésto::; fueron capases d~ 

establecer contactos sinópticos con estructuras centrales y de conducir potenciales de 

acción en formo adecuada (Munz y cols., 19S4; Rosminsky y cols., 1985). Ademós 

combinaron el lronsplonte de TNE con el de nervio pcriféfico con el fin de generar -puentes· 

de comunicación entre el tronsplonte y el cerebro dol receptor (Aguoyo y col$., 19S4). 

Asimismo, en este modelo se estudiaron los corocteristicos temporales de regeneración 

oxonol, asi como los eventos neuroquímicos que participan en el fenómeno. En 1985 las 

evidencias experimentales disponibles indicaron lo copocidod del TNE de sobrevivir al ser 

tronsplontado en el SNC de receptores adultos. los tronsplanfes continuaron su diferencloclón 

y esta~ecicron conexiones morfológicas con el tejido hospedero, de igual manera los 

tronsplontes fueron copasos de inducir recuperación funcional, fonio on modelos 

experimentales de lesión neurol6gico, como en animales con deficiencias congenitas. 

Actualmente existen varios trabajos reohzodos en diversos modelos experimentales de lo 

enfermedad de Parkinson como el de- lesión unilateral de lo vía nlgrocslrialal (Frcc<l y cols .• 

19S4; Stromberg y cols., 1984; Herrera·Morschitz y cols., 1984), y el de odmlnislrocióo 

sistemático do metil-leniHetrohidropiridino (Bohn y cots., 1987; Borkiewicz y cols .. 1987). En 

estos trabajos se realzo la capacidad de los tconsplontcs (lanlo de tejido nervioso como de 

células cromofines) poro conlrorrestor los trastornos molares asociados o los lesiones 

mencionados. Con toles antcc.edentes, Bocklund, Olson y cols. (1985) llevaron a cabo el 

transplontc oulólooo de células cromalines en pacientes con enlennedad de Parklnson. Los 

resultados obtenidos en dicho estudio no conlirmoron los hipótesis iniciales respecto o lo 

recuperación de los pacient~. pero establecieron lo base respecto al uso do lo técnica en 

humanos voluntarios (ci1os eo Femández, 1987 y Aguilor, 1989). Ounnelt, Whishow, Bunch y 

Fine (1986) lesionaron el""' 1.·11..• 11<1,,,¡,, "'•l.~''"c.dufan• de rotas adultos produciendo déficits 

en lo memoria y el aprendizaje, y en el sistema sensoriomotor produciendo síntomas 

análogos a la demencia senil (enfermedad de Alzheimer, en humanos), al Injertarles tejido 

embrionario rico en acetilcolino en lo zona lesionado, los animales recuperaron gran parte 

de sus funciones pe1didos p¡ovocadas por la lesión la cual Inicia uno producción de factores 
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neurotr6flcos que permllen sobrevivir y desononar a las células lnJertodos odem6:s de 

promover la regeneración de fibras dañadas que hacen sinopsis runcionoles con el 

tronsplcnte. A principios de 1987, Modrozo y colaboradores reportaron quo el tronsplante 

aut61ogo de médula suprarrenal en dos pocientes parkinsónicos revertiefon en formo 

slgnUicativa su s1ntomatologío. PostCfiomwnte, el mismo grupo reportó rasultodos sjmDares 

en otros ocho pors.onos (Orucker y cols., 1988). Estos estudios han sióo verificados en fonno 

independiente Por Sho·Shu y cols. (198n en lo República Popular de China, v pC>f AUan y 

cols. (1988) en los Estados Unidos (citos en Aguilor, 1989). 

Pczzoli y cors. (1988) reportaron que en conjunción con infusión lntravonfriculor do 

Factores de Crecimiento Neuronal (fCN), los injerlos ventriculares de tejido no cromc:din o 

medular odrcnol son Igualmente efectivos al reducir lo concenlrocl6n de OPomorfinOS en 

ratos que se lesíonoron permanentemente en lo .-11IN,1rt(1a m,r;n1con 6-hidroxkk>panino. Estos 

tratamientos fueron mucho más efectivos que la implantación de tejido sln FCN. En sumo, Jos 

efectos persistieron indefinidamente, aunque en un nivel reducido después de la suspensión 

de FCN. Los resultados suglorcn que el FCN es crucial en los efectos benéficos OC los teíidos 

tronsplantodos como lo reportaron Nielo y cols. (1982), al hacer uno cavidad en et cmebfo 

(córtex enlorrinol) en desarrollo de 1o1os adultos, y colocar uno pequ(M)o pieza de gol 

obsOfbenlt? dentro de eso cavidad poro cole-ctar et fluido s.ecrelodo. Ellos notaron que el 

le!ldo de SNC on la rocupefoción de la lesión, dependo de les suslonclos y procosoo c:vn 

rigen lo sobrevivencio neuronal; los onólisis del Huido indicaon lo presencio de neuronas 

slmp6ticos y parasimpóhcos los cuales se culhvcton poro delcrmino1 su octivKSod 

neurotr6fica. Adernós, encontraron que los le-sienes en los cerebros de rato en desarroUo y 

adultos, comporobtemente estimulados para lo acumulación de FCN, inc1ementoron la 

actividad en los primeros días, la cual occbó poco\ días después de haber ocosionodo kl 

lesi6n. Incluso, yo desde 1945, Raúl Moy (citado por Aguilar y cob., 1991) al pubficor uno 

$CJi~ de or1ículos referentes o lo viobilidod d-0 lo:; tronsplontcs do TNE, rcpott6 yo'° ox.lstenc:io 

de procesos de reinervod6n por la posible inducctán de focloce$ tróLcos _ 

Nllsson y cols. (1988) en sus cxperlmenlos utilizaron tc;tdo fetol humano del 6roa de 

to Bando Septol Diagonal (BSO) de un embrión producto de un aborto o-spontánoo. dicho 

tejido fue Injertado en la formación hipocompal de rotos inmunosupu~sivas oduHos sujetas 

o uno leslón por succión en lo fim!Jn,J·fi1rnr-. 19 semanas despué$ de la cirugia do 

transplonle, los on61isis microscópicos revelaron gran cantidad de ocetkoltnesterosa poWYa 

(AchE+) en los ln)er1os dentro del hipocampo en tres do los cinco hospedefcn. Los Injertos 
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dieron origen a la relnervaclón del hipocampo hospedero formando la estructura laminar con 

carocteristlcas normales. La evaluación inmunológica de los receptores mostró que todos 

ellos fueron Inmunizados por el injerto, esto indico que los injertos de neuronas colinergicos 

humanas pueden responder o inleractuar con foctore~ que regulan la inervación del 

hlPoCampo de la rala. 

Hasta el momento, los tronsplontes de TNE han mostrado ser eficaces en lo 

restauración de olgun-;>s lipos de función. los déficits de aprendizaje y memoria que 

aparecen o cons.ecucnclo de las lesiones en la sustancia gris cortical o en los libros 

nerviosas del hoz fimln1,1j11mu:, osj como los osociodos con lo vejez, pueden restaurarse en 

porte medianle tronsplontes de TNE. los hansplon!es de células secretoras de hormonas 

compensan también detcrmínodas deficiencias. ya sean congénitas o inducidos 

expeiimcntolmente. En el coso de animales de expcrlmcnloción, los tron:;.plantes de 

neuronas dopaminérglcos (o Incluso de médula adrenal) son copases de reducir los 

trastornos motores que acunen en lo vejez o p1ovocodos por lesiones que destruyen el 

núcleo de lo _,,1/hta11ci,l 111;.;r,1. En seres humanos, los tronsplontcs de médula odrcnol y, más 

rc-clcntcmcnlc de ullJ\l1ui. 111 111.t;''' embnonario se han destinado o corregir los síntomas de 

lo enfermedad de Parkinson. En este campo, los lrcmsplonlcs licncn un comportamiento 

paralelo al delo dopomino o d~ los agonistas de lo dopomlna sumlnlslrodos exógenomento. 

No restauran los circuitos iniciales sino que parecen desempeñar uno función 

neuromoduladoro. lo recupefOción funciona\ que estos tronsptantes producen en algunos 

cosos suniinlstra inlormoción t?scncial sobre los requerimientos estructurales mínimos que 

aquello demanda {Nieto y Colman, 1985). 

Si bien, los beneficios y riesgos a largo plazo de esto técnico no son del todo 

evaluados en el tratamiento de enfermedades neurodegcncrollvas, debido o! 

desconocimiento en los procesos subyacentes a la mayoría de éslas, y de que falta mucho 

por estudiar respecto o los efectos encontrados o corto y mediano plazo, es indudable que 

los estudios roollzodo:o ho~ta la fecha obren un nuevo horizonle de posibilidades en cuan lo 

al enfoque terapóutico de los cnfefmedodes neurodegcnerolivos del SNC y paro el estudio 

de la plosticldod cerebral en el mamífero adulto, así como poro el análisis de lo 

01gonlzoci6n funcional de diversos circuitos neuronales y de los m~canlsmos neuroquimlcos 

Involucrados. 
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1. ASPECTOS INMUNOLOGICOS 

Se podría pensar que algunos reacciones inmunttorios entre el tejido injertado y el 

hospedero constituirion un problema en este género de estudios. En reofidod, el rechazo del 

lnJerto de !ejido nervioso es menos frecuente que el de otros órganos. Ello quizás, obedezca 

a que el cerebro es un ·1ugar Pfivifegiado· en et plano lnmunHorio, yo que normalmente 

albergo muy pocos células OOI sistema inmunitario (linfocitos y mocrófoga»), debido a que 

éstas no atraviesan fácilmente la barrera hematoenccf611ca. por lo, que Pfobo~<Mnente tas 

células norvlo5os expresan en su superficie muy pocos ontigenos de histocompotibilidod, con 

lo consiguiente occploción del injerto. Sin embargo, es prccis.o reconocer que este ·privilegio 

Inmunitario" es parcial. Et tronsplonte de Injertos cerebrales entre especies diferentes o entre 

Individuos tomados ol azor de una población puede llevar o serios problemas que no han 

sido estudiados de manera exhaustivo. Por ejemplo, en 1986, con Jos trabajos det grupo de 

N. le Douorin, ha quedado cloro que los Injertos de tejido nervioso codomiz-pono pueden 

producir enfermedades degenerativas del tejido nervioso ligadas a un problema de 

naturaleza lnmunológK:a (Ounnett y BjOrklund. 19870). 

Estando ya establecido que si bien el rechazo de tejido es uno de los mayores 

problemas cuando se hansplonlan órganos y tejidos a la perifCJia, esto no ocul"fe cuando :w 

transplonton al cerebro. Por esto razón, se considera que el cCfebfo es un sitio 

lnmunol6gicomenle privilegia-do (8akCf y Billinghom, 1977; Rofu y Grogon, 1977; cttodos por 

Aguilar y cols., 1991). El tronsplonle de tejido OOfVioso entre onlmafes de difmentes comodos 

e incluso de dife1entcs cepos se ha realizado con éxrto. A lo fecho no existen reporftn de 

rechazo de ninguna de los áreas estudiadas. El transplonte enhe animales do diforrrnlM 

especies ha sJdo menos exitoso corno anteriormente se citó. Se han reportado periodos 

m6ximos de sobrevivenckJ de 6 mes.es. En ~0$ trabajos, se ha 5Ugorido quo las cólukn que 

migran m6s allá de Jo borrera hematoencefálico escapan al rechazo. E tratamtento con 

lnmunosupresores incrementa lo supervivencia del tr~onte, como lo han detnostrodo 

estudios en que se odmklistra ck:lospoclno·A en rotas qua rocibon tron~·das do cortoza 

cerebral de ratón (Aguilar y cols, 19'J1). 

La razón por la cuof el cerebro es un sitio lnmunológiccwnente priWegiodo se 

desconoce. So ha sugerido que Jos siguientes factores pueden intorvenir en dicho fenómeno 

(Agullar y cols., 1991): 

1l Pr......,cla do la barre<a hematoencelálJca (Bjl!rldund y col<., 1981). 

Su partlclpaclón na es fundamental en el fenómeno. Todos las lécnieas de 
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transplantes que se usan actualmente Implican lesión de la barrero. A pesar de ello, los 

transptantes sobreviven adecuadamente. 

2) La lnhmupci6n det brazo del sls1emo inmune, es decir aquello Porci6n del sistema que 

detecta lo presencia de antígenos ajenos al organismo (Freed, 1983). 

se ha sugerido que los antigenos asociados a cualquier tipo de transplontes no se 

exponen al sls1emo Inmune. Algunos reportes Indican que el tronsptante de tejido nervioso 

al cerebro es Incapaz do Inducir sonsibllizoci6n del sistema Inmune del animal receptor. Sin 

embargo, cuando dicho sistema es sensibilizado pccviomenle por tronsplanles de piel, se 

produce rechazo inmcdfato del tronsplonte. Dichos resullodos indican que las células 

Inmunológicos copases de provocar cochazo de tconsplonles de neuronas, no Identifican los 

ontigenos de las células colocados en algún sitio del SNC. 

3) La esc05el relativa de mocrófagos flJos en el SNC (Tzc y Toi, 1984). 

Es posiblo qua esta oscosez seo debido o lo pco:;cnclo da los células do la mlcrogllo 

que son copases de fagocitar cualquier matetlol dcgenetado o cuerpo extraño dentro del 

SNC (Barr, 1974). 

4) los células nerviosos expresan en su superficie muy pocos antígenos de 

histocompatibilídod (Dunnett y BjOrklund, 1987a). 

Los célulos embrtonatias somáticas durante su proceso de maduraci6n, al interactuar 

con el medio que les rodeo, expresan corocteris:icos que le pcrmllcn ser reconocidos por 

el sistema Inmune común o todos ellos, desarrollando antígenos en la superficie celular. Se 

sugiere que las células de TNE, que aún no se han diferenciado, no expresan osas 

coroctañslicas debido o que en su modio Ja interacción con cualquier molécula extraña se 

ve limitado por lo presencio de lo barrera hemoloencef6Hco cmcorgado do seleccionar e4 

poso de moléculas ol cerebro necesarios paro el melobolismo neuronal (Goldsteln y Belz, 

1986), por lo que es muy probable que no exlslo reaccl6n inmuno16glco por los macr6fagos 

y linfocitos hacia el tejido transplontodo ol producir uno lesión inlracronoal por medio de la 

introducción de una cónula (Peortson y Robinson, 1981). 
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VII. PlASTIC1DAD CEREBRAL 

A través de las décadas, tos cienlificos de todo el mundo han estutiado el curso de 

los procesos mentales: de ta pe1cepción v la memoria. del lenQUOje y et pensamiento, de 

la orgonlzac16n del movh'nWnto y de lo acción. Su inler\$0 csludio en el conlox1o de las 

ciencias conductuales ha aportado incalculable informoc:ión sobfe los mecanismos que 

gobiernan estos procesos. Sin embargo, aún en lo octuofic::lod se desconocen numerosos 

procesos básicos en k>s que se apoyan dich-:Js funciones, y mós que esto. son deseonocldos 

también lo mayoria de los procesos cua'ldo, en partes iodividuofes del ccrebfo, ocurren 

perturbaciones por occidentes o son destruidos por alguno enfermedad. B cerebro, del ser 

humano, ha llegado o ser considetodo como un sistema funcionot altamente complejo y do 

estructura único que representa Wl probtemo muy clifidi de re5olvef, obvklmente, no Set'Ó 

resuetto mediante la invención especulativa de esquemas o ·modelos del cerebro como uno 

computadora·. Por todo lo anterior, poro podcf conocCI' los pdnclpios que rigen las 

lntet'acclones lntñnsecos y oxhinsocas dci COfebro, os neceser.o roofizaf numerosos estudios 

de campos de lo ciencia involucrados en el estudio del Sistema Nervioso (SN), aportando 

coda una su propio contribución pom que en conjunto puedan esctorccet" dichos 

Interacciones. 

Algunos tejidos del cuerpo montíenen lo copocidod de formoir nuevas células a partir 

de precursores existentes o lo largo 00 la vida de organismo. Por e;empk>, los células de lo 

piel est6n conslantemenlo combiondo y el higodo puedo rogenerot la mayoria de su 

sustancio, el SN está muy limitado en ese sentido. Se conocen algunos etemPl<>S. como las 

células receptoras olfatorias de Jos vertebrados, en los que hoy un continuo combk> de 

células en el odutto. Sin embargo, parece SCf uno reglo ggne1a! oplicob4G tonto en 

Invertebrados como en vCftebrodos. en que uno vez completados loS procesos de desorroHo 

apenas hoy o no hay más gcnctoción de nuevas célWQ r~. Esto. por s\JPt,J'OS1o, ~ la 

prlncipal razón po< las que las lesione< del SN tienen efecto> Ion deYaOfoao<.,. (Shephefd, 

1985). 

Por otro lodo, considerando las ca:ocleñslicos moOOl6gicas, bioquímicas y 

bloeléctrlcas del cerebro, es un hecho que se lleven a cobo <lstintos pocesos pl6sticos en 

los organismos según su nivel ontogenéfico. Las distintas especies difieren en kJ fOfma en 

como responden al modio ambiente. de tal manera que su c~1tict1to también lo 

hoce. SI a todo esto sumamos la pén~do ele alguno función par -., ce<ebrot, sea cual 
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fuere 'u origen, el fenómeno l~lca y, de hecho, activa los procesos p1óstlcos, como lo 

lndic6 Poul 8.ach·y·Rito: "El cerebro de los mamíferos es plástico, éste puede recuperarse Por 

medio de respues1os morfol6glcos y flslol6glcas anle la lnJurio", pcs1erlormente el mismo 

Bach·y·RHo Junio con Rosenzweig en 1980 pos1utoron que "Lo recuperocl6n de funciones 

perdidos por el daño cerebral, Incluye un restobléeimiento de una función, a la vez que su 

Incremento produce cambios en algún nivel del SNC". 

1. EL CONCEPTO DE PLASTICIDAD CEREBML 

A portir de lo información acumulado de estudios neurológicos, surge el concepto 

do Ploslicldod Cernbrol (PC): 

.. Boktwin y PouHon (1902> definieron a lo PC como lo propiedad de la sustancio viviente o 

da un organismo por la cual, o\ ser alterado, produce cambios en las condiciones de 

vida. 

Después de un tiempo y bojo lo reclenle Influencio de Dorwln, la discusión del término 

plostk:ldad se llmi16 en el origen del hombt'e y su pope\ en lo cvolucl6n de este. En los anos 

treintas y cuarentas, la plosticldod fue el cenlro de atención. 

- Bethe (1930) conslderó o la PC como lo hobllidod f>Ora adoptarse a los cambios y enfrentar 

los peligros de la vida, siendo lo capacidad del SNC de reorganizarse siguiendo o un 

doño y restaurar la función pe.rdlda. 

- Konorskl (1943) dis1ingui6 o lo PC como un cambio en ol SNC de carocteñstlcas duraderas 

en contraste con la excitabilidad la cual rep1e5cnla un cambio momentáneo. 

- Lurio (1973) definió la PC como lo capacidad del SN poro reorganizarse din6micomente y 

dor como resultado lo restauración do la función. 

- Boch-y-Rito (1980) ck>scribió lo PC como la capacidad del SNC para modificar su propio 

orgonlzaci6n y funciones. 

- Gollln (1981) indicó que lo PC $C relicro a los rangos posibles de variación que poodon 

ocurrir en el desorroUo de un individuo . 

.. Kolato (1982) señaló quo la 'f>C se llevo a cabo mediante lnlerocclones lnlñnsec:os y 

extónse<:os nerviosos. de tal modo que, el cerebro se proporcione osi mismo la 

posibilidad de recuperar funciones perdidos que han sido provocadas por el doño 

que no rebaso al umbral de lo imposibilidad de respueslo ante el mismo, llegando 

así al conoclmien1o de poder delerminar los posibilidades do recuperocl6n en cierto 

grado, ademós de poder Inducir a ésta mediante el empleo de sistemos loropéutlcos, 
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concluyendo que no sólo el cerebro retiene la mínima capocidod de desarrollo y 

canblos a través de ta vida, sino mantiene la capockSod de restaurarse asimismo un 

eopaclo dañado. 

- Slgman (1982) describió el concepto de PC como lo copocidad de los OfQonl5mos paro 

modifteorse por acción del medio ambiente . 

.. Nieto (1982) consideró que el término ploslicidod se remtte o la capocldad de{ SN paa 

cambiar en respuesta a presiones ambientales, lesiones o modificaciones en ~ 

estado Interno del organismo. 

- Lemer (1984) refirió el término plosticldod como los procesos por los cuales se des.arrolla 

uno capacidad poro modificar una conducta y ajustarlo a los demandas 

ambientales . 

.. deGrool y Chusid (1989) definen a la PC como una propiedad del SN quo produce cambios 

estructurales en respuesta o la experiencia y adaptación a condiciones ambientales 

y estímulos repetidos. 

lo ambiguo de los definiciones y conceptos sobre lo plasticidad y en por11culor la PC 

hasta ~ momento, don evidencia quo realmente no se conocen aún la mayoña do los 

procesos que rigen al fenómeno. 

2. MECANISMOS PlASllCOS INVOLUCRADOS EN lA RECUPERACION 
FUNCIONAL DESPUES DEL DAÑO CEREBRAL 

La lncopocldad para generar nuevas neuronas en el SNC es evidcnt&. Aunque esto 

ocurre, coda neurona conserva su capacidad para fOfmor nuevas extensiones y nuevas 

conexiones sinópttcos. Asi, aunque el cuerpo de lo cé«ula es un compooen1e refotivomenle 

fijo dentro do codo centro del SNC odutto, con un es1imulo apropiado éstet puedo 1enet' la 

copockkd de regenet'ar ~ circuitos, yo que los circuifos sln6pticos que forman con kn 

exponsk:>nesde otros neuronas están ooimales o modiUcoclón cootITTuo. Este estimulo puedo 

ser una perturbación, como lo es un trauma o at1erocl6n melob6Hco, o uno más sutil, como 

es el aprendizaje do uno nuevo toreo o conducto, asi como un in}orto do te;tdo neuional 

embrionario (Catman, 1989). De tal manera, los estudios ~ PC pueden Set' cknificados 

dentro de tres cotegoóos ganeroles: l 1) Estudios que adoptan el •método de le$i6n 

experimentar para la Investigación de los efectos de los l&Siones cerebfoles en el SN de los 

Ofllanlsmos. y la recuperación del SN desde una condición "palológJca· Inducida 

expe<imenlalmente, Colman y Nieto (19821; 121 Los estudios que evalúan los efectos de la 
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expet'lencla en el SN, en donde ·10 experiencia puede ser opUcacl6n de estimuloci6n 

eléctrica en una o m6s porciones del SN o puede involucrar un mejoramiento en e1 medio 

ambiente físico y/o los manipulaciones medio ambientales sociales, Greenough y Green, 

(1981) y recientemente, (3) es1udios de recuperación de ciertos procesos cognoscitivos 

mediante transpfonles de TNE (Bermúdez y cols., 1987). Para intentar explicar el proceso de 

recuperación se proponen dos mecanismos plásticos lmpor1antes: brote oxónlco y 

renovación de sinapsis. 

A. BROTE AXONICO 

El brote ax6nico se define como un proceso de crecimiento y formación de axones 

o terminales de<lvodos de neuronas no dañadas. Según el punto oxónlco de origen del brote, 

se distingue entre brotes termlnoles o ultrolermlnoles y brotes colaterales. Los brotes 

terminales o ulhotermlnales son prolongaciones de la terminal presin6ptica, las colaterales 

surgon como uno nueva rama del axón, Independiente de alfas terminaciones nerviosas que 

ya hubiera. Cuando el brote colateral se origina en el nódulo do Ronvler de un axón 

mlelinlzado recibe la denominación de brote nodal, ~¡el brole se origina como conlinuación 

renovado del murlón de un axón seccionado se denomina regencrativo (Nielo, 1985: 

Colman, 1989). En algunas ocasiones éste término suelo confundirse con el do rcgeneroclón, 

sin embargo, éste es una variante del brote axónico distinguiéndose de la regeneración en 

que es un proc~o por el cual las neuronas lesionados por un traumatismo hocen volver o 

crecer sus conexiones hacia el área que inefvabon previamente. la regeneración se 

produce de forma común en el Sistema Nervioso Periférico (SNP). donde las neuronas 

sensoriales y molaras envían fibras nuevos pera volver a lncrvor sus objetivos previos. Se cree 

que los células do SChwonn, los células que proporcionan lo mielina en los fibras periféricas, 

se multiplican y forman un tubo o túnel que guía a las fibras que se están regenerando hacia 

su destino odocuodo. En tonto que en el SNC la regeneración no se lleva o cabo, ya que los 

ollgodendrocitos que lorman la mielina no proliloron y también porque la cicatrización 

puode bloquear el nuevo crecimiento (Kolb y Whlshaw, 1986). 

Cuando los axones del SNC son separados, la conectividad local puede ser 

resto~ecida pOf el crecimiento de procesos celulares dañados o de la extensión de brotes 

colofefales de neuronas odyacenles no doñodos. Axones seccionados c:recleron grandes 

distancias en el SNP y en SNC de peces e invertebrados, en los mamíferos los axones del 

SNC raromente crecieron m6s que unos pocos milímetros a través del 6reo dañado. Ramón-
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y-Cajal alrlbuy6 esto al ambiente "inh6spilo" del SNC, en electo, parece ser que los axones 

del SNC de mamíferos tienen la hob.Udod de elongarse distc:ncias sorprendentes cuando se 

presentan con el medio c~ular apropiado. E trabajo de Aguoyo y cols. (1986; citodo por 

Cotmon y Nieto, 1984) demostró que voioo axones cenfTalcs pudieron crecer grandes 

dlstonclos cuando se fijó una porción de nervio periférico, concluyéndose que ks 

regeneración axonal depende m6s del mnbienle y de la influencia de concf1Cionos 

extñnsecas, como factores do crecimienlo. 

Kromer, BJOrklund y Stenevl (1980) seccionaron kJ vía colinbglca, quo lnefva ol ,.t.'fJ111m 

desde el hipocampo, despué¡ transplantoron tefldo cerebroJ embrionario en este lugar y 

encontraron que las fibras coUnérgicas que se regeneraban crecían a través~ puente poro 

volver a lnervar el hipocampo en lo que pereda set la forma normal. Una caracteristtca 

particularmente Interesante de estos resuftodos es que el tejido embrk>ncwio, adem6s de 

proporcionar el puente, estimula la regeneroción del sistema lesionado. 

la formación hipocompal, que ha sido un buen modelo para el esfuálO de Jos 

procesos 1)16sticos de reorganización del smema aferente intñnseco seguido do lesl6n parcial 

al Igual que diversas estructuras que proyectan sus fibras hacia la fa-.cia tl1'11Ulla. muesfta uno 

respuesta de brote oxonal después de habef sido seccionadas un gran número de sus fd:xas.. 

la prollferocl6n de la fibras relnerva la regiones doñodos (Mitner y loy. 1980). 

Las conexiones neurcmusculofes del oduUo se pueden reoenercx despubs de que f>I 

nervio ha sido seccionado. Los extremos de les axones cortados experimenton una 

transtonnacl6n a conos de crecimiento y se abren cocrino hacia el músculo denervodo. Ahí 

forman sinapsis preferentemente en los zonas en que exlstiCSl las sinapsls anteriores, zonas 

quo est6n marcadas por un carácter especial de la látnino basal s.inóptica. Mientras que, 

evidentemente la lámina basal sinóptico cauro la formación do una lemlinocK>n sinóptica 

estable en el ax6n en crecimiento, otros factores puodcn proá>cit IA'>O lransformacl6n 

contraria y provocar el desorrono de conos de creclmionfo a partir de uno tenninod6n 

odutta. Dichos factores desempeñan un impoffante popet en lo regenctoctén de las 

conexiones neuromusculores después de que se han destru!do algunas do Jos células 

nerviosos, pero no todas, que inervon un músculo. En e:das cifcunstanckJs. Sos ftbfos 

musculares degeneradas segregan un focfOf difutible que esfimukJ la fonnoción de nuevos 

conos do crecimiento o partir de las terminales neMosas supecvMentes de las fibras 

musculares lnef'Vadas vecinos. Los brotes crecen hosla reinerYor los fibfos musculares 

·degeneradas (Brown y cols., 1981: l.elhuillier, 198n. 
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Los substratos sobre los que se desplazan los conos de creclmlenlo en el anlmoJ vWo 

no est6n bien coractertzados, y la mayor porte de los factort?s que guion a los conos de 

crecimiento en su desarrollo normal y controlan su ramlficacl6n aún es16n mol 

comprendidos (Wessells, 1980). Los conos de crecimiento de algunos tipos de neuronas 

tambJén se guion por moléculas qulmlot6ctlles como los FCN. Adem6s de ser guiado por los 

lnlet'occlones da contacto, un cono de crecimiento es susceptible a los oteclos de las 

moléculas disueltos en la sustancio extrac~ular. La supervivencia y crecimiento durante el 

desolrollo do clet1os tipos de células nerviosos dependen del FCN, que se supone es16 

segregado por las cétulas diana de estos células nerviosos CLevl·Montalclnl y Calissono, 

1979). 

La ldenttficoci6n químico del FCN, como primera de. los múlliples substancias que han 

de ser descubiertos y que probablemente han de regular el desarrollo neuronal, han hecho 

posible el Inicio de un an61isls de su acción a nivel molecular. Aunque se han llogado a 
comprender algunos de los mecanismos poro lo formación de las sinapsis en algunos partes 

del SNP, estamos aún lejos de este objetivo en el SNC (Ebendal y cols., 1980). 

8. RENOVACION DE SINAPSIS 

los cambtos en número y clase de sinopsis est6n mediados por un proceso general 

denominado renovación de sinopsis, el cual consto do cuatro etapas: 

1. Desconexión de los viejos contactos sln6plicos. 

2. lnlclocl6n y crecimiento de nuevos terminales oxónlcos. 

3. Formación y estobleclmlento de nuevos conlactos sinópticos. 

4. Maduración de los nuevos sinopsis. 

La renovación de sinopsis en el SNC maduro es un p1oceso fisiológico normal del 

organismo, odem6s de qtJo es evocado por estímulos que no entran en el desarroUo normal 

de éste. Cuando la renovación de sinopsis es evocado por estímulos que no provocan daño 

ni lesión, recibe el nombre de natural o espontánea paro distinguirla de la producido por 

lesiones, en cuyo caso recibe el nombre de sinaplogénesb reactivo, siendo ésia un proceso 

particulor de lo renovación de sinapsis (Colman y Nieto, 1984; Colman y Anderson, 1989). 

Un ejemplo de estímulo que no provoco daño, pero que puede evocar la renovocl6n 

sinópflco natural es el uso do ambientes poro evaluar los ~factos do la experiencia on el 

SNC. Asi, en 1979, Phys y Welss colocoton ratones adultos durante 17 dios en condiciones de 

AR, los resultados m0$troron un incremento del 23% en el número de espinas denchítlcas de 
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tas células de PurklnJe, superior a lo observado en los cerebefos de ratones c<>locodOs en AP. 

En 1978, Uyllngs y cols. observaron un incremento de klsramlficoclones dendñticas por on1ba 

del 10'1. en lo corteza occipital de ratos que se mantuvieron en condiciones de AR (cHas en 

Cotman y Nieto, 1984). Sin embargo, ante los dfficuHades técnk:os paro demostrar la 

renovación espont6nea de los sinapsis, los investigaciones se han centrado en los sistemos 

en los que dicha renovación se inicio mediante los estímulos experimentales que provocan 

lesión. 

Al lesionar unilotcralmenle en la corteza entonlnol se píescnla la pérdida del 90"1. de 

kls sinapsis en los dos tercios de la copo molecular de{ giro dentado del mismo lodo quo la 

lesión. Esa pérdida masivo del aferente (deofef"enloción) constituye la señal que inicia to 

restitución de los sinopsis y conduce a lo reorganización de los circuitos de4 hipocampo. los 

nuevos sinopsis se forman o partir de brotes de los axones no afectados por lo lesión. Asi, kJ 

pmyección entorrinol precedente del lodo opuesto o1 k?sionodo (controloterol) y los fibras 

procedenles d<!-1 seplum, ambas Inicialmente débiles en la zona dañada aumentan hasta 

ocupar aproxlmodornenle lodo lo mitad exlemo d~ la copa molecular, los axones 

procedentes de las células piramidales del hipocampo, que inlciolmenle ocupaban sólo el 

tercio interno de la copo molecular, se expanden hasta cubfir casi la mitad de ésto. B 

proceso de sinaptogénesls reactiva, comienzo a los hes o cuatro dios después do la le$16n, 

cuando aparecen los PJimeJos brotes oxónlcos, alcanzo un máximo entre los 15 y 20 ÓKJS y 

no concluye hasta dos o tres meses después. Es!e p1oceso no se restringe a los zc.nos 

directamente afectados por la lesión, así, entre 2 y 10 dio$ después do producida lo JMl6n. 

el 22ª1. de las sinopsis exlstenles en la copa molecular Interna de lo losckl dentota lpslkJtMal 

experimentan un clclo de renovación. Un fen6meno slmilor, aunque mucho m6s lento se 

observa en lo zona análogo del hemislefio Cet'ebfol opuesto. Ninguno de estos 6reas det 

hipocampo recibe proyecciones de So corteza entorrinol y k>s ciclos do renovoctón sln6ptico 

parecen ser una respuesto compensatoria de kJs neuronas. gronutores o lo pórdido de 

oferentes en lo pone externa de su 6Jbol dendrítico. El ren6meno tramcteode los sinapsb de 

las neuronas ofectado:a: los sinopsis formadas por los axones do lo~ células gtonukuOI con 

los neuronas piramidales del hipocampo experimentan también un PfOt'lUnciodo ciclo de 

renovación en respuesto a lo lesión. Aunque los principk>s de la sinoptogénesis reocttvo han 

sido cuidadosamente definidos en la formación hipocompof, oflos rogiones del SNC tambJ.én 

tienen una capacidad para lo renovación de sinopsiS después de den&Nación parcial. Las 

mismos reglas básicas que gobiernan la plasticidad en la formación hipocampal también 
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se aplican o óreos toles como el núcleo septal y la ftmbna-fimax. Uno transecclón llmbrlal 

en el núcleo septal lateral, provoco sinoptogénesis reactiva; sin embargo, la pérdida de 

aferentes es preferentemente reemplazado homeoliplcamenle por fibras de lo fimbria 

contraloterol. Con uno transecclón fimbriol bilateral, los sinopsis son reemplazados en el 

septum por un proceso posiblemente heterotipico, pues es aún desconocido la fuente de 

oferentes. Si lofimbriafonm:o cerebro anterior medio es lfansectodo, la pérdida de sinopsis 

por las neuronas septoles medias son reemplazadas por sinopsis heterotípicos de los 

remanentes oferentes. En las áreas motoras del SNC también se demuestra los principios de 

brote axónlco y sinoptogénesis reactivo. El núcleo rojo est6 Implicado en el control de los 

movimientos voluntarios y reflejos, y con este fin se proyecta hasta lo médula espinal. las 

neuronas magnocelulorcs del núcleo rojo, reciben dos tipos do aferentes muy distintas. los 

oferentes de la corteza molosensorial que terminan en lo porción distal del árbol dendrítico 

y las provenientes del cerebelo que acaban en el cuerpo celular. Si los aferentes cerebelores 

se interrumpen, los aferentes sinópticas de los neuronas magnocelulares son reemplazados 

por sinapsis 00 aferentes corticales. Los entrados al cerebelo y la corteza motora 

normalmente llenen una distribución distlnla a lo largo de las neuror.as: las aferentes 

cerebelares terminan en el somo y dendritas proximales; las sinapsis de los oferentes 

corticales en los dendritas distales. Después de uno lesión en los vías cerebelaMubral, fonio 

la actividad electrofüiológica como los observaciones morfológicos demueshan que los 

oferentes cor1icorubrales brotan y ocupan lo zona vacante dendrítica más proximal por las 

aferentes ccrebelares dañados. El rearreglo sin6pllco en el núcleo rojo puede ser Inducido 

en la ausencia de lesiones directas, en respuesta a uno inervación cruzada do los nervios 

flexor y extensor del miembro anterior. Ce dos a seis meses después de la inervocl6n 

cruzado, lo transmisión sinóptico es realzada en el núcleo rojo, mostrando propiedades 

consistente con las nuevas sinopsis adyocenles (p1oximoles) en el somo. Un efecto similar 

se produce en respuesta al condicionamiento clósico de la flexión en respuesta a la 

ostimuloción eléctrica del núcleo rojo. Los dolos sugieren que lo inervación de fibras 

corticales de las dendritos distales del núcleo rojo brotan terminales adicionales que forman 

sinopsis a lo largo de reglones de los dendritas m6s proximales a los cuerpos celulares 

durante la adquisición de respuestos aprendidas. Estos estudios sugieren que ol 

remplazamlento sinóptico provocado por las lesiones puede formar algunos de los mismos 

mecanismos de lo renovación sinóptica Inducido cuando no hoy daño (Colman y Anderson, 

1989). 
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Así, Schetf, Bernardo y Cotman (1978) determinaron que neuronas odrenérgtcas de 

ratas senescentes retuvieron la copocldad de mmificorse después de dañar el 6rea septal 

y el giro dentado, pero en niveles muy bajos: ·La plasticidad neuronal ha sido demostrada 

por vanos aferenclos hlpoc6mpJcos que retoñan sólo bojo ciertas coodtclones después de 

haber sido seccionados selectivamente• CBJ6rklund y Stenevl, 1976; cttodos por Crutchor y 

CoUlns, 1982). Similonnente, Colman y SCheff (1979; cttodos por Lemer, 1984) concluyeron 

que lo extensión de las proyecciones comisurales y conexiones después de provocar 

lesiones en la corteza entouinal de rotas viejos y jóvenes, fueron significativamente menores 

en et grupo de ratos m6s viejas. Bregman y Goldberger (1982; cttodos por Lemer, 1984) 

establecieron también que, aunque el daño de medula espinoJ en gatos neonotos tuvo 

distintos efectos en diferentes vías espinales, los proyecciones corticoesplnoles exhibieron 

plasticidad anatómico en vios en donde lo médula esplnol experimentó degeneración 

retrógrado inasivo. Sin embargo, ninguno de estos cambios ocurrieron en los gatos oduHos. 

Cotman y Nie1o (1982), repor1on: ·1a clase do plasticidad que aparece, incluye una 

ronovaclón ~náptico". Vcnable y cols. (1989) reportaron que lo estimuloclón positiva en rotas 

antes y recién nacidas, incremento los segmentos dendríticos tonto en número como en 

longttud sugiriendo estos resultados que el cerebro dendrítico es m6s: flexible y pl6sttco, 

mientras m6s joven seo el individuo, pues a medkto que este envejece los rt?Sultodos se 

manlfieston de monera mas pobre. 

La formocl6n o eliminación de uno sinopsis es un oconteclmiento cuyas 

consecuencias pueden perdurar durante toda la vida. Adem6s, el ojomplo de kJ unión 

neuromusculor demues1ra que la formación de s.inopsis puede esto; regukldo por kJ 

actividad eléctrico. Aunque los estudios del SNC son mucho m6s dfficües, existen razones 

poro creer que tom~n s.e pueden aplicar a él o!gunos principios slm!k:wcs. Tonto en el SNC 

como en e4 SNP, parece que el palr6n de conexiones sJnópticos os plóstico: la experioneio 

puede moldearlo estimulando o inhibiendo lo actividad eléctrica do formo que puode 

ejercer una Influencio duradero sobre los patrones postet'iOt'es de comportom~o. De esta 

manero, el SN puede estm dotodo do uno memOt'io a k:wgo plazo. Aunque esta 

generalmente admitido que la memoria depende de cambios sinópticos, aún es dudoso 

hos1a que punto estos ca~os se producen a gran nivel, a través de ottcraclones de ta 

estructura neuronal visibles al mlcroscoplo, y hasta quó punto Implican modfk:ocionos m6s 

sutiles que otteron la eficiencia de la sinopsis, sin variar su geomelria. Se han descrito cosos 

evidentes de plasticidad a ambos niveles. Indudablemente. los cambios estructurales son 
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Importantes para algunos efectos o largo plazo, pero requieren demasiado tiempo paro 

explicar lo memoria a corto plazo en la escalo del tiempo de minutos u horas. se cree que 

los efectos a corto plazo dependen de la regulación de los canales i6nlcos (Tsukahara, 

1981). 

Hasta el momento se han tratado por separado estos dos mecanismos pl6sticos, sin 

embargo, los tormlnales presln6pllcos que porticlpon en lo renovación de sinopsis nacen de 

axones preexistentes mediante el proceso de rormoclón de brote axónlco. Así, existen 

muchas cuestiones relativos en torno a la plasticidad en el SNC que lo técnica de los 

transplontes permite abordar. Lo relnervoclón por medio de los transplontes difiere de lo 

slnaptogénesis reactiva en que los nuevas libras que entran o lo región blanco viajan 

relativo;"nente grandes dis1oncias, mientras que el brote ocurre solamente de manero local. 

El crecimiento de fibfos de los tronsplontes de TNE ha mostrado que son extremadamente 

específicos, tonto en los blancos quo lnervan como en los modelos de fibras y sinopsis que 

forman al final. La especificidad selectivo de los transplonles se puede ilustrar con dos 

ejemplos: neuronas collnérglcas seplotes que se tronsplontoron en el hipocampo, en una 

cavidad fimbria!, o en lo corteza entorrlnol y que reprodujeron los patrones normales de la 

lnnervoción co!inérgica del hipocampo y de la corteza entorrinal después de haber 

removido los (mirados colinéfglcos ortglnalcs. Otros 6reos adyacentes que normalmente no 

reciben inervocl6n de las fibras colinóroicos, por ojemplo, lo capo molocular del giro 

dentado, no fueron inervodos por el transplonte, aunque estos regiones pueden ser 

parcialmente dencrvodas durante el proceso de transplonle. Similarmente, transplantes de 

corteza enlorrlnol ineivoron reglones especificas del hipocampo hospcdet"O y amígdala, las 

mismas áreas en las cuoJes lo corteza entorrinol normalmente se proyecta. Los lransplantes 

de tePdo dopomlnérglco, norodrenérglco, SOfotonlné-rgico y collnérglco en el hipocampo 

formaron coda uno un patrón do inervación que so asemejó o los corocterísticos origlnolos 

de inervación pOf codo tipo de transmisor. Ademós, in¡ertos de neuronas cotinórgicos dol 

septum, hobenulo y estriado dentro del hipocampo pudieron reproducir el patrón de fibras 

collnét'gicos nativos de éste; sin embargo, la tendencia de inervar este blanco difiere entre 

los tres Hpos de injertos. Aunque los Injertos septales densamente inervoron el hipocampo, 

los lnief'fos hobenulores mostraron menos lnervaci6n y los injertos del estriado lnervoron 

solomenle de 100 o 200 µde la interfase transplanto·hospedcro. lo mortologio de los sinopsis 

fOfMQdos poi las netJronos tronsp¡ontodos estuvieron también conetaclonodas al fenotipo 

transmisor, al menos en lo primera aproximación. Los transplontes de neuronas 
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SCMotonlnérgicos formaron sinopsis con los blancos hipocompofes que son corocteñsticos de 

la lnervacl6n s.erotonlnérglca normal. En portfcular. las caracterisHcos uttroe.structuroles de 

los axones serotonlnérgicos Incluyeron la presencia de grandes ensanchamientos oxonoles 

no sinóp11cos y una boja proporción de terminales Sinópticos que son enlefomente 

asimétricos. Las neuronas septales. hobenulares y estriados formaron sinopsis con los bfaneos 

hospederos que se asemejan a los tipas originales de los contactos. collnérgk:cn. Las fibfos 

colinérgicas es1uvieron desprovis1as de ensonchomtenlos oxonoles y los sinopsis en 

apariencia fueron simétricos o asimétricos. Lo restauración de conexiones s.inápttcos por 

medio de los transp\ontcs hobcnulor o estriado se dio o posar del hecho de que IOS neuronas 

estuvieron colocados en un óreo del cerebro en que norrnalrnenfo no ioorvabon. la 

competición selecliva cnlre el hospedero y las fibras honsplontados se ha demostrodo en 

varios sistemas. Por ejemplo, transptantes septoles ccolinétglcos) r~nervoroo et hiPoCompo 

cuando las aferentes collnérglcos originales fueron removidos, por lo tonto, lo cantidad do 

reinervo<:ión de los injertos es limilada si éstos se colocan en hospederos intactos. la 

Inervación es significativamente deteriOJodo cuando el bionco cst6 masivamente 

deofernntodo por la eliminación de otros entrados. Slmilormenlo, los tronsplontes entorrlnoles 

no inervoron el hipocampo hospedero, yo que la denervoclón del blanco se hizo pot medio 

de lesiones septoles. mientras que los entradas cntorrlnales originales pcononeclecon 

Intactos. Parece ser quo hay uno ln1arocci6o compeli11vo entro los tronsp¡onles homólogos 

y las fibras hospederos. Se conoce poco oc"lt'ca de las entradas del hospedero o los 

neuronas transplantodos. Los neuronas injertados reciben entrados sinópticas de kls neuronas 

locales, y los células dentro de4 injcf1o probablemente ineNen otros neuronas lnjet1oda,. los 

tronsplontes de corteza entorrinol recibieron entrados de solamente tres de kH ocho grande$ 

proyecciones que inervon a la corteza eotoninal intacta. Es interesante que ninguna de estas 

entrados estón normofmento mielinizodos, sugiriendo que los fibras l'T'\i.etlnizodas pueden ostm 

aiOClodas con lo dificultad do lo inervación de hans.pJontcs (Nieto y Colman, 1935: Cofmoo 

y Andenon, 1989). 

3. RECUPERACION FUNCIONAL COMO CONSECUENCIA DE LA PLASTICIDAD CEREBRAL 

Ejemplos de recuperación funcional eo el SNC k!sionodo han sido obsefvex20S desde 

hace mucho tiempo, paro los proc~sos que permiten 1os distintos tipos de recupcKocion no 

han sido, en su mayoría, descritos. lo secuencio de combios durante la recupetacion puede 

manifestarse inmediatamente o bien en varios anos (Kopk:Jn, 1988). En k>S siQulentes Q'Studos 
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se da evidencio de la recuperación de funciones Impedidas por lesiones cerebrales, 

pudiéndose Identificar que ésta es producto de los mecanismos p16sticos que se llevan a 

cabo en el SN. 

Diversos trabajos de rehabilitación realizados en humanos han aportado evidencia 

en tomo a lo recuperación de funciones después del daño cerebral motor. Investigadores 

como Guttman (1953; cilado por Mirando, 1985), Brundy ( 1974), Boch-y-Rilo (1980), Palacios 

y cols. (1981), entre otros, rep0f1aron la recupefOclón de personas con lesl6n cerebfol de 

cor6cter motor (cuodrlplcflo, hemlpleJío, par6Hsls facial, etc.), utilizando terapias de 

retroalimentación biológico y/o algunos terapias que tenían diferentes tareas que forzaban 

el u.so de la función. 

Buey, Keplinger y Siquelm (1964) estudiaron a un hombfe que tenía cortado el tracto 

piramidal en el tronco encefálico inferior como tratamiento poro los movimientos 

involuntarios. Durante las primeros 24 horas después de lo lesión se presentó una hemiplejía 

completamente llócida, que fue seguido de una ligero recuperación del movimiento 

votunlorio en sus extremidades. Al décimo dio ero capaz de ponerse de ple Solo y da 

caminar con ayudo. Al vigésimo cuarto día podio caminar sin ayudo. Al cobo de slete 

moses pareció hobefso alcanzado lo recupmaclón m6ximo, podía mover sus ples, manos, 

dedos de las monos y de los pies con muy pocos dificultades. Al hacerte la autopsia, dos 

años y medio después, se vio que el 17°1. de las fibras del tracto piramidal estaban intactas. 

Lo rocupcracl6n de su copocidod poro mover los dedos de- los pies y de los monos parece 

ahibulblo a este 17°!. de los fibras, que realizaban el ttabojo que antes efectuaba el tracto 

entero. Los experimentos de Lawrence y Kuyper (1968; citados por Kolb y Whishaw, 1986) con 

lesiones del tracio piramidal en monos ~ .•fJ determinaron que algunos fibras que no 

habían ~do lesionados podían mantener los movimientos de los dedos relativamente 

Independientes, aporentemento sin temer relación con la localización de las fibras. 

Si bien, el trotar de restaurar el daño cerebfal en el humano es aún muy difícil debido 

o los técnicas empicadas, los modelos en animales de los enfermedades 

nourodegenerotivos y 00 lesiones en humanos. proveen de uno metodología excelente poro 

ir afinando cada vez m6s un tratamiento poro codo uno de los enlermedodes que se 

presentan en el SNC humano. De este modo, investigaciones en rotos Wistar adulto en el 

modelo experimental de la hemíplefla, ponen de manifiesto los procesos plásticos en et SNC 

después do unr.:1 tesión unilateral en la CI, los animales lesionados en lo parte bojo de esta 

estructura manifiestan una parésis, mismo que so revierte o los sois meses si el grado de lo 
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lesl6n de fibras es aproximado ol 100%; el período de recuperocl6n se puede dfsmlnulr st la 

extensión de lo lesl6n oborco menos del total de los fibras de lo vio piramidal (Miranda, 

1985). La le:r.ión de la corteza cerebelosa de ratas adultos produce, entre otros efectos, la 

disminución de la locomoción, astmetrio e lncoordlnocJ6n motora en general: los fronsplantes 

de lo corteza cerebral o estos animales disminuyen dichos aHcrocioncs. Este efecto se 

correlaciona con la Integración morlológlca de la corteza ce-rebelar tronsplantada al cerebfo 

receplOI (Walloce y Dos, 1982). Los ratos adultas con lesión bllaterol de la subslanna n1gra en 

el modelo del mol de Porklnson, exhiben anormalldodes motoras debido o lo pérdida de 

neuronas dopominérgicas por efecto de la lesión, los transplantes de TNE dopomlnérgico 

reducen o eliminan los déllctts on la vía nigrostriotal, es decir, existe recuperación do ta 

función. Un modelo slmllar so pres:enta con Jos transplontes seplofes af hipocampo de 

hospederos adultos que debido a la lesión de esto zona, presentan déficits en la memoria, 

después del Injerto hay recuperoclón de lo función pero no hay restauración de los clrcuttos 

neuronales dañados: probablemente las células Injertadas ptoveen de factores que 

promueven la restauración de la función alterando ros niveles de excilobllldad celular v de 

la actividad espont6nea en los células adyacentes a la lesión (Colman y Anderson, 1989). 



VIII. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La revts16n efectuada de los diferentes trabajos en torno o ta Influencio del ambiente 

han dejado claro lo reloc16n entre este y lo recuperación de funciones pe.rdidos por el daño 

cerebral¡ el AR favorece y estimula la recuperación después del daño cerebral, el AP la 

obStruye o Ja retarda, en tonto que el AE se ha considerado en algunos trabajos como un 

control de los ambientes onter!Ofes, sin embargo, paco se conoce en reolidad el papel que 

luego éste último, ounQ;ue recientemente se ha usado como un modelo do recuperoclón 

pasiva. 

Por otra por1e, de los fJonspJontes de TNE, se ha reportc:do que estos Inducen 

recuperocl6n tuncklnot después do loslones o enfermedades neurodogcnerotlvas manifiestos 

en dlVEH'SOS portes del cerebro, d9$COnociéndose los mecanismos neuralcs Involucrados en 

la cctivoción de los ptocesos de dicho recuperación; sin embargo, la recuperación pasivo 

como consecuencia de la plostlc\dod cerebral permite sugerir posibles mecanismos por 

medio del cual los procosos plásticos son puostos en marcha y do los cuales en su gran 

porte aún no se conocen. Es de esperar par lo tonto que lo recuperación de una función en 

formo activo o inducido, yo seo ambientalmente o por medio de tronsp\ontes do TNE, 

tendrán resultados más saflsfoctofios que aquella acontecida en formo pasiva. 

Por tal motl-10, en el pres.ente trabajo se propus.o estudiar cada uno de estos tipos de 

recupcrocl6n paro trotar de ldenlificor algunos de los factores que facllltan u obstruyen o 

esta despuós de dai\o co1cbral. Pato tal electo so tomomn en cuenta foclorcs ambientales, 

como lo us el AE, la aplicación de transplontes de \NE en estado de suspensión, osi como 

la recuperoc:lón pasiva en el modelo experimental de hemiplejía. 

Cabe mencionar que en el pres.ente trabajo el AE se utilizó paro evaluar la 

recuperación pasivo, mos quo como control o lnttuenciodor de lo recuperación funcional 

por medio del ambiente. 
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IX. HIPOTESIS 

1. SI el ambiente estándar constituye por si solo un modelo de recuperación postvo, 

aquellos animales a los que se les Induzca lesi6n cerebral y que no reciban tronsplante de 

tejido neurol embcionarlo recuporar6n en gran porte su funclonolidad motora. 

2. En aquellos animales que tengan lesión Cefebral y quo reciban el tronsplante de 

tejido neural embfionario se esperor6 de Igual modo una recuperación del daño, pero con 

mayor rapidez, por efectos del mismo en relación a los animales que no reciban el 

tronsplonte de tejido neural embrionario. 

3. No se presenlar6 rocuporaclón de ningún tipo en los animales expedmentoles. 

Para comprobar las hipótesis se planlean las siguientes obJe11vos: 

X. OBJETIVOS 

1. Identificar algunos de los efectos del c,xnt)¡ente ost6ndar en la recuperación 

funcional expresada en términos de recupt.roci6n pasiva d9 kJ hemlplefta experimental, y 

de la recuperación inducida por los tronsplontes de tejkk> neural embrionario. 

2. Determinar las caroctefistlcas rnorlológlcos y los funck>nok>s de k>$ trCW\Spk:Jntos da 

tejido neurol embrionario en estado de suspensión con el fin de kSonfifieCI' algunos de los 

mecanismos por los que se puede Inducir la recuperocl6n funcional on el modek> de 

homlple¡ía experimental. 

3. Caracterizar conductual y cmat6mlcamenle dos de los principales tipos de 

recuperación: la paslva y la Inducida par medio del transplante de teJido neural embrionorlo, 

poro identificar sus similitudes y/o diferencias. 
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XI. METODOLOGIA 

Se usaron 20 rotas macho de lo cepo Wistar, con un peso promedio de 300 gr, 

Ingenuas experimentalmente y una edad de tres meses, las cuales permanecieron en el 

bloterio de la Facultad de Psicología. Por un período de 15 dios se mantuvieron en cojos 

múU/ples v durante éste tiempo fueron somelldas a observación veterinario, paro una revisión 

general de su estado fislco. Terminado éste periodo, fueron colocados en caJos Individuales 

estándar de bloterfo (26 x 36 x 16 cm) y permanecieron así durante todo el experimento con 

un tolopeñodo lui-obscurldod 12/12. so les colocó aserrín esterilizado, c-1 cual les fue 

cambiado cada tercer día, con comida y agua ad hlJ1t11111 hasta quo los animales fueron 

sacrificados. 

Para la medJclón de los efectos de las variables experimentales, se empleó uno 

botot"io de pruebas: AHMR o corredor, nodo, agarre o rejilla y fuerzo: poro el AHMR se utilizó 

un corredor de 150 x 12 x 16 cm, en cada extremidad del mismo se colocó uno coja de 26 

x 15 x 18 cm cada uno con uno puerta de guillotino de control manual, uno de los cuales 

se encontraba equipada para proporcionar choques eléctricos de cuatro amperios de 

intensidad durante un segundo; una de Jos paredes del corredor es de vidrio transparente 

que permJte la observación del recorrido de los onlmoles, dispuesto 0.5 cm arriba del piso 

poro colocar lo lira de papel en la cual s<?- Imprimió la huello de la marcho; paro la prueba 

de nado se usó una piscina de acrílico de 50 x 26 x 12 cm, equipado en los extremos con 

dos rampas, uno do solida y la otra de recepción, así como uno topa CroJillo) do caja de 

bioterio para la pruebo de agarre y, por último, un dinamómetro convencional de 500 g para 

lo prueba de fuerza. 

Duranle tres días los animales se somatleron a un período do habituación al manejo 

experimental, que consistió en manfpulor y llevar a éstos, uno por uno, a los distintos 

aparatos que conformaron la boferia de pruebas: corredor, piscina, rejilla y dinamómetro, 

siempre bajo las mismos condiciones: hora y turno do regislro, asi como de experimentador, 

con el previo uso de ruido blanco como fondo poro enmascarar el ruido externo. 

Se pt'OCedió después a el periodo de habituación a la secuencia de medición por 

dos dios, con la linolidod de que los animales se habituaron y exploraron en los distintos 

aparatos que conformaron lo batería de pruebas. la apJlcación de los pruebas fue de 

manera alternado, coda tercer día, dispuestas de la siguiente formo: 
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El primer día se colocó al animal en la reJilfa de su caja habituaJ durante tres minutos, 

y en seguido se le colocó en la rampa piscina por el mismo tiempo; ol dio siguiente se le 

colocó en el dinamómetro Pof tres minutos y después en el cOJredor, tres minutos también. 

t>uronte 10 días se procedió con el peñodo de moldeomiento a Ja botería de 

pruebas, fose en la que se moldeó la conducta de Jos animales a las dl:sttnlas pruebas de 

medición; en éste peñodo se pietendió que los animales, al finaliza Ja mismo rueran capases 

de posar a trovós del corredor y de Jalar el dinamómetro, ogorre y nodo no presentmon 

problemas, pues por Instinto los animales reollzoron estos pruebas. 

Durante el pet"Íodo de moldeamiento, los animales se distribuyeron of ozcw en cuah'o 

grupos de cinco animales codo uno, de lo siguiente manera: 

t. Lesión Falsa LF 

Este grupo se utlllzó como control de Ja ven::fodera lesión opficoda al rosto de 
los grupo5. 

2. Lesión Verdadero LV 

En este grupo se pretendió observar Jos efectos de la recuperación poslva. 

J. Transplonte Falso TF 

Este grupo fue conlrol del fronsplante de células neurotes embrioncwias. 

4. Transptante Verdadero TV 

En este grupo se pretendió observar los efectos de kJ recuperación inducida 
por medio del TNE. 

Poster1ormente lodos los anlmoles se sometieron ol registro de lineo Base (lB) duranle 

45 dios. 

A conlinuoclón se explica brevemente el procedimiento que .se siguió en fas cistlntos 

pruebas que conformaron lo boteño de modlcl6n en las tres etapas de regisbo. 

Agarre o rejilla IFlg. 1). 

Se colocó al animal en la topa o rejilla de su caja habttuol. a una otturo defenninoda 

(60 cm sobre la caja), se dio vuetta a Ja lapa y se lom6 el tiempo en segundas quo latd6 en 

sortarso ef animal completamente de la rejilla y caer en lo cojo. 
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figura L bquema que raprewnla el procedimiento que 1e 1lgu16 en lo prueba do ogo110 (Roahzado por el O 1 
Gonro4o GoN6lez Pii\a}. 

Nado (Ag. 21. 

Se coloc6 al animal en la rompa de solido y o los cinco segundos se quitó el seguro 

de sostén de kl rompa. tom6ndose el tiempo en segundos que tord6 en nadar de un 

exlremo a otro. en seguida se lom6 un segundo registro. Se mantuvo lo temperatura del 

agua constante, oproxlmadamenle a 37ºC. 
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figura 2. [lq!J•nia que r•p1.s.vnla a la pru•ba de nodo {llealitado por •ID 1 Gonrolo Gorv61•l' f'l/'ao) 

Fuerza (Flg. 3). 

Tomando de la c~a al onlmol, se acercó al dinam6metro y en el momento CHl que 

se agarró a la palanca. se tomó Ja lectura de ta fuena que realizó, esto fue pesa los 

extremldackts delanteros. El segundo registro midió lo fuerzo de las extremidades traseros. 

y se realizó tomando al animal de la parte medio del cuefpo ocercóndoto al dinam6metro 

para que se agarrara a lo palanca y realizara la fuea:o al ffotar de impulsan.e hacia 

adelante. 



RF.<.l!PF.JU.CJ<J\' J.l,<\<.10\'AJ F.\ R.'41'.HCO\ 111:.41/PIFIU F...YPrRJ UE.\1'.~I 

F~ura J. Esquema que repreMtnla a la prueba de tuerza. A: ealn1mldad111 dolanloras: 8: eahomidados traseras 
Challlado por el D.I. Gonzalo Goniólez Pifia) 
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AHMR (Fig. 4). 

Se limpió el 6rea de trabaJo (corredor y mesa> coloc6ndose una tira de papel dentro 

del corredor, en seguida cada animal fue depositado en cojines de linfa, las extremidades 

delanteras en tinta color azul y las extremidades traseras en tinlas color verde. 

lnmedlatamenle se colocó en lo cofa de salido con el hocico dlllgklo a la pared opuesta 

de ésta, dispuesta paro esta cperoclón ol Inicio del conector, lo cual se obri6 a los clnc:o 

segundos, el anima! posó o lo largo del corredor entrando a lo cola mete, posteriormente 

se colocó en su caja habituol y se realizó un segundo registro con uno tira do papol nueva 

donlro del corredor. Sé limpió con benzol coda vez que se colocó uno roto distinto en los 

dispositivos de prueba. 

Flgura.t. Esquema quo roprea.onta al conedorde reglstfo de la huda dtl kJ man::ha de ta rata (a.alirodo PQf' ee D.I. 
Gonra1o Gonz61H Pll'la>. 

Posado el peñodo de LB, las rotas de los grupos leslón (lF y LV), así como d& los 

grupos transplante CTf y lVJ, se sometieron a cirugia poro recibir una tesl6n lntracraneal en 

la CI del hemislerlo cerebral derecho. las rotas se anesleslaron con pentoborbftol s6dico (60 
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mg/kg) vía lntraperltoneol, se les rasuró lo cabeza y se montaron en un aparato 

estereot6xlco David KOpf de cuatro torres, se hilo una Incisión antero-posterior en lo piel de 

la cabeza, removiendo el periostio v exponiendo las cisuras craneanas, con un taladro 

dental convencional se hizo un trépano en las siguientes coordenados estereot6xlcas (según 

el atlas de Pellegrino v Cushman, 1963): Anteco-Posterior (A·P)"" -1.0, Lateral (l)• 3.5, la 

duramadre se removió con una aguja de disección eslerilizado. En el caso de los grupos con 

Jesi6n verdadera (LV,TF v lV) con la c6nula ya montada en una de las torres del 

estereol6xlco se reollz6 la lns16n mediante succión del tejido o uno Profundidad (P)• ·7.3 (Flg. 

5) • 

..1----l..-·· --+ 
i.o---o---'?l--..--.1.

1
-.. 

--¡-?··· 
1 

l
P _i, 

-1~ - . 

A IIilIIl e 1 

+-----A-P- -·------·· 
1-----0_¡----·- ·ll.-

B 

Hguia S. hquama de localuacl6n de la zona de Jo~óo y l1ans.p1onro confotmo a tos coordenadas cslereot{alcas 
(P•fütgflno y Cuthman. 1963) en los co1les c:o1onal CA> y 1ogllo! (8). CI,. cápsula Interna 

Para el ONPo de LF, no so realizó la succión de lejido, simplemente se Introdujo la 

c6nula y posterlonnente se retlr6. En ambos casos, uno vez realizado lo lesión, se retir6 la 

lorre y se procedió a suturar. Finalmente Jos animales se trasladaron al bloterio, v después 

de dos dios de recuperación posl-operatorta, lueron sometidos o registros Post-Lesión (PL) en 

la batería de pruebas durante 60 dÍas. 

Después de tos registros PL, los animales de los grupos transplonte (Tf v TV) se 

sometieron nuevamente o cirugía; 17 días antes de realizar el injerto, se apareó una rato 
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hembra. Mediante operación cesóreo bojo anestesia terminal, se obtuvieron fetos de 

oproxlmodomente 17 días de ges1aclón de una misma camada de dende se extro}o el tefidO 
a transp¡antar, los fetos se colocaron y mantuvieron en solución salino estéril, se les extrajo 

el c&Jebro manualmente oyud6ndose con agujas de disección. Oet pequoño cerebro s.e 
seccionó la corteza frontal, según el método de RshbOCh (1972), en un período no mayOf de 

60 mlnuios. El tejido dlsectodo se coloc6 en un tubo de ensaye con solución s.alina estéril a 

temperatura ambiente poro después incubarse o 37~c durante 20 minu1os en solución salino 

0.6"1. o-glucosa y 0.1"4 de lrlpslna; posleriormenle, se lav6 el !ejido en solución lislo16glca 

modlante cuatro cambios de cuatro minutos coda uno, en segukio se disoc~ el tejido en 
soluclón salino gluco~do pipeteando repetidamente con pipotes Posteur pulkSos ol fuego. 

La suspensJ6n de tejido se mantuvo a temperatura ambiente en solución sollna glucosada 

durante ~ tiempo quo duró la Implantación, y que no excedió más de dos horas. 

Siguiendo el ml5"'0 procedlmlonto usado en la clrugia de 19$16n hasta el momento 

de exponer las cisuras craneanos, los animales del grupo TF recibieron 10 µI de '°'ución 

Rlnger en et lugar lesionado mediante una mlcrojeringa Hamlnon montada en una do tas 

torres del estereot6xlco. Los animales del grupo TV Sé monejaron de manera slmllar al 

anterior recibiendo, en éste caso, 10 µI de tejido ombrionorio disociado en suspons.&6n (el 

conteo celular mediante la C6mora de Neubauer o hemocit6metio, e::tlmó la Población de 

c61ulos embclonarlas o neurHas por coda 5 µI do TNE slondo, oproxlrnodomente, de 110,000 

nouritas) durante dos foses: en la prirnma, a una P. -4.6, !-e Inyectaron 5 µI de tejido en un 

lapso de un minuto, después de un mlnut?' y a una P• -2.3 (fase dos), ~ Inyectaron k>s 

restantes 5 µI de tejido duranle un minuto, después de dos mlnut0$, se retiró la mlcroJeOnga. 

En ambos casos, se suturó a los onlrnales y se llevaron ot biaterio on donde pennanocktron 

por un Hcmpo de dos dios de recuperación posf·opct'aforlo, poro posterlofmente rodlzcr los 

registros posMransplante en la batoño dG pruebos durante 75 dos.. 

Aquellos animales experimentales que no recibieron uno segunda clrugKJ CU: y LV) 

se dejaron evolucionar stn trcrlomtento alguno, salvo el contmuo registro de medición (etapa 

de Segulmlenlo: S). La tabla 1 resumo ol manojo experimenlol po-a codo una de los o.._., 
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Tabla l. Manejo experimenlal y de condición 
de los animales sometidos 
a hemiplejía experimenta!. 

le116n: lHl6n: Con 
u con cl:im.ikJ r con cl:inulo y ln::i,..planl• 

lln 1uee16n con 1ucclbn 

XX 

XX XX 

XX 
)()( sotucl6n 

flslológlea 

)()( 

XX XX Telldo 
embñonor)o 

"" lrantplanle 

XX 

XX 

Después do lor. roglsfros PT, los animales se sacrificaron por medio do pertusl6n 

cardiaca (Sklnner, 1975), poro lo cual, se oneste~laron con pentoborbitol sódico (70 mg/kg), 

se realizó uno Incisión o través de lo piel a To largo del lado Izquierdo del esternón dejando 

el corazón al descubler1o, lnmedlcrlamente se Insertó una aguja hipodérmica en lo porte 

Inferior del venlñculo izquierdo, en tanto que, en el derecho se hizo uno punción o fin do 

drenar toda la sangre venosa y rópidamianle se Inyectaron 200 mi de solución salina 

flslológlca para expulsor fa mayor parle de la sangre que se encontraba en el corazón y en 

el cerebro, postedormenle se Inyectaron 200 mi de formol buffer neutro al 10°4. En seguida, 

se decapitó al onlmal y se obtuvo el cmebro que se guardó durante ocho semanas en 

frascos con formol buffer neutro al IO'Y., finalmente re ellquet6 para su ldenf\ficoci6n en el 

anéollsis histológica. 

1. ANALISIS DE LOS DATOS 

L® registros obtenidos se clasttlcaron por animal y por grupo lndlc6ndose 

secuonclalmente las sesiones. Es importante mencionar que como los registros se efectuaron 

coda lercer día, cada uno de estos s.e lomó como sesión; así paro LB. el tiempo de registro 

lue de 45 dios equivalente a 17 sesiones de registro, en PL fueron 60 días que 

conespondleron o 23 sesiones y en S o PT se tuvieron 29 sesiones. 
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Los registros del AHMR: se analizaron manualmente, midiendo el largo y ancho de la 

zancada con uno planlilla de vidrio transparente con vicet graduado en centimetros y 

mUimetros lFlg. 6). Se tomó una tiro de papel en lo que quedaron impresos los huellos de4 

animal producto de su marcha, se tomaron cinco zancadas por tiro para el análisis 

(normalmente son siete, excluyéndose la primera y la último). En el AHMR y nodo se tomaron 

dos registros por sesión y se obtuvo ei promedio de los dos registros para coda una de los 

pruebas y es el que s.o tomó en cuento paro el on61isls es1odístico. Posteriormente todos los 

dalos se capturaron en uno microcomputodoro. Poro el an61isis estodistico se trobo;ó a nivel 

de grupo, es decir, se tomó el promedio de coda sesión de los animales que Integraron y 

te1mlnoron la experlmentoclón en cado grupo. El AHMR so anollz6 por modio de un 

programa de ajuste pollnomlol (Palacios, 19B7b). Poro las pruebo de ogorte, nodo y fuerza 

se emploó un An611sls de Varianza simple CAVs) independiente para cada grupo. Se utilizaron 

los siguientes on611sls estadísticos por lo siguiente: con ol on6tisis do regresión poHnomlol so 

buscó ldontificar los cambios de tendencia y de nível en lo variable dependiente (largo y 

ancho) en coda uno de las etapas experimentales, poro podeJ identificar la tendenela que 

representara ol desplazamlonto normol de los animales duranle Ja marcha y después se 

tomó como indico de rcforcnclo poro evaluar lo recuperación y al mismo tiempo ástlngutrla 

de la k!s!6n. se realizaron ajustes da 1 a 10 grades lomando como criterio de selección para 

el reporte los resultados de oquelloS; ojus1os signtftcotivos con J><0.001 y p<0.005. El pollnomk> 

rn6s signlflcotivo indicó la tendencia representativa de kJ dittiibucl6n funclonal de los datos. 

Con el AVs se buscó ldentificm los diferenciot entre los distintas otopos experimentales poro 

distinguir entre los efectos de lo lesión y de la rccuperac16n. Se emple6 la pruebo de Tukey 

(Steel y Torrle; 1969), pao estoblecer una comparación múttiple entre medios muestrdes e 

indicar lo etapa experimental que determino los diferencias con respecto o las otras etapas. 

Adem6s. se hizo uno reprnsentocl6n gr6fico en el tiempo do lo distribuclón funcional de los 

datos poro codo una de es1as plUebos: nodo, ogOífe, fuefZO delontoro y fuorzo tr~a como 

medida comparativo y complementaria con el AVs y así obsecvor cambios en Sos otopas 

expedmentales y que ol mismo an61isis no C01octertz6. 
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Figura 6. An6.U1/s del la huella do la mo'cha do la rata. La longltud del paso se mld16 entre do1 iancados 
consocutlvas como so muestra •n (l), El ancho dof paso'º tomó porpGndJcu!or a la medida anforlor (A). 

2. ANALISIS HISTOLOGICO 

Después de las ocho semanas paro la flfocl6n de cado uno de Jos cerebros 

obtenidos, se seccionó la zona de lesión y/o lransplante opllcóndosele el método de rutina 

para la lnctuslón en parolina. Se obtuvieron cortes transversales de 15 ¡.i de grosor, 

mont6ndose cinco cor1es por lomlnllla; para su tinción se emplearon dos variantes de lo 

técnica de NlssJ: Ruckor-Kollhan y Cresll-Violefo, para Identificar sustancia de NissJ y 

cromat6llsis, asi como la técnica de Río-Ortega para distinguir neuroglia. 

Con la técnica de Nissl (Ver el apéndice, punto 7) se pretendió dar un panorama 

general de lo lesión (en los grupos LF y LV), tal como Ja presencio de zonas de necrosis o 

cicatrización. Así como fa observación de substancia o cuerpos de Nissl en los somos de las 

neuronas lnfertodos poro establecer una aproximación de lo sobrevivencia del lronsplanto 

(en el grupo lV) dentro del hospede10. Por otro lodo, se pretendió hacer observaciones en 

las zonos adyacentes a lo CI para determinar ro presencia de cromatólisls. 

En tanto que con la técnico Ce IC-io-Ortega (Ver el apéndice, punto 7) se trotó de 

Identificar fa presencia de astrocltos (gliosls) y la reacllvldad do la neuroglia anto la lesl6n. 
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XI. RESULTADOS 

1. ESTADISTICOS 

Los resultados se orgonlzoron de lo sigulen1e manera: primero se repoc1an los datos 

correspondlenles al grupo lesión falsa, después los del grupo k!si6n verdacfe(a, seguidos de 

los del grupo tronsplontc falso y finalmente los del grupo tronsplonte verdadero. El orden de 

an61isls fue el siguiente, y es el mismo orden en el que se reportan k>s datos de los grupos 

onollz.odos. Primoro, se repor1a el AHMR Iniciando con el lafgo del paso y despu6s con ot 

ancho del poso: en segundo lugar, el análisis para lo prueba de agarre y después la de 

nado, y finalmente el análisis paro lo prueba de fuerzo, lntclondo con la fueuo pota los 

miembros delanteros, para pt"OSegulr con la tuerza para los miembros. troseros. La descripclón 

del comportamienlo de los datos registrados en el tiempo poro las pruebas de ogorre, nodo 

y fuerza, so presenlon gr6flcomente en el Apéndice (pUnlo 7>. 

Grupo Lesl6n Falso (LF). 

Prueba AHMR: 

En la figura 7.1 so observa el comportamiento poro el lofgo del poso en el grupo LF. 

En LB el o)uste de los datos so reaUz6 con un polinomio do 3• indicando una formo ele registro 

de tipo sinusoide con ottemocl6n de periodos, op¡oxlmodamente coda 10 sesiones de 

reolstro, observándose dos tipos de zancada: la corto que se presento por debato det trazo 

del polinomio y lo largo por ambo do oste. En lo elopo de Pl so olneiVo un cornportcrnlento 

similor al anterior con un ajuste polinomial de 4º, sólo que en esto cmo e1 rango do kJS 

frecuenclos dei largo de la zoncoOO se amplió. De hecha, mientras los frecuenckl1 

registrados en LB se encontraban entro los 14 y 17 cm, en ol caso de PL et rango aumentó 

de 15 a 18 cm, voMendo al rongo de 14 o 17 cm on la etapo do S. En os1o útttmo, et ol\nte 

de los ctotoi fue con un polinomio de 2\ con un comporlomlento de tendenckl o la lineo 

recta, mas que al sinusoide. En las tros e1apas. el ajuste fue s.ignifteofivo o p<0.01. 

En la figuro 7.2. se muestra el compoc1omiento pmo e« ancho dol poso en el grupo 

LF. A excepción de LB, en el que~ comportamiento fue de tipo sinusoide y con un a}usto 

polinomial de 3~, en PL y S lo tendencia fuo recliríneo, con un ajuste de poUnomk> de 2·; on 

los tres etopos con un rango de frecuenck:l:s de 3 o 3.5 cm. En LB y Pl el ajusht polinomial fue 

significativo a p<O.O 1. 
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Prueba de ag01re! 

La figura 7.3,a muestra Tas medidas obtenidas para este grupo. Se Indican diferencias 

significativas (F1uai• 44.37, p<0.05) de los registros LB (8.16 s) con respecto a los obtenidos 

después de fa lesión (3.66 s) y S (3.41 s), no enconfr6ndose entre estos dos últimos. 

Después de haber ocasionado fa lesión, disminuye significativamente el tiempo de 

agarre con respecto a los de LB, pero luego tienden a Incrementarse los registros en S hasta 

que se estobillzan no llegando a los niveles basales (Apéndice, punto 7). 

Prueba de nodo: 

Diferencias significativas (fo311• 6.79, p<0.05> son mostrados por los registros PL (1.45 

s) y S (1.48 s) con respecto a los basales (1.25 s), figura 7.3,b. 

se muestra en los registros de la etapa PL un incremento en el tiempo de nado el cual 

desaparece después de la sóptlma sesión manteniendo un registro estable hasta el final de 

la etapa. Los registros de S Indican un pequeño decremento en los valores con respecto a 

los de PL mostrando una tendencia o la estabilidad (Apéndice, punto 7). 

Prueba de fuerza. 

Extremidades delanteros: 

Hay diferencias significativas (fo u1= 21.23, p<0.05) de los registros PL (129.84 g) con 

respecto o los de LB (99.04 g) y S (94.21 s) entre los cuales no hay diferencias signiflcotivas 

(Flg. 7.3,c). 

En la etapa PL !:e hace notar con un incremento en lo fuerzo. los registros de la fuerzo 

reollzada vuelven o los niveles baSOfe-$ y se mantienen hasta el final del S (Apéndice. punto 

7), 

Extremidades traseras: 

Los registros de LB (127.43 g) no muestran diferencias significotivascon respecto o los 

registros obtenidos después do lo lesión (131.25 g) y los des (116.23 g), pero si se presentan 

entre los dos últimos Cfo.u1= 3.87, p<0.05), figura 7.3,d. 

Hasta lo sesión 15 se presenta un Incremento en la fuerzo realizado y que luego 

flende a los niveJes basales en los sesiones flnole-s de la etapa. Se muestran los registros del 

S los cuales casi se mantienen constantes y muy cercanos a los basales (Apéndice, punto 

7). 
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Grupo lesión Verdadera (LV). 

Prueba de AHMR: 

En el grupo LV, la LB (Flg. 7.4), tiene un comportamiento de Upo semlsinusoldal y un 

ajuste de polinomio de 3º, significativo o p<0.01. Poro la elapa de Pl, el ajuste del pollnomlo 

fue de 4º y con tendencia sinusoide, incremenlóndose ligeramente el rango de frecuencias 

del largo del poso, de entre 15 y 18cm CLB) o 16 y 19 cm CPL), manteniéndose en este último 

rango en la etapa de S durante los 1 O primeros sesiones y con uno tendencia rectlfíneo en 

forma decreciente hasta mantenerse en un rango de 14 o 16 cm en los últimas 20 sesiones 

de registro, el ajuste de los datos se hizo con un polinomio de 2~. significalivo poro este caso 

a p<0.01. 

Para el anchos.e tiene el siguiente comportamiento: en las tres etapas de registro (LB, 

PL y 5), la tendencia es de Upo reclilínea, con un rango de frecuencia de 2.8 a 3.5, y un 

ajuste polinomial de 2• (Flg. 7.SJ. 

Prueba de agarre: 

El AVs destaca diferencias significativos (fon1• 14.47, p<0.05) de los datos de LB (6.42 

s) en comporoclón con ros registros Pl (4.27 s) y los registros do S (4.74 s) los cuales no 

difieren significativamente entre si (Flg. 7 .6,o). 

los efectos pt"ovocados por lo lesión se monifieslan el los primeros sesiones do registro 

durante la etapa Pl, en donde hoy regl~tros de 2 segundos, los cuales se Incrementan 

gradualmente hasta llegar o niveles muy cercanos a los basales aproximadamente después 

de la sesión 10, manteniendo una estabilidad hasta el final de los registros en la etapa. 

Durante el S continua lo estabilidad presentada en Pl destocando los registros de las últimos 

seis sesiones que tienen valores muy cercanos o los q1Je se obtuvieron en LB (Apéndice, 

punto 7). 

Prueba de nodo: 

los registros de LB (1.65 s> no muestran diferencias significativos con respe<::to o los 

de PL (1.63 s) y o los del S (1.81 s), pero estos dos últimos si lo muestran (fou1= 3.47, p<0.05), 

figura 7.6,b. 

Puede observarse un ligero incremento en el tiempo de nodo, pero yo al final de la 

etapa de registro Pl, se da el decremento en el tiempo. Durante los registros de S se presento 

un ligero incremento en el tiempo de nado qu~ no es significativo si se comparo con los 

registros de LB (Apéndice, punlo 7). 
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Prueba de fuerza. 

Extremidades delanteras: 

se presentan diferencias slgnttlcallvas (fou1::::i 13.32, p<0.05) de los registros Pl (112.75 

g) en comparación con los registros de LB (93.65 g) y los de S (94.72 g), no mosfr6ndose 

entre estos dos últimos CFig. 7.6,cJ. 

El Incremento de la fuerza se advierte en los registros PL montenktndo una estabUk:Sad 

hasfa el flnol de la etapa. Se muestron desdo el Inicio do la etapa de S valores muy cen::anos 
a los basales durante toda la etapa experimental (Apéndice, punto n. 

Extremidades traseras: 

El AVs no muestro diferencias significativas de los registros lomados duranto LB (125.63 

g) al compararlos con los r~istros Pl (131.51 g) y S (116.67 g), pero estos dos úttimos si los 

presentan (F1n111• 4.79, p<0.05), figura 7.6,d. 

Se manifiesta un aumento de los valores en los registros Pl si se comparan con k>s de 

LB, esos valoras se mantlonen dentro de un rango hasta el final de la etapa. Por último, los 

registros tomados en la etapa de S Indican que los valores de Jos registros vuelven a ser muy 

parecidos a los basales y ademós se mantienen con poco v011aclón (Apéndice, punto n. 
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estándar. En a>. b}, cJ y d) Wt mue1t1an los rvsullodo• do los rv¡;¡lltros obtenido• durante la• !res elopat. 
•JlPOrlmontoles on ol grupo los16n verdade10 para la prueba de aaoruJ, nodo y luerza de las •~tremldades 
d•klnleras y has.eras, respeclivarnenle. 
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Grupo Transplante Falso (TF). 

Prueba de AHMR: 

F.\:c.~U\>"J"f' .. UF.\tlUUllO .lf.tRt)l''F.Z·R.-4\>'GEL 

En la figura 7 .7 se muestra el comportamiento del largo del paso para el grupo TF. En 

LB el aJuste de los datos se realizó con un polinomio de 3º, con un compor1amlonlo do tipo 

semlsinusoide. El rango de frecuencias fue de 16 o 18 cm conservándose durante los 

primeros 15 sesiones de la etapa PL, después del cual, este tiende o disminuir en kJs úlHmos 

sesiones en un rango da 14.5 a 15.S cm. El ajuste de los datos fue con un polinomio do 2· 

con una tendencia rectilíneo en forma decreciente y significativo a p<0.01. En la etapa de 

PT se observo un comportornicnto de tendencia rectilíne-a, con un ajuste significativo a 

p<0.01 de regresión poUnomial de 2" y un rango de frecuencia de 13 a 16 cm. 

En cuonlo al ancho, en lo figura 7 .8 se puede observar el comportamiento 

semlslnusolde de éste en la etapa de LB, con un ajuste polinon-Ual de 2", en tanto que en PI. 

la tendencia es reclilíneo con un ajuste pollnomial de 2• y finalmente pcxo PT la tendencia 

es slnu$Olde con un ajuste de 4º. En los dos primeras etapas el ajuste pofinomlol fue 

slgniflco1ivo a p<0.01, en tonto que en PT fue a p<0.05. En las tres etapas el rango de 

frecuencias tue do 2 o 3 cm. 

Pruebo de agarre: 

Existen diferencias significativos (fo1.1r= 20.89, p<il.05) de los registros LB (13.37 s) en 

comparacl6n con los obtentdos en PL (8.18 s) y los de PT (6.82 s) que entro si no les muestran 

(Flg. 7.9,al. 

El decremento de Jos valores se manifiesto después de realizar lo les16n cerebfol. Los 

registros disminuyen aún m6s durante lo etapa PT debido a la scgui"lda clruoio para reolllor 

ol lnjer1o falso, pero se mum:tro que o partir de la s.esi6n 20 se manifiesta un Incremento en 

los valores de los registros y. aunque no llegan o los niveles basales, si s.e afccwu:on Jos 

obtenidos en la etapa cntedor (Apéndice, punlo 7). 

Pruebo de nodo: 

El AVs no muesiro ciferenclas significativos entre las tres etapas oxperimonloles. ta 
(l,49 s), PL (1.46 s) y PT (1.62) con una fu,.,. 2.21. p<0.05 (Flg, 7.9,bl. 

Por otro lodo, se observa un incremento gradual en ef tiempo de nodo, el cual 

después de 10 sesiones, se estabilizo hasta el final de la etapa. Después de realiz:ada kJ 

segundo cirugía, se vuelven a mostrar los efe<:tos negativos dobidcn a uno nuova k>slón en 

la misma zona, el tiempo do nodo se mantiene en los nlveles onte'fi<Xes no mostrando 

Indicios de registrar con tendencia o los niveles bosoles (Apéndice, punto 7). 
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Prueba de fuerza. 

Extremidades delanteras: 

RECl!PFR.-tCIOO.,FU\'CU>"l . .tl E.VRAT..t\"C . .'O.'itJIEMIPI FTl.i FXPF.Rl.tlF..\"1:41. 

Nuevamente, después de4 AVs, se presentan diferencias significativos (F1rn11• 16.90, 

p<0.05) por porte de los registros PL (123.95 g) al compararlos con los obtenidos en LB (97.72 

o> y en PT (106.33 g) como lo muestra lo figura 7.9,c. Entre los registros de LB y PT no se 

presentaron diferencies significativos. 

Después de la LB, el an61isis de los registros PL Indicó un incremento en lo fuerza e4 

cual se mantuvo duronle lo etapa. Es hasta lo etapa PT, que se advierte un decremento 

debido o que se registran va!Ofes que tienden a los obtenidos en LB (Apéndice, punto 7), 

Extremidades traseras: 

Al igual que en los extremidades delanleros, se observan diferencias significativas 

(F1ua1• 7.61, p<0.05) de los registros PL (132.77 g) y lo etapas restantes (LB .. 113.51 g y PT• 

119.67 g) entre las cuales no cxlslen esas diferencias (Flg. 7.9,dJ. 

El incremento de los valores en la etapa PL que, después de 18 sesiones, Indica una 

dismlnuclón de los mismos con tendencia al registro basal, los que se mantienen con poca 

vorlaci6n y tendencia lineal en la elopa PT (Apéndice, punto 7). 
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Grupo Transplante Verdadero {TV). 

Pruebo de AHMR: 

Se observa el siguiente compor1amiento para el lorgo del poso: en etapa de LB (Fig, 

7.IDJ la tendencia es semisinusoidal, al igual que en los grupos anleriores, con oltemoncia 

do periodos coda 10 sesiones, y observación de zancados cortas y largas; en tanto que en 

Pl la tendencia es rectilíneo, en ambos cosos en un rango de frecuencias de 16.5 o 20.5 cm. 

Para lo etapa de PT, la tendencia es rec:filineo con un rango de frecuencias de 14 o 17.5 cm. 

El ajuste de los dalos rue con un polfnomlo de 3~ para la etapa LB y de 2~ para Pl y PT , 

siendo únicamente significativo en la elopa de PT o p<O.O 1. 

Poro el ancho del poso. en lo etapa de LB (Flg. 7. l IJ con un ajuste polinomial de 2" 

y slgnlflcoUvo o p<0.01, se muo siro uno tendencia rectilíneo, mientras que en PL lo tendencia 

es sinusoidal con un afuste polinomio! do 3º y por último, en lo etapa de PT lo tendencia 

vuelve a ser sinusoidal, con un polinomio de s~. En las dos últimos etopos el ajuste fue 

significativo a p<0.05. 

Prueba de agarre: 

Situación similar al de los grupos anteriores se presenta también en este grupo. los 

dlterenclos significativos (fo l3J= 4 1.22. p<0,05) se don en los registros LB (4.28 s) en 

comparación o los registros de los etapas posterlorns en donde los de PL (1.94 s) y los de PT 

(2.14 s> no mostraron diferencias significativos como se muestro en lo figuro 7.12,a. 

Durante el seguimiento en el tiempo es .11-videnfe, que después de la festón, el flemPQ 

do agarre disminuye on relación o los registros basaros lomando volares que no varían 

mucho y que se mantienen durante lodo lo etapa. En seguido, durante los registros PT, se 

advierte el efecto ocasionado por :o segundo clrugia en donde se hizo el iníerlo de TNE, 

aunque los datos no varían mucho. El efecto esta indicado, inicialmente, por un decremento 

do los valores en las primeras sesiones de registro y, posteriormente, por un peqlleño Incre­

mento rápido de los valores después de la séptima sesi6n los cuales se manlicnon; al final 

de las sesiones se advierte una ligera tendencia o regishor valows muy cercanos a los 

bosoies, aunque son signifícativomenle diferentes (Apéndice, punto 7). 

Prueba de nado: 

Entre los registros de LB (1.45 s), Pl (1.40 s) y PT (l.54 s) no existen diferencias 

significativas (fo:i.a1= 1.45, p<0.05) como lo muestro lo figuro 7.12,b. 

lm ligero incremento de los valores de registro puede advertirse y que en los Ultimas 

sesiones de registro de lo elapa tienden o disminuir. Después de lo scounda e/rucio, en 
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donde se realizó el transplante de TNE, se vuelve a presentar un aumento en el tiempo de 

nado que posteriormente, en pocas sesiones de registro, disminuye y se estobUiza (Apéndice, 

punto 7). 

Prueba de fuerza. 

Extremidades delanteros: 

Este grupo muesho un comportamiento muy particular en esta prueba, los registros 

LB (104.71 g) y PL (105.99 g) no voñan slgntftcattvomente, mientras que los registros PT (84.04 

g) si los muestran con cualquiera de las dos etapas anteriores (fo sa1• 11.08, pc0.05) como se 

representa en lo figura 7.12,c. 

Al principio de los registros se presenta un ligero cambio en la tuoaa el cual se 

monlflesla con una mayor dlspersl6n de los puntos, indicando de alguna u otra rn<:BlGra, '1UQ 

se Indujo una pequeña alteración al lesionar a los animales. Durante lo etapa PT se evidencia 

el efecto producido por la cirugía de hansplante de los células embrionarios. En un principio, 

los registros disminuyen de valor, y pecas seslones después, muestran uno ligera lendenckl 

a aumenlor, pero no llegan a los registros basales (Apéndice, punto 7). 

Exlremldades traseras: 

La figura 7.12,d muestra ol resultado del AVs para es1a voriobte. Los diferenckls 

slgn111cattvos (fosa1• .'l.72, p<0.05) es1ón dados entrC:# los registros PL (125.67 g) y los de PT 

(111.01 g), mientras que los obtenidos en LB (116.28 g) no difieren con alguno de ellos. 

En PL s.e manifiesta un Incremento de los volares en lm sesiones de reotstro donde 

posteriormente, casi ol final de lo etapa, dlsminuyen sus valores y registran corca a los 

basole,. Para este grupo, los registros de PL, en las primeras sesiones, disminuyen aún más 

por el efecto de la cirugía de tronsplonte; en seguido, durante kJ etapa PT, los onlmafes 

recuperan gradualmente su fuerza, registrando valores muy cercanos a los de LB (Apéndice, 

punto 7). 
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Flgu1a 7.10 Mu.1tra la comparación del an611s11 poUnomial para el largo del pa10 en el grupo trcn1plcnl• v.rdcdero 
dutanl• k11 tres etapas experlmenlclos. El grade poUnomlol Indico el ajuste de 101 dato1. 
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figura 7 .11 Muestra la comparoc:kSn cs.t an6/ill' pollnomkJI pcua ef ancho d.t peno en el grupo lron~ vefdaid9ro 
durante loa tres •lapas ••~tai.1. El grado polinomlol lnd"=a el ajuste de kH datos. 
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Figura 7.12 Comparación d• m.dias: las barras lndlcon el va!or promedio y las líneas verticales dos v•c•s •1 •rTor 
•stándar. En a}, b), c:J y dJ se muestran los re1ultado1 d• 101 raglsllos obtenidos durante las tres etapas 
•X?erlm.ntai.s •n •I grupo hansplonl• verdadero para la prueba d& ogor1e, nado y fuerza de las 
•xtr..-nldade1 deklnle1a1 y fiase ras, respecHvomenle. 
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Toblo 11. Resumen de los resuttodos poro el AHMR obtenidos o partir de ojustes polinomiales 
en los cuatro grupos experimentales durante los tres etapas de registro. 

PRUEBA: AHMR 

GRUPO Medida del E lapa Promedio Desv. Ff,pd011 Grado del 
poso (cm) Est6ndar Pollnomk> 

LB 15.42 0.66 7.56 

largo PL 16.6& 0.76 '·"" 
LES ION 15.89 0.63 8.02 

LB 3.25 O, 17 31.44 
FALSA 

Ancho PL 3.12 0.10 7.99 

3.26 0.09 O.M 

LB 16.72 0.94 7.57 

largo PL 17.08 0.73 1.61 

LESlON 15.60 0.70 18,95 

LB 2.91 0.07 0A7 
VERDADERA 

Ancho PL 2.98 0,07 0.37 

3.17 0.1\ o dO 

LB 17.20 0.47 0.98 

largo PL 16.79 1.25 27.:ld 3 ---
TRANSPlANrE PT 14.39 0.63 19.07 2 

LB 2.71 0.13 13.6.' 
FALSO 

Ancho PL 2.62 0.13 7.51 

PT 2.82 0.10 3 66 

LB 18.72 0.72 \.55 

L0<90 PL 18.4.1 0.87 0.35 -·-- ------ -----~-. 

TRANSPLANTE PT 1522 0.85 22.12 

LB 3.05 
VERDADERO 

0.\8 12.30 

Ancho PL 2.97 0.09 4.49 

PT 3.10 0.09 3.91 

No SlgnlftcaHvo. 

p<0.05 
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Tablo 111. Resumen los resuHodos paro las prueba de agarre, nado y fuerza obtenidos con 
un AVs simple en los cuatro grupos experimentales durante las tres etapas de registro. 

GRUPO PRUEBA El opa Promedio ± 2 E.E. f11><11Z1 

LB 8.16 :t: 0.64 44.36 

Agarre PL 3.66 :t: 0.72 

3.41 :t: 0.64 

LB 1.25 ± 0.10 6.79 

Nodo PL 1.45 ± 0.06 

llSION 1.48 :t: 0.08 

LB 99.04 :t: 9.92 

FALSA Fuerzo 
Delanloro PL 129.M :t: 8.54 21.23 

94.21 ± 7.60 

LB 127.43 ± 9.76 
Fuerza 
Trasora PL 131.25 ± 8.40 

116.27 ± 7.48 3.87 

LB 6.42 ± 0.62 14.47 --
Agarre PL 4.27 ± 0.54 

4.74 ±o 48 

LB 1.65 ± 0.12 

Nado PL 1.63 ~ 0.10 

1.81 ± 0.10 
3.47 

LES ION 

LB 93.65±6.7~-
Fuerzo VERDADERA Do\onlero PL 112.75 ± 5.82 13.32 

94.72 ± 5.18 
·--~·----~ --~------

LB 125.13 :t. 8.38 
fU4iJIZO 

Tras.aro PL 131.51 :t: 7.20 

116.67 :t 6.42 4.79 

los valores promedio paro las pruebas de aga11e y nodo est6n dados en segundos (s) :t: 2 
veces et Error Estándar (2 E.E.). En el coso de la pruebo de fuerza, las unidades estén dados 
en gramos <o> :t 2 E.E. 

Valor No Significativo (F<J.38). 
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Tabla 111. Continuación ... 

GRUPO 

TRANSPLANTE 

FALSO 

TRANSPLANTE 

VERDADERO 

PRUEBA 

Agarrg 

Nado 

Fuerza 
Dolantora 

Fuerzo 
Tros<!ro 

Agarro 

Nado 

Fuerza 
De1anlora 

Fu orzo 
Tr0$0rO 

FSC-41-.f.'ffF·MF.lfRR.lllO 3UNOl'C.Z.R4'\GF.l 

Etapa Prom9d\o :t. 2 E. E. 

LB 13.37 % 1.64 20.89 

PL 8.18:t.1.40 

PT 6.82 :t. 1.24 

LB 1.49 :t. 0.12 2.21 

PL 1.46 :!: 0.10 

PT l.62 :to 10 

LB 97.72:s: 7.18 

PL 123.95 ~ 6.ltl 16.9'0 

PT 106.33 % 5.50 

LB 113.50 ~ 7.68 

PL 132.77:?: 6.76 7.61 

PT 119.67 % 6.04 

LB \ 4.26 :t. 0.42 4\.22 

Pl =!==·-~-~-~ 
PT 2. 1d :t 0.32 

LB 1.45 :!: 0.14 \.&!> 

PL 1.40 :!: 0.12 

PT 1.54 % o 10 

LB 104 71 :!: 9.0.S 

PL 

· Los valores promedio paro los pruebes de agarre y nodo esfón dodos en segundos (S) :!: 2 
veces el Error Estándar (2 E.E.). En el coso de lo prueba de tuerza, las unidodes est6n dadas 
en gramos (Q) ± 2 E.E. 

Valor No Significativo (F-:3.38). 
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2. HISTOLOGICOS 

El análisis histológico en el grupo LF indicó que la lesión provocada por la 

Introducción de fa cánula dejó un trazo o marcaje a partir del hipocampo hoste lo zona bojo 

de CI CA·P= • 1; L = J.5; P =-7 .O), no observ6ndose áreas dañados adyacentes. Este trozo se­

corocterlzó por lo presencia de ostrocitos, lo de los mocrófogos puede descartarse, yo que 

lo reocfivldod fue bojo (Flg. 8). 

En el grupo LV se observó también el trazo o marcaje provocado por lo introducción 

do lo cánula (Fig. 9,AI, sólo quo en este caso, únicamente se observó en lo zona do CI 

CA·P= -1; L = 3.5; P =-6.5), lo escoso presencio d~ mocrófogos es evidente predominando los 

astrocifos (fig. 9,B), aunque en comparación con el grupo anterior en menor cantidad, ol 

Igual que los fibrocltos y ollgodendrocitos. Un aspecto Importante es la presencia de 

vosculo1ización. Otros Cneos dañados fueron la corteza, el hipocampo y el tálamo. Lo lesión 

en lo corteza, se caracterizó por la abundancia de mocrófagos, y por la presencia de 

astrocitos y tibrocitos. En cuanto al hipocampo y tálamo, lo le!>ión fue consecuencia de 

edema cerebral observado o nivel de corteza, en cuyo caso se caracterizó por la presencia 

de ostrocitos y en menor cantidad oligodendracitos, perdida celular en la tegión del 

hipocampo, así como dclrllos en la zona del !álamo y una expansión del ventriculo derecho. 

En el grupo TF, se observó claramente lo trayectoria que siguió lo cánula (Fig. 10,A), 

desde la corteza hasta la CI CA·P"' -1: l= 3.5; P= -5.0) caracterizándose por la presencia de 

astrocitos (como en los grupos anteriores) con voscularizoción del área de la CI, poca 

reaclividad de la oligodondroglio, abundancia de macrófagos y necrosis celular (Fig. 10,BJ. 

En relación a lo lesión observada en lo corteza, esta so caracterizó por la presencia do 

fibrocitos, oslrocilos y ollgodcndrocilos; la escosa presencia de macrótagos fue noto1io. 

En el grupo TV se observó, como producto del edema cerebral, uno extensa perdido 

celular en la corteza, adem6s do otras 6reas dañadas tales como el hipocampo y algunos 

núcleos del tálamo; aunque es una zona considerabtemonle dañada, los mocrólagos 

únicamente fuecon abundantes en la cor1cza y en el hipocampo. En general, la zona se 

caracterizó por la abundante presencia de ostrocilos. El órea transplonlada (A·P= -1; L:::: 3.0; 

P• ·5.0) se caracterizó por la acumulación de residuos y material en degeneración, así como 

Ja ausencia de células sobrevivientes y una reactividad olio por parle de los astrocitos IFig. 

111. 
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Figura 8. Cortos hlslol6glcos de !ejido cerebral lesionado. Losrón falsa. A: IOOx; B: lOOx. 1. vaiculatlzaclón; 
2. astrocllos. 
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Flgura 9. Cortes ht1tol6glco1 de tejido cerebral l••lonado. lesión verdadera. A: lOOx: 1: 6.25x. 1. a1troctfol: 
2.vatcularlzacl6n: 3. macr6fogo1; .C: ollgodendrocllo1. 
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Figura 10. Cort•s hlstológlcos d• te/Ido c•t•bral. Ttansplante falso. A: 55x; 8: 625x. 1. astrocltos; 2. vasculatlzaclón; 
3. macrótagos; 4: ollgod•ndrocllos. 
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Flgura 11. Corte• h11tol6glco1 de tejido c1Drebral tran1plantado. Tran1plante verdadero. A: lOOx,; 11: 625x. 1. tejido 
lnJertado necrolOdo; 2. mccr6fago1; 3. a1troc1tos. 
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XII. DISCUSION Y CONCLUSIONES 

El interés en la recuperación de funciones pEHdidos en el SNC doñado so ha basado 

en diversos reportes que han demostrado otgunos ospectos de lo dinámico c-n el SNC de los 

mamí1eros cuando se es1án llevando a cabo P<OCesos pfósticos después de olgün déficit o 

pérdida nouronol; luego entonces, los resullodos oblomdos en esto trabajo roofirtn0n algunos 

de eoos lundomcnlo! y proponen algunos otros. 

En consecuencia, el análisis polinomial de los rc.>glslros dc-1 lorgo dül pow, porm.'1ió 

determinar que aporenlcmentc uno LF no provoca efectos motor~ conslderabhJs en 1-0'l 

animales de estudio, yo que en los rc-gi:.fros del largo del po::.o en lo LB, o:l como en los de 

lo etapa Pl, presentaron el mi:;.mo comportomionlo sinusoidal carocleristico de un animal 

normal y que, paro lo etapa do S, se- picrdf:' y cambio o una tcndcmcia re<:lilínoa Scin vo:iat 

el rengo de rogl?;lro, lo que sugiere que el patrón conductual do lo marcha normal s.o o!tCfa 

por efecto de lo lesión en forma tardía, co1o<:te1i:;fico ob~ervodo desdo las primrnns sesiones 

de la etapa de S. Rcsutlados similares ropcrtoron Slavin y cots. en 1987; ellos les-lonoron 

bilatcrolmontc el córfcx :.cmorio·molor d<."!' roto'.> adultas oca:.ionondo cambios en lo marcha 

normal. Mediante lo hlmac1ón del movimiento durante:- la marcho de los animales lc!:olonodos. 

es1oblecleron ol patrón coroclcrístico en anlrnale5 lesionados, y mc-dionh:~ oslo onéj1~is 

pudieron inferir que os.os cambios en el mov1mií:'nlo fU(."fOO sxoducto do ta l0!:-t6n. ,,J 
compo101 los resuttodos do uno lesión lo!:;.o con los do una le::..-ón VC't'dodero (a.-olii.:oda en 

los grupos LV, tF y TV), se encontró que el comportamiento bo';ol se pierdo en los ~!Jorh)'S 

Iniciales de lo etapa de PL, pero más larde cl cfe·clo de lo lcs.ión provoco una roducción d-0 

lo longitud del pos.o y cambia el polrOO do lo marcho o uno formo rccllline-o en las ú:timos 

sesiones, infiriendo que et efecto de la l0s1ón ~ picwnlc tordfomonte (cproxlmod~tn!o 

despuós de lo sesión 20 de la etapa Pl) y que se acentúo en los efop<:Jl de S Coropo LV) y 

PT (gtupos TF y TV). Por lo lonlo, de ocuefdo con cslud¡o:-, previos se confirmó QUe d Pfoduclr 

una lesión introcrancol (di} lipo ~cchc.r.1¡co) t."11 \.o CI !.~~ pro ..... oca QU-ü el kl<QO d-Ol pa:-::> 

disminuyo en su longrlud (Corral, 198-4; Mirando, 1985, Palacios, i987b). 

En tc!oción al ancho del poso, el clecto de lo l<:.>sión no se observó, ni caracteri16 con 

el análisis polinomial y siempre permonc-ció constanto con variobilidod no sionh'icotlvo 

duronto las Iros etapas experimentales en todos los grupos. Una po!.iblo re~esto poro 

fundamentar porque no se observaron cambios signfficaflvos e-n c-1 ancho del paso da los 

animales lesionados, es que ol rango d~ ope11uro de los ex1rcmk:Sades en un cuodNp&do 
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esta limitado Pof' su conformación esquelético ya que, aunque eJ movimiento de los huesos 

depende de 10 octivldod del músculo esqueléllco insertado. el tipo de movimiento o grado 

de fibertod de éste, esfá determinado por Ja orticu/oción o conexión entre los hu es.os, de este 

modo, el movimiento de /as extremidades en los animales de estudio durante su marcha, se 

ve limitado o sólo hacia el frenle o hacia otrós con amplio libertad, mientras que los 

movimlenlos hacia adentro y hacia afuero en relación al CU(.'1po son mínimos y con 

vorfoción no slgnilica1iva, y que lomblón, puecHm presentarse en Jo marcho de onlmales 

normales. Polaclos. en 1987b, concluyó que el ancho del pa:;o fue identificado como uno 

función lineal y constante en todo momento (basado en un onólrsis d~ re>gre-sión po!inom1al), 

aún después de lo lesión, lo que es conorucntC' con e.u f1.mción de opoyo en 01 

dO'SP'azoml<!nlo del animal y con los resultados de este lrobojo. 

Ahora bien, en cuanlo a lo pruebo do agarre, después de hobQr provocado ro l0~1ón, 
se observó una cloro disminución en el licmpo de registro en los an1moles do !odo'.i los 

grupas debido, posiblcmonte, a quo las cambios fueron lo suficientemcnlo gr andas para ser 

copiados con el AVs. Tonto uno lesión falsa como una lesión verdadero, provocaron una 

disminución en casi Ja mitad del fit>mpo de agarre. Los registro.'.> gráfico~ a trovós del tiempo 

(como medido comparativa y comp!cmentarro dnl AVs> mostraron que la lesión provoca un 

docromento cm el tiempo 00 agarre duronlc lo clopa dC' PL. También os importanto 

mencionar que aunque al prin-=ipio los animales tiendcr. o sujetarse- con los cuatro 

extremJdadas, al final y por ofccto do!:' lo le:ión, tienden a su¡eforw únicornenre con las 

oxtromldodas dclanloros y u:io lrOSQra: Ja derc-cha, o la cual no se le doñoron su::. aferencia5. 

Por olro lodo, los dalos registrados duranlo lo prueba de nodo hicieron notar qu(' se 

dieron diferencias no sloníficalivos en los frcs clopos experimentales en lodos lo<;; gruPo~ 

bosodas en un AVs lo que sugirió qoci mcdionto é>~1a pruciba no es posib!c medir /os cambios 

producidos por uno lesión 1nfrocront~a1 (falso o verdadero, s.egún su dcfinic1ón en ósto 

frobajo) en la Cf. Durante los mgislros SI:' pud1e>ron observar d1:;!1nto~ polroncis de ncdo r:>nlre> 

animal o~ normolos y fC!-s¡onodos, porn estos no so caroclt•rizaron por !olio !Je equipo de v1d~o 

que, muy probablemente, hubipra oPorfodc vo!iO!:.o 1nlormoc1ón sobro los electos 

provocados por las lesiones reollzodos, dc::.dc luego, 6~1a línea de.> estudio r.c propono paro 

ostudio.s postoriores y así poder cuontlf1car los declos del daño cembrol moler en distintos 

grados, t>os6ndose en esto pruebo. Observando la distribución gráfica de los dolos, pudo 

advertirse lo presencio de cambios en el liempo de nodo de ros onrmolos, reflejados en un 

aumento def mismo on los PfirTlfJ'ras seS!ones de registro PL y, on seslonos posteriores, 



volviendo a registrar valores semejantes a los obtenidos en la lB. mostrando efectos 

aparentes de RP; sin embargo, no es posible afirmor1o por lo poco variabilidad de los datos. 

Poro to pruebo de fuerzo, de los exltemidodes delanteras, en los grupos lF, lV y TF 

después de provocar lo lcstón (etapa PL), se obSeNó un aumento en lo tuerzo cmpteoda po¡ 

los animales debido, posiblemente, al efecto de lo lesión que pudo hober provocado 

esposticidad en la extremidad izquierc'ia; mientras que, en el grupo TV no se observó tal 

aumento. Con la gráfico de lo dislfibuclón funcional de los datos en el tiempo pudo 

verificarse que se presentaron cambios en el patrón de distribución de los datos como 
producto de lo lesión. Ahora bien, lo esposlicic:Jod es otnbulda o la interrupción de las fibras 

retlculoesplnalcs lnhibidoras que dejan en libertad la inhibición procedente de los roOejos 

espinales por lo que aumenta lo actividad ¡motora y se tiene tono muscular, aunque los 

movimientos pasivos de las articulaciones se hagan difíciles (Green, 1969). Se esperaba que 

fuera en los extremidades traseras el cambio en la fuefzo, ya que si bien lo zona {esionodo 

correspondo al control do la extremidad posterior, no se puede inlCfif roolmento, aún con 

el on611sls histológico, si la lesión abarcó o sólo afectó fibfos del control motOf de la 

extremidad anterior: sin embargo, la afección neutológica resultante depende de muchos 

factores como es el sitio específico de la lesión, lo extensión de la zona afectado, osi como 

de lo latero\izoclón, lo que puedQ provocar que la lesl6n seo único, múltiplo o dilu~. con 

pérdida motora o de sensibilidad (Gimeno, 1962; Cailliet, 1982), y aún cuando se ffo1o de 

pérdida motora, esto se monifiesto de diferente manero en los distintos grupos musculares 

de los organismos. Por otro todo, la esposticldod también se puede expHcor por pt'OCesos de 

hlperocliVldad, yo que después de ocasionar una lc-slón lntrocroncol, se induce o pt"omueve 

una alta actividad melabólica en los c<Mulos adyacentes intactos y PoCO alcctodos que 

segregan factores trólicos poro Iniciar lo recuperación y restaurar el darlo. Estudios reolizodos 

POl O'keefe y Nodel en 1978, describieron hlperoclividod e hipoexpk:walcxkx:lod ol apUcor 

una botería de prnebas (tres laberintos de aprendizaje) a rafas l~looodcn en la reglbn 

hfpocompol, estos animales mostraron que, cuando se tronsplontobo TNE o di$flntos 

estructuras del hipocampo, se pres.entoba kJ hipefoctivklod, aunque con dCfefentes. 

magnitudes según hobio sido el área tronsplontodo (Dunnett y cols., 1982). Peor1son y 

Roblnson, en 1981, reportaron que las lesiones por succión de tejido en el cóffcx cerebral de 

ratas adultos inducen periodos do hiperactividad espont6nea, coioclerizado por et 
incremenlo en la velocidad de lo marcha en uno rueda de actividad, c:¡ue se p4etde después 

de un mes de registro. 
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En cuanto a la tuerza de los extTemldades hoseras, prócticamenle se observa el 

mismo proceso en los cuatro grupos. Después de hober reollzodo lo lcsl6n, se do un ligero 

Incremento en lo fuerzo como producto de ésto. El aumento en la fuerzo tombién se puede 

explicar como consecuencia de una esposticidod, indicando que los centros de control 

motor de esto extremidad muy probablemente fue afectado produciendo rigidez muscular 

haciéndose notar más on los animales del grupo TF. 

Respecto a los procesos de recuperación en relación al largo del paso, en los 

animales del grupo LF el polrón sinusoide corocteristico de lo LB se pierde hasta lo etapa de 

S y no so recupero, posiblemente por el efecto tardío de lo lesión. En el grupo LV, los registros 

en ta etapa do S, indicaron que no se presentan procesos de rncuperoclón en cuanto al 

patrón conductuol, (de un patrón sinusoide -etapa de Pl-, cambia o uno con tendencia 

rectilíneo -S-). Por otro lado, en el S se acentúan los efectos del daño, ropresentados por la 

tendencia o disminuir el largo del paso hasta la sesión 20, manteniéndose estobfe hasta el 

final de lo etapa. Quizás el registro de dotas, en sesiones posteriores, hubiese permitido 

verificar lo presencia de procesos de recuperación; no obstante, animales con diferentes 

extensiones de lo lesión que llegaron abarcar hasta el 90% do los fibras de lo porción boja 

de la CI, se recuperaron en un tiempo promedio de tres meses y medio (Greenough, 1976; 

cHodo por Palacios, 1987b). Sin embargo, so puede inferir que la diferencia en el tiempo de 

recuperación entte uno loslón otectrolitlco y los lesiones Por cánula (falso y verdadero), es 

debido a la extensión del daño provocado. 

En los grupos TF y TV no se dan los efectos de la recuperación de lo lesión. Al Igual 

que en el grupo LV, en éstos grupos persiste lo tendencia o disminuir el largo del poso 

observado desde la etapa PI. v que se acentúa, aún más, en la etapa PT. por lo que es muy 

probo~e que al lesionar la vías motoras procedentes de la corteza malora o lo altura de lo 

CI se este creando un amblenle hostil que no permite o relarda los procesos de 

recuperación de dicha zona. tonto en aspectos funcionales como anatómicos, y que ni con 

el ln}erto de tejido embrionario se pueden disminuir. Slovin y cols., en su trobojo de 1967, 

reportaron los efectos generados por los tronsptontes de TNE (obtenido en telas de rota con 

l9 dio¡ de gestación) y lo Inyección de gangl\ósidos GM 1 vio lntroperitoneal para revertir los 

erectos de la lesión bilateral en lo corteza sensorio-moloro de rotos. adultos; estos autores 

Indicaron que la lesión de esta zona provoca déficits motores durante la marcha de la ra1a 

(analizado modlonte su filmación en uno prueba de corredor) caracterizando sus distintos 

patrones en una LB, después de la lesión y después del tronsplante e/o inyección de 
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gongl16sldos, concluyeron que: 1) la marcha carocteñstica en los animales lesionados no se 

recupero, y 2) el compor1omlenlo aprendido se ve Igualmente limitado y su recuperación 

es mínima. En el estudio ¡msHnortl'nr., cuando examinaron histológicomente los cerebros de 

los animales experimentales también concluyeron que: 1) lo sobrevivenclo de los 

tronsplontes fue muy pobre o nulo, aún en combinación con los gongliósidos.. y 2) la 

conexión neural específica del injer1o puede no ser esencial para Iniciar los ptocesos de 

recuperación o1ribuidos a los factores tTóficos y /o ncuroflosmlscwes introducidos y se<:::rotodos 

In stlu (Citado por lescuodron y Stein, 1990). 

En la pruebo de agane, los registros muestren un comporlomieoto muy similor poro 

los grupos LF, LV y TF en donde si pueden observarse pequeños indicios de recuperación 

después de le leslón caroctorlzodos por el Incremento en el tiempo de agarro, mientras que 

en el grupo TV no se observan. Aunque no se registraron datos cercanos a los basales (el 

menos en los grupos LF, LV y Tf) el valor de agarre permanece constante oún en I~ registros 

de S (grupos LF y LV) y de PT (grupo TF), sin reducir el tiempo de agarro, lo cual Indico que 

se dieron leves procesos de recuperación. Al examinar los dofos en fonna grófiea a trovés 

del tiempo en los grupos LF y LV <en la etapa de S), y TF (en lo etapa de PT), se verificó que, 

aunque no se registró como en LB, sí existen evidencias que indican que los. datos tienen 

tendencia o aumentar y registrar como en LB como producto de la RP. En lo que~ refleto 

al grupo TV, los cambios dados en los registros después de la lesión (etapa Pl.) no lndk:al 

caue los animales se hayan recuperado del daño, manteniendo eso condición hasta el final 

de los. registros PT, en dondes.e realzo. 

los cambios expuestos en lo PfUebo de nodo (elopo de PL), se pus.iCiOn en evidencia 

con los gróficos de los reolstros en el tiempo. Esos cambios fueron muy pcqueOOS y poco 

durabtes ya que, al presenlorse un ligero comb'o producto de kis clrugios do kHJón o dQ 

transplante, estos se restablecieron casi inmediatamente como consecuencia de uno 

aparente RP y no por los cleclos del TNE que en et grupo 'N no $C lnte-{1f6 01 tetkio hospedeto 

mostr6ndose d&generodo, según e1 análisis histológico. 

Lo fuerza de los extremidades delontec-as y lr0$eras manHest6 un consid«ab'e 

decremento en su valor tanto eo los grupos que s&o s.e lestonoron como en los que se 

tronsplontoron, Implicando pt"oces.os. de recup<Hoci6n otribuidos o los que genera el Pf()pio 

organiS!JlO (RP). El grupo 'N, también muestro recupecoción, pet'O ésfa no es atribt.Jk:Sa al 

tronsplonte de TNE por 10$ mismos rozones que se indicaron en el p6rrofo anterior. 
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En este mismo sentido, la conelación do los resultados hlsfológlcos en el grupo LF, 

Indicó que se !lavaron o cabo procesos de reconstrucción del tejido dañado yo que así lo 

muestro lo cicatriz ostrocítica, Por 10 que se determinó que en éste grupo el daño provocado 

por la lesión no fue de uno considerable magnitud; adem6s de que la escasa presencio de 

mocrófogos señaló que la fogocitósis del material celular degenerado hobio lerminado. Por 

otro lado, en el grupo LV estebo en proceso lo reparación del área dañado, debido a que 

lo clcofrtzaci6n aún no hobio llegado o su término teniendo como coraclerística principal 

la presencia relativamente alto de macrófogos. 

Los onlmales que recibieron TF mostraron, o lo largo de lo trayectoria de la cónulo, 

procesos do cicatrización; además, de uno fagocitosis del material celular dogenefado 

coraclerlzoda por lo abundancia de macrólagos. En el grupo TV, la presencio de 

macrófogos y asfrocito~ determinó que continuaban los procesos de reparación, tonto en 
la CI, como en el leJldo adyacente; además, no se observó sobre vivencia del injerto. Dunnclt 

y cols., en 1986, roportaron lo obtención de uno taso relativamente baja de degeneración 

del tejido transplanlodo en el hipocampo de ralas (29%, 11% y 0% en tres e}(perimentos con 

las mismas condiciones experimentales) describiendo que en lo zona en donde se colocó 

el lejldo, se presenló degeneración y acumulación del mismo sin muestro do sobrevivenclo 

celular referida por las tinciones con la técnico de Nissl (lescuadron y Sleln, 1990). Es muy 

posible que en la mayoría de los trabajos de este tipo, existan cosos en donde el tejido 

lnjerfocfo muere a causa de diversos aspectos do viabl/Jdod y de técnico aún no 

controlados: sin embargo, se siguen reportando, en su mayoría, sólo los resulfodos positivos. 

Monlhorpe y cols. (1983) repartaron que la sobrevivenclo de lronsplante de células 

embrionarios en uno cavidad del córtex entoninol·occipitol de rotas en desarrollo, tuvo una 

pobre sobrevivencia cuando éste se transplantó pocos minutos después de haber realizado 

la lesión, mientras que el tejido que se inlrodujo seis días dcspuós obtuvo un 76'% de 

viabilidad. 

Resumiendo, estos rosullados nos permitieron concluir que: 

1) uno lesión falsa provoco alteraciones de tipo motor y conc::l'ucluol que se recuperan 

casi en su totalidad en pocos dios, mientras que uno lesión verdadero ejerce un gran daño 

y la recuperación de los animales ocurre tardíamente o no se presento. Sin embargo, lo 

gravedad de los lrostornos producidos por lesiones en zonas de control motor está en función 

de la tllogenia del organismo; la roto casi no resulto afcclodo, el gato exhibe un déficit 

temporal y una notable recuperación, y en los primates se muestran frosfomos motores 
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severos de largo duración (Green, 1969), lo quo lmpUca quo el grado do rocuperoclón esta 

en h.Jnción de lo compiejidad de las zonas motoras en el organismo y~ grado de kHJ6n que 

se res realice. De igual manefa, diversos reportes han mostrodo que las lesJones en distintos 

estructuras cerebrales, producen deficlencios molOfos y/o conductuoles en distintos grados 

(Green, 1969; Kromer y cols, 1980; Kolb y Whishow, 198ó; Palacios, 1987b; Slovin y cols., 1987; 

Aguilar y c~s. 1991) que pueden o no recuperarse. la moyoña de estos trabajos mencionan 

en sus resultados uno gran mejoría de los animales lesionados después del tratamiento 

opUcodo, pero no acentúan el hecho de que eso recuperación puedo Sef parcial y que los 

efectos de los lesiones disminuyen, pero no se revierten totalmente. 

2) los cambios producidos por los Intervenciones inlrocroncoles rueroo susceptibles 

de medición con la batería de pruebas poniendo on evidencio lo severidad d~ dallo y la 

magnHud de lo recuperación de Jos animales experimentales. Estos aspectos son muy 

lmpor1ontes poro poder fundamentar el procedimiento a seguir paro inducir rccupcrocl6n 

on animales sometidos o hemiplejía oxpcrlmentol. 

3) el patrón gráfico en lo marcha de los animales normales fue caracterizado como 

de tipo sinusoidal, mlentros que en los sujetos lesionados fue de tipo rectilíneo. 

41 el cambio en la distribución funcional de los dolos (de ~nuso!de a rectilíneo) y el 

decremento en el largo del poso, son producto de lo lesión introcroneot en lo CI. 

5) onles y dcspues de las intervenciones lntrocraneoles, ~ ancho ~I paso se 

mantiene constante y es Identificado como una función lineal. 

6) el AVs no proPQfciona la Información necesario poro poder determinar kl ixosoncla 

de cambios generados por las inferve-ncionos intracroneales en los pruebas do agarre, nodo 

y fuerzo. 

7) el efecto del daño CCfebrol motor y de otras variables experimentales pueden ser, 

indiscutiblemente, caracterizados en mayor medida con un onólísis gr61tco de fo OOtribuclón 

funcional de los registros o troves del tiempo. 

8) ~ tejido embcionario no so dGsorroHó fovorabktmenlo oo la Ct mostroneo 

degeneración celular, como lo indicó nuestro onóliSls h1s1otógtco. PTobobkHnento, kJ CI no 

es una zona propicia paro que se desorr~lc el tejido fetal. En su trabajo, Morion y lund en 

1987, concluyeron que la zona cerebral escogido pao realizar et tronspkJnte es de vttol 

impor1oncio paro lo sobfevivencia y desarrollo del mismo, 1 e ef l'T"leÓ:> ambiente en donde 

se coloca el lnjer1o determina los carocteristicos paro que se de o no et crecimiento del 

tejido (lescuodron y Stein, 1990); o bien, que lo técnico de disoctoclón no fue Htoli.zoda 
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correctamente y los neuritas estaban muertas al momento de transplonlorse, debido 

posiblemente al efecto de la tripslno o al pipeteo excesivo al que se les somelió poro hacer 

lo disociación. Brundin y cols., en 1985, repQrtoron que al utilizar diferentes tipos de TNF 

(mesencófalo ventral, primordio del estriado y cerebro anterior) no todos fueron resistentes 

al e4ecto de la tripsino y ol daño rnec6nico del pipeteo durante lo disoclacl6n, siendo 

variable el grado de resistencia poro coda tipo de tejido. 

9J el uso de TNE tronsplantado en lo CI, no provee de los factores y mcconi!imos que 

promueven recuperación tuncionol en otros áreas del cerebro, como lo es el sistema rimbico 

(aspectos conductuales), el sistema visual y en los modelos experimentales de los 

enfermedades de Alzheimer y de Porkln:;on, perdida de la memoria por alcoholismo, etc. 

(Kromer y BJOrklund, 1979; Kolalo, 1982; Low y cols, 1982; Marx, 1982; Frecd, 1983; Monthorpe 

y cols., 1983; Dunnett y Sjórklund, 1987; Nilsson y cols., 1988; Aguilar y cols, 1991). 

10) En los cuatro grupos experimentales. los cortes histológicos mostraron que el 

elemento gliol que m6s predominó fue lo ostrogho, yo que la picscncia de oligodcndrocilos 

y fibrocitosfue escoso. Los mocrófogos únicamente fueron abundantes en los grupos TF y TV. 

Es importante la presencia de ostrocilos ya que es bien conocido su función en relación con 

la reparación subsecuente a uno lesión, entre los funciones principales que llevaron a cabo 

en los diferentes grupos cxpcrimontalcs se proponen las siguientes: 

o) Invadir o poblar los huecos de espacio extrocelulor producidos por lo degeneración 

progresivo de los elcmenlos ncurolcs y gllolcs (Skofl, 1975; Rolsmon, 1977; Nathanlel 

y Nalhanlel, 1973: cilos en Reier, 1986), para mslobleccr el sostén del tejido nervioso. 

b) Reconstrucción de la membrana glial limitontc, lo cual fue lesionado. Esto membrana es 

Importante ya que, aporte de recubrir al SN, rodeo y le formo un embudo o los vasos 

roanguineos que ponehon al SNC y, de esto manera, no presenta contoclo físico con 

las neuronas, aunque si le provee de los nutrientes necesarios (Reler, 1986; Wolley y 

cols .• 1987). 

c) Olla do los funcíones que proboblementc llevaron a cabo, y que durante algún tiempo 

fue lema de cont • .:iversia, fue lo producción de substcmclos que promueven la 

sObrevivencla neuronal y ~ongación neurílico (Reicr, 1986), así como la producción 

de factores nourohólicos (Nieto y cols., 1982). 

En relación a la o:lgodendroglia, se ha sugerido que de todos los tipos neuroglioles, 

ésto es lo última en aparecer como respuesto a los productos de degeneración, ya que 

óstos células muestran poca o ninguna actividad fagocilica (Vouhg y cols., 1970: citado por 
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Undsoy, 1986). Los mocrófagos, odem6s de fagocitar, aportan factores de creclmlenlo a los. 

astrocltos (Glullan y cols., 1986; citado por Coftcy y cols., 1990). 

Finolmenle, el AHMR es un proceso dinámico y no estófico, y con un onólisi$ 

estadístico convencional no pueden ser defeclodos en detalle cambios provocados por los 

Intervenciones lntrocroneoles. Sl:n embargo, esos cambios pudieron ldontiflCaJSe con un 

análisis de ojusfe polinomial (Palacios, 1987b). Otro formo de poner on evidencio esos 

cambios en la marcha patológlco de los sutetos experimentales, consiste en onollzar kJs 

distintos vorloblos como un estudio longitudinal en el tiempo o uno serie de tiempo (1 ~ So 

distribución funcional en et tiempo de todos los datos obtenidos con los animales de estudio 

expresados gróficomenle), de tal manera que nos permito apreciar de me)Of manera Jos 

diferencias entre los grupos, así como las diferencias existentes en codo uno de los grupos 

comparendo los tres loses experimentales. o bien, analizando o codo loso de manet"a 

Independiente; quizá, en trabo Jos posteriores, aporto un análisis m6s del ollado de lo marcha 

de sujelos normales y lesionados, así como sujetos sometidos o otros condiciones 

experimentales. El análisis propuesto para un estudio longitudinal como ó-sto, es et s.tQuiente 

(Miro. Rafael Madrid Rios; comunicación personal): primero, un análisis discriminonto el cuol 

permitirá esfa~ecer los diferencias existentes entre dos o más grupos utilizando funckmcs 

lineales de clasificación, de tal manero que esos diferencias puedan ser especificados a 

lravés de los variables oxpe1imentales. Segundo, un on61isis con medk:iones repetidos para 

poder establecer el efecto de codo una de las variables sobfe un registro eo detenninoda 

sesión y la relación de éstci con los dem6s en coda una de las lo$Cs. Y tercero, un an6Usls 

de serlos de liompo proplomenle dicho (BMDP Dota Monogef Moouol, 1990) et cuot 

considero dos o más series de tiempo bofo los mismos condiciones expet'imonta!os para 

caracterizar y explicar su distribución funcional en el Uempo incorporando funck>nes de 

transferencia y de inlervención o ambos. Los funciones de transferencia ·explican o uno MKkJ 

de tiempo no sólo en función de ello mi$010, sino tomb~ ~ndos.o on otro s.en& muy 

relacionado (ejemplo: el largo del poso explicado en función del peso corporal); Sos 

funciones de intervención permiten modelar grá1icamente los di1etencias por efecto de Jos 

variables experlmenloles dentro de los grupos en a entre cado uno de s.us foses do estudio 

(ejemplo: el electo de5pués de la ~ión introcroneol y su recupcroci6n en tos onimales 

experimentales). 

La variación en los pesos de los distintos animales en Jos grupos expefimento~. no 

es una variable suficientemente dlésilco como poro producir dUercncios en los parrones de 
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la marcha en animales normales CMullenlx y cols, 1975; Corral, 1984); adem6s, el peso 

corporal de los organismos bojo condiciones experimentales de restricción al movimiento 

y bajo los efectos del halopeíldol en distintos dosis. no se ve afectado slgnilicotivamente; sin 

embargo, es necesario que se empleen animales con pesos similores al ingresar a lo LB 

duranle la toma de registros poro disminuir 10 probabilidad de efecto sobre los variables de 

estudio (Corral, 1984). 
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XIII. APENDJCE 

Lo stguiente información tiene como finalidad dar un panorama m65 amplio de 

algunos aspectos de importancia tra1odos en esto trabajo. 

l. EFECTOS DE lA LESION CEREBRAL EN El SNC 

El estudio neurológico de los lesiones locales 00' cerebco puede, con todo 

Justtficaclón, consideforsc como principal origen de los conceptos modernos de la 

orgonlzoción funcional del cerebro como órgano de acliv1dod mental. ~ cbs.ervoclones 

clínicos sobre los 5e-euclas de las les.iones cerebrales empezaron hoce mucho:; orlos; incluso 

en una elopo temprano se descubrió que una lesión de car6cter motor, conducio a una 

par61isls de los miembros del lado opuesto del cuerpo, uno lesión en lo f'8iJión pos!cenfTo! 

del córtex, conduce a una pérdida de la :;en~ción de la porte apuesta del cuerpo, y 

lesiones en lo región occipilol del cerebro ocasionan una ceguera central. El verdadero 

nacimiento de lo 1n,,,."3sllgocl6n clenlifico de los olterociones de los prnccw!o ccrebrolos 

pueda situarse en el año 1861, cuando el anatomista honcés Poul Droco dcscñbe uno 

Importante ottcroc\6n del lcnguojo motor (expresivo), mostrando que et tercio posterior def. 

giro hontol (Inferior) del cCfobro del paciente estaba oosiruido. Po~tulondo que uno lesl6n 

en éste s!tio llevo a un tipo carocterislico do piudtdo del len{Juoje expics.ivo denominándolo . 

·a1os1a·, término que todavía se utillza. Para 1873, el p~quiofta olem6n COft Wernlcke 

describl6 que una lesión en el tercio pos1Cfi0t del giro temparol superi<x iJ:quiCfdo, oc~ono 

pérdida de lo hobHidod poro comprender et lenguaje audible, rrJenttos que el lcnguoto 

expresivo (motórico) permoncdo relativamente inallcmdo. Como rewttodo de és1os 

descut.rimientos, se hallaron otros e en Iros de ·1ocolizoclón· directo de lunckmcs en et córlox 

cerebral. Hacia 1880, neurólogos y psiquiatras pudiCfon dibujar ·mapas funcionales· do( 

córtex Cet'ebtol, que según ellos, 1esolvioo el problema óe lo ~ru...-turo h.mcionol ~ 

cerebro. lnvcs1igodorcs como el psiquiatra olomón Kleist U9l4) v el neur6k>go omerlcano 

Nlelsen (1936), siguieron aún con lo Ideo de lo locolizoclón de 6reas del ceretxo para definir 

funciones cerebrales. Sin embargo desde 1880 Hughlings Jockson. neurók>go ingM!s, ptoponv 

la hipótesis de que la organización de los tuncion~ ceret>toles dobe de obon:k'lfse dMde 

del punto de visto del nivel de su construcción, más que de su tocanzoctóo en 6reos 

particulares del cerebro. Esto hipótesis es recons.iderada muchos años después, en lo primero 

mitad del siglo XX; neurólogos como Monokow, Hcod y Goldslein (citodoo por lul'io. 1974). 
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postularon que las complefos funciones llevadas a cabo por el cerebro, son el resyHodo de 

lo actividad conjunta del mismo. Bethe (1930; citado por Mirando, 1986), realizó 

Investigaciones que lo llevaron a reconsiderar los efectos de lo destrucc'6n de tejido nervioso 

va proponer el concepto de PC. Este autor basó su pro~lón en demostroclones acerca 

de lo reorganización conductuol posterior a lo omputoción de una, dos y tres oxtromldodes 

en anfibios. la gravedad de los tronstomos producidos por los lesiones de la corteza motora 

est6 en función de la filogenia del Ot"gonismo. la rata coz.I no resuHa afoctada, el gato oxhibe 

un déficit temporal v una notoblo recuperación, v en los prlmofos muestran trastornos 

molOJes severos de larga duración. los les.iones de la corteza motora no porocen trostomor 

la conducta aprendida, osi, que las tes.iones de la corteza motOt"a izquierdo dor6n lugar a 

una dobllldod muscular del lodo derecho del cuerpo (Green, 1969). 

la lesión en una porción del SNC se acompaña de oneroclones tunck>ndos, kJ 

moyoria de elfos específicas. En el coso de los mamíferos, lo duración de dlchosoHmaciones 

depende de lo extensión de la losi6n, la Importancia que tiene ol sitio Sesionado en la 

reguloclón de delennlnodo función (Agullor v cols., 1991) y la especia que so este 

Interviniendo. Eso recuperocl6n puede durar días, semanas, o.-\os o Incluso no presentarse. 

la mayoria de las Wslones n.'.Jturales v los provocadas tienen como rosuHodo kJ muorto 

neuronal; pero oxlstcn casos en donde esa lesión se manifiesta como un cambk> en kJ 

actividad neuronal que provoca un compor1omlento distir.to al ya establecido. Las Jesiones 

cerebtoles pueden tener tres efectos bo.lonlc distintos: Al Perdido de una función, BI 

Producción de uno !unción (hiperocltvldod) y CI Desorgontzoci6n de una función (Kolb y 

Whlshaw, 1986). 

2. ACONTECIMIENTOS CELUlARES ASOCIADOS A lA LESION CEREBRAL 

Una lesión cerebfol provocada por succión de tejkk> c:teto uno cavidad de tamafio 

vorloble, debido o la degen<!<OCl6n del tejido circundantv, a la ocumuloci6n de í¡quldo y a 
la reducción del tejido clrcundontG. Ja cavklad puede aumenten de tamaño en uno l4HTKlnO 

y entonces empezar a disminuir o desoporoc&C' completamente con el tiempo. Cuando se 

presenta reducción de la cavidad, ésto puede causar distcxsiones en el telkk> circundante 

de forma que los ventriculos pueden expandirse para compensar la pértldo do v~umen 

tisular. Aproximadamente una hora después de producirse la lesión, el lejtdo muerto rodea 

la cavidad y rodeando esto 6reo de necrosis hay un 6rea de tejido foonado po< células 

leslonodas, mue~as y normales, ol cabo de 24 l>ofas los fagocitos (aslrocitos y mk:rogtla) se 
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infiltran en el área para sacar los desechos. De los tres o los siete días, nuevos capilares 

proliferan en esta área. Estos procesos pueden continuar varios meses hasta que se hon 

ellmlnado los desechos y solo ciuedon las células gllales. Al exominar el tejido lesionado en 

un corte histológico se observan muchos células glioles. que llenan el área leslonado. 

proceso denominodO gllo~s. entre los cuales los ostrocitos lormon une cicatriz. en el área 

mencionada, lo cual puede impedir o bloquear lo regcncraci6n de los resientes células 

nerviosas. Lo lesión cerebral en un órea delerminado no solamente provoco destrucción de 

células locales, sino que puede corlar los librns de células localizados o distancio y también 

producir cambios en los células que onleriormenle inervobon lo r09ión o eran incrvodos por 

éstos. Estos cambios implican lo ruplu10 o muerte del te1ido. p1ocew denominado 

degcn0fación. Hoy varios tipos de degeneración que implican procesos distintos. Cuando 

un nervio es sccclonodo, lo porte dislol al corto- siempre degenero. Este proceso fue 

señalado por pfimcra vez en \850 por Wollcr, de ahí que cslc tipo de degeneración se 

denomine degeneración wallenono o anterógrodo. la dcg~neroc1ón onlerógroda en el SNC 

es en porte distinto de la que se produce en el SNP. En ~I SNC, los axones degeneran de lo 

misma forma que lo hoce lo mlc!lno que los envuelve, y hay muy poca o ninguno 

regeneración. En el SNP el proceso es distinto, yo que se produce un poco de regeneración, 

no todas las células de Schwonn que forman lo mielina mueren, con to ctuc 

subwcuentemenlo se multiplican y forman un puente que los fibras quo se estón 

regonorondo pueden cruzar paro volver o inervar su objetivo. to rcinP.rvoclón no puede 

producirsG en el SNC porque los oligodcndrocitos que formar. lo mielina no proliferan y 

también porque la cicohlzoción puede bloquear el nuevo crecimiento. los ples. terminales 

de los axones cortados tombíi>n cambian, volviéndose densos y pequeños, o este tipo de 

degeneración se le denomino dcgenero~lón terminal. Las por1e5 proximolc5 del axón y el 

cuerpo celular no siempre deoeneron, p.2ro, si lo hocen. el proceso se denomino 

degen01oción relfóg1odo. En vi cuerpo celular desaparece la sus1onclo de Nissl, et núcleo 

se desplazo o la penteria do la célula y lo célula puede hmchat5-e hasta doblar su tamaño 

normal. Para algunas neuronas (por ejemplo. los neuronas motoras}, lo deQeneraclón 

retrógrada es reversible, mlenfTos que po10 otras (por ejemplo, los neuronas tol6micas) no 

lo es. En el primer coso, los células recupc1on el tamoño normol, pero en el segundo se 

crenon y se eliminan por fagocitosis. tas células que inervon o que eran inervadas por uno 

neurona que estó en degcnoroclón también pueden morir, proceso denominado 

degene<ación lronsneuronol. Esle prcx:eso fue observado por primero vez en el sistema visual. 
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Cuando se corta el nervio ópllco, los células del cuerpo genicutodo lateral degeoefan 

comp¡etomente. se cree que los células degene1on porque requieren un niv~ óptimo de 

esfimuloción del nervio óptico poro sobrev!vir o porque estos pies terminales suminbtron 

alguno sustancio trófico nece5.ario. Un tipo de prnccso similor parece ocurrir en los músculos, 

ya que, cuando se cortan estos, sus nervios se reducen y debilitan. lo degeneración 

transneuronol puede producitse en más de uno sinopsis, por e)emp¡o, lo!. cétulos de to 

corteza visual también pueden empezar a morir despues de que deilenCJe e1 cuerpo 

geniculodo la1eral. Lo degeneración transneuronol también puede producirse en lo dirección 

opuesta, en lo:; células de lo inervación. El primef procc!.O se reliEMe o kJ dogenerod6n 

tronsneuronol ontCfógrado y el segundo o lo relr~roda. lo degenct'oción tronsnCUfonol 

también puede asociarse con lo ocumuloción dC:' depósitos de calcio, proceso denominado 

calcificación. Por ejemplo, como respues1o a uno lesión neocorlicol, puedo producirse 

colclficoción en los neuronas lolómicos en degeneración (también un lugar de 

degeneración rc!J6groda) y en los tJOnglios basales (un lugar po~blc de ck?-gancroción 

tronsneuronol secundaria). Estos depósilos pueden se1 ton ptonunciodos que se ven 

f6cilmente en el ma1e1iol hlstológlco. Aunque los rozones de esta colclf\codón y la fOtmQ en 

quo so produce se des.conocen, su prcs.cnclo puede tomorw como un indicodOf 00 ciertos 

tipos do lesiones corticales o subcorticoles (Kolb y Whis.how, 1986). 

los distintos pJocesos dc-gencrotivos don pruebas relevantes paro uno serie de 

aspectos quo so pueden tomar en cuento. En primor lugor, e4 hecho de que los combtos 

degcnet'o1ivos se p¡oduzcan en tontos lugares y de tontas lormos hoce imposible afirmar que 

se puede locahzor incluso la m6s pequeño lesión. Por ejemplo, una pequeña :.ucci:ón de la 

corteza l1ontol puedo visualizarse fócilmente y puede parecer que s.e ha locollzodo, pmo, 

¿se producir6 dageno1oción retrógrado y colciflcoción on el t6'orno, degon0foci6n 

honsneuronol secundario y calcificación en los gong líos basales, o degeneración wUleriona 

y terminal por toda la neocortczo, tioneo encef61ico y l'Tlédulo C'$Pinol?. Quedo clofo c¡oo 

lo lesión cerebro\ no puedelocoliz.of"...e cs1riclomcntc, :.in embargo, con tknK:as hGtok>gH:os 

op<oplodas ésta puede visuatizarse fácilmente. Por ejompto, el proceso do degeoefoci6rl 

wollerlana puede ser evidenciado por el método de Wctgert; ~ coodfdones norrnok.?s lo 

mielina se tiñe de color azul, pero, cuando hoy lesión, la mielina de los a•onos no se tiño. 

con lo que dejan uno imagen negativa de lo ruta que habta ~dO tomado POf et axón. En 

tanto que lo degeneración retr6Qroda puede dotectorse mcdtanle ~ método de Nlssl 

empleando colorantes de anilina bóslcos, tales como cresU-vlolela, azul de tofuidina o 
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tlonlna. La ausencia de sus1ancia de Nlssl hace que la célula seo incolora, proceso 

denominado cromatóllsls, y e>sto puede detectarse con la Imagen negativa que dejan los 

células, ya que pierden su afinidad por los colorantes de lo sustancia de Nissl. En segundo 

lugar, es Importante señalar que la degeneración ha sido la clave no sólo paro comprender 

Jos lesiones cerebfales. sino también paro comprender cómo están conectados entre sí los 

distintos partes del cerebro. En tercer lugar, muchos de estos cambios degenerativos se sabe 

que continúan durante años, pero aún no se sobe cómo so asocian con los cambios en el 

comportomicnlo (Kolb y Whishow, 1986; Borr, 1974). 

Después de uno lesión cerebro\, no sólo se pierde tejido ncrvio:>a y su función, sino 

que hoy varios área:. relacionados con el sitio lcsionodo que también cst6n afectadas y 

consocuenlcmentc su !unción desaparece duronlo un período de tiempo. Uno de los 

procesos flslológicos importantes relacionado con lo anterior es qulz.6s sin lugar a dudo el 

edema cerebfol. El edema o hinchazón del tejido como resultado de un traumatismo, se 

produce en el área circundante a la lesión, pero puede, mediante presión y otros 

mecanismos afc.-clar a s.llios dislonles. En general, el tejido intersticial es como un globo 

apfostodo con respecto al liquido. Debido o un oumenlo de la presión copilar a cambios en 

lo composición del líquido capilar o a un aumento de lo porosidad de los copilares, el 

líquido lluye o so acumulo en el espacio intersliciol, lo que hoco que éste so hinche. Lo 

consiguiente presión probablemente deprime la función neuronal y provocar algunas 

deficiencias postroum61icos (Kolb y Whlshow, 1986). 

El efecto del daño ocasiono cambio~ en los. células nerviosos monlloslándoso una 

degeneración, cuando ocurre en el cuerpo celulor, es llamado reacción axonal y cuando 

este se prc;cnla en los axones proplamcnlc dicho, se llama a la rcocción degeneración 

wollerlona. La destrucción de cuerpos cetufares o lo lnlc>11upción de fibras nerviosas, provoco 

lo degeneración de cilindros axonole-s y vainas de mielina c1c> nervio:; periférico:;. la 

presencio del material degenerado sirve como un estimulo o los cClulos de la microglia que 

revefon su actividad potencial como macrófogos removiendo ese materíol por fagocitosis. 

Aunque lo regeneración oxonol es severo en el SNC de pece!. y larvas de anfibio, esto es 

mínima Y mejor en los mamíleros. En lugar de ello, lo región afectado o fascículo es 
cambiada dentro do uno forma especial de tejido cicatrizado por lo proliferación Oc 

astrocltos como ontet"ionnente se indicó. lo perdido de la función rosultado de diversas 

les.Iones es de primera importancia para estimular lo regeneración de fibras nerviosos. 

Diversos fórmacos han sido probados poro reducir la acción ghol. En estos se ha encontrado 
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que estimulan el crecimiento oxonal o través y mós olió del lugar en donde se realizó &t 

corte en lo médula espinal de onimolos experimentales; el efecto tue mayor on animoles 

jóvenes que en odulfos pero de algún modo se presentó. Lo regeneración se presenta 

después de un tratamiento con hormona tiroideo, la cual probablemente octtva la taso de 

Incremento de lo punto axonol. El descubrimiento del FCN, que puede extraerse do las 

glándulas salivales del ratón y otras fuentes, ha estimulado interés en posibilidades futuras. 

La sustancia activa, consislcnle de proleínas, tiene la propiedad de e$timulor ot A.RN poro 

la síntesis de prolcínos en células ganglionares slmp6tlcos y cCfebmospiool-es '" r1tm, 

mostrando Incremento en el tamaño y una rcmorcoble actividad mefobóHca (Barr, 1974). 

3. TECWCAS PARA CAUSAR LESION CEREBRAL 

Lo ubicación de diversos reglones cerebrales se conoce desde ~ sJglo XIX on base 

o estudios onolómicos y de lcslones. Estudios recientes han hecho notar que lo di.stinctón de 

un 6rea específica es bastante- relaliva debido o que se superponen con otros 6reos 

participando en mismos funciones. Es necesario una gran canlidod de experimentos antes 

de que podamos concluir que una rog16n cualquiera del cerebro es el único y exclusivo 

"centro" de un aspecto particular de lo conduelo. Sm embargo, los estudios de k!siones nos 

han proporcionado gran porte del conocimiento sobre el papel de diversas estructuras en 

la conducto de los organismos. Los lesiones profundos se couson c°'ocondo o\ecfrodos 

mediante el uso de un aparato estemotáxico que fue Introducido por primero vez por Horsley 

y Clorkc (1908). El obJettvo princlpol del uso del opaato eslcrcot6xlco C$ el do colocar un 

electrodo de olambre o una cánula, en uno pcslción dado on lo PfOlundidod del corobro. 

Si hocemos penetrar simplemente a mano un olambre en el cerebro. no tendcemos ideo del 

lugar en que se encuentro su punla. El aparato estereotáxlco mantiene kl cabeza del animal 

en uno poslci6n fija y permite lo inset"ción de electrodos en lugoces que tktnen uno rektctón 

conocida con el cráneo. Los aparatos estereoláxicos están calibrados en coon::kmodas 

re-ctongulorcs o, menos frccucnfcmenta, en pokuos. Esto se lleva a cobo haciendo un 

esquema de las locoHzoclones anatómicas da lodos las estructuras cerobroSes do oo onlmol 

"estándar· o "promedio", en cuanto a su peso y tamaño, colocado eo posic;{)n adecuado 

en el soporte. Los atlas csfereotáxicos que se preparan en esta forma nos dan secciones 

ompHficOdos tronsversoles, a un mirímetro de intervalo, do lodo el cerebro, o la vez que se 

proporcionan las coordenados esfeceotáxlcos. Cualquier lugat del cerebro puede. así, SOf 

descrito y localizodo mediante un grupo de tres coordenados rectangulares. Partiendo dol 
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punto de referencia básico, los borras se colocan en los conductos auditivos. Todos los 

locolfzoclones pueden ser descritas en términos de cuán adelante o hacia atrás están de 

estos dos borras, o cuán arriba de ellos, y también de cuánto estón hacia un lodo u otro do 

la líneo media de lo cabeza del animal. Todos los atlas estoreotóxicos proporcionan números 

para cado uno de las secciones cerebrales o los que se refieren estos medidos (Green. 

1969). 

Como anleriormente se citó, el enfoque más viejo y aún más utilizado paro el estudio 

de la función cerebral y sus problemas en los organismos, es analizar los efectos de lo lesión 

on el SNC. Al realizar le~one~ en animales, simulando a las que se ocasionan por occidenles 

on humanos, se trotan de explicar diversos mecanismos quo !;.e Involucran en lo 

recuperación de lo misma ayudándose poro esto de diversos técnicas para producir esas 

losloncs como es que se puede lesionar cierto zona cerebral con ayudo de un aparato 

estereotóxico de manero química al colocar uno sustancio t6xica, de formo clectrolílico 

posando uno fuente de corriente eléctrico, succionando tejido en pequeños porciones, y 

calentando o enfriando (Kolb y Whlshow, 1986). 

4. SISTEMA MOTOR VOLUNTARIO EN El SNC DE MAMIFEROS 

El sistema motor voluntario tiene uno estrecha relación con los sistemas sensoriales 

espocificos debido o sus relaciones onolómicas y fisiológicos con el sistema cutáneo o 

dennosensorial ol nivel de la corteza. Unidos, se les llamo comúnmente sistema 

sensOflomotor. SI núcleo tol6mlco de relevo del componente motor del sistema (el 11•r11ratis 

lait:mhl) so encuentra en el mismo grupo nuclear del tólomo en el que se hallo el sistema 

sensorio! cut6neo (1w11n1ll..• ¡1m1,·mlut .. n1/11 y n·,1ual11 /Ju11,·1w11t'il111li•), confirmando eslo su 

estrecho relación anatómico. El núcleo de relevo del sistema motor recibe impulsos del 

corebelo a través del '""1 1i11m1 nm¡101t1r~mi, y reoxpldo (':;fo:; lmpul'.;OS hasta la corteza 

molOfO. La corteza motora también recibe Impulsos de Jo corteza sensorial cut6neo, y envio 

axones descendentes o travós de los pedúnculos cerebrales y los tractos piromldoles, hasta 

ll&gor o las células del sistema proprioespinal en lo médula, poro producir los movimientos 

comploJos de las exh'emidodes. En los primates, muchas de estos fibras moleros 

descendentes también terminan en los neuronas molaras de la raíz ventral que inervan 

directamente los músculos de los extremidac:tes y que oparenlementc rigen el conh°' 

delicado de los músculos. El núcleo de relevo sensorial cuf6neo del t61omo recibe sus 

Impulsos de los lemniscos la1orales medios y reexpide lo Información sensorial som6tlco, 
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desde estas fibras hasta la cor1eza sensorial cut6nea. El sistema sensoriomolor sustento los 

movimientos Integrados producidos por los contracciones de diversos músculos, pero no 

controla la contracción de los músculos lndivldualmenle. El tracto cor1icoespinol (vio 

piramidal) constituye la vio de lo motilldod voluntario rópldo. las fibras se cruzan al otro lado 

de la médula Cdecusacl6n piramidal) a la altura del bulbo raquídeo en su porte Ir.feriar y 

corren hacia aba}o en los columnas laterales de sustancio blanco. Antes de llegar o lo célula 

del asto anterior existe probablemente uno pequeño neurona Internuncio!. Aproximadamente 

del 20 al 400/o de los Ubres del tracto piramidal se originan en la corteza motora primaria, un 

20% provienen de ~ln11.S pm1c1·111r,4/, otro 40"/. de las libros se originan en disllnlos reglones que 

no pertenecen al 6rea moloca: reglones prefronloles, parleloles, tomporales y occipitolos; 

Cet'CO de un 2°4 de los fibfos piramidales provienen de las células gigantes o de Betz. 

Comúnmente se distinguen dos tipos de sistemas motores: el piramidal, que actúa sobre los 

molonouronas, de5Condlendo desde lo corteza cerebral hasta la médula espinal 

directamente sin interrupción {la mayoría de los cuerpos celulares están en la corteza 

molOJa) y el extropl1amldaJ. En ténnlnos generales y simplificando un poco los cosos, 

podemos caracterizar al sistema piramidal como el mecanismo do control rápido y preciso 

de los movimientos do lo:> extremidades (Fig. 12). Tal parece que el fascículo piramidal 

oporeco en fonna tardío durante la evolución, presenlóndosc sólo en mamíferos, con gran 

esanollo en los superiores, oJconzando su m6xlma complejidad en los pflmotes como lo es 

el desarroUo fllogenétlco do la cor1oza cerebral. 
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Figura 12. Via plramldal (lomado de Bair, 1974> 
Leyendas: lntomal capsula• cópwta lnlomo, oculomotor nucleusa núcleo oculomolor; bcuans poduncuU 
of mldbraln• pedúncuk> bo$01 del c:e1obro modio; motor nucteus of lrlgem1nol nervo« núc:!oo motor del 
nervio tr!g6mlno, ba$OI po1hon ol pons• po1c:Jón OOsol del puanl& o prolubmonc:lo, hypogloual nuclou.:::. 
núcleo hlpog1o~; nuclous amblguus.a núclvo ambiguo; pyromld of m(ldu!Ja= plrómlde modula1; lclotol 
cort1c:o1plnal trae!• tracio co1Ucoet.plnar lateral, vont1ot corllcosplnol lracl• lroc:lo corllcoo1plno1 ventral 

Adem6s del lrac1o cor1icoosplnol y de los neuronas me-dulares localos, la célula del 

asta an1erlor se encuenlra bojo lo Influencio de los neuronas procedentes de los centros 

superiores conocidos colectivarnenle como las fibras extrapiramldales. Los fraclos 

extrop¡ramldalos comprenden el lraclo reticuloosplnol procedcmte do la formación reticular, 

el tracio vestibuloespinol J)locedente de los núcleos vestibulares, el lrocto tecto-esplnal 

procedente del techo (cuerpos cuodrigéminos superior e Inferior para los reflejos óptico y 

auditivo), los tractos olivoespinol y el rubroespinol, procedentes del núcleo de lo oliva y del 

núcleo rofo, respocllvomente. 

98 



los fibras reticuloesplnales que forman porte del sistema cdropiromldol son de dos 

tipos, lnhlbidoras y focilitodoros. lo estimuloción de lo formación reticular medular inhibe los 

células det asta anterior y anula los movimientos que se originan en la corteza o a partir de 

los reflejos espinales. Los fibras reticulo<?spinoles descendentes ptocedenles de ésta región 

están dlfusomenle dispersas por todos los columnas onterim y lateral de la sustancia blanca 

de la médula espino!. Esta actividad lnhlbidOfa se origino o partir del ccrebcfo, los ganglios 

basales y la corleza cerebral. Una importanlc órco cortical inhibidoro se encuentta en lo 

banda supresora que es1á si1uado exoclomenle por dclonte de lo corteza motora. los fibras 

procedenles de estas regiones hocen estación en lo fOfmoción rcliculor en lo médula. la 

estimuloci6n de to formación reticular por encima del tollo cembrol da lugor o lo focilitoclón 

tanto de los movimientos cor1icoles como de los Inducidos reflejomenlo. 

Como anles se indicó, et cerebelo desempeña un importanlc papel en lo regulación 

de la actividad del slstemo exlropiromidol, pero no existen tractos dfrcc:tos 

cerebelo-medulares. Es una de los es1ructuros m6s onliguas fik>gcnéticome-nle de los 

vertebrados; sus funciones generales son evidcnlemcnlc motoras. Su estructura anol6mica 

consiste de tres copos: la. extemo, de fibras y células en canasto; 2a. medio, con cé1ukrS 

de Purklnjc (células eferentes) y 3o. lnfcmo, con células oronulares o Qronulosas {Fig. 13). 

figuro 13. CUoarqutlci-clu10 dol cór101 co1obekH ctomodo ov "ª"· 191AJ 
L•v•ndo1. moloc:ular ~·'"'capo molecular, Purkln/• coU la'!'Of• copo~ c4lukJ1 o. P'urti:ln)e; 
granule c•ll loytW• capo d4t c91u1a1 granula••• • ...mite mall9f• a.istonckl b'onc:a. a c•k.*n 
gronula1e1, b. célula1 do Putkln)'J, e cé1u1o1 •n c:ooa•lo. d ciluloi.uh .. nodai, • c4olutas de Golgt, 
l. nbfa ramificada, g. libro a..C•ndordo 

La orgonlzocl6n ccrebeloso de los mamiferos t.ene un oran número de 

lnlOJconexlones con diversos áreas de la corteza cerebral como lo es ef 6reo motora 

primaria a través de los núcleos cerebelosos la1erol e lnterpósito y de los núcleos ventrales 

lalerales del tálamo. 
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5. FUNCIONES MOTORAS DE LA CORTEZA CEREBRAL 

La corteza cerebral repros.enlo el desarrollo m6s reciente en la evolución del SN de 

los vertebrados. En términos generales podemos afirmar que exis1e cierta correlación entre 

la magnitud del desorroUo coctlcal de una detennlnado especie, con su posición filogcnétlca 

y con el grado de compleJldod y llexibUldod coroclerís1icos de su conducto. Delennlnados 

sistemas mofOt"es pueden advertirse con facilidad como si partieran de lo corteza y llegara.\ 

hasta los músculos. Puesto que los organismos superiores pueden responde¡ en fOfma 

dHorenclol o una gran cantidad de estímulos fislcos difcronles, os evldenlo que ciertos tipos 

de procesos do "codiflcaci6n" pueden tener lugar desde lo entrada sensorial o través de 

proces.os centrales complejos y llegar o influir sobre la solldo motora. La corteza esta 

fonnoda por múltiples células nerviosos, tiene un grosor de dos milímelros y recubfe o\ 

cerebro, en esta estructuro se forman muchas cisuras, uno de ellos es la cisura central o 

cisura de Rolando (permite diferenciar al cerebro en dos portes: uno anterior y otra posterior). 

Lo porción anterior se divide hoblluolmento en uno región preccntrot y otra frontal, es en lo 

primera donde se lleva a c:obo el control motor o de los movlmlenlos. En la corteza 

hisfológicomente es común observar seis copos celulares desde lo superficie hasta la 

profundidad, recordando quo osto división se haco principalmente en términos de la 

apariencia del cuet'po colutor y de su distribución (Fig. lA), estos son: 

A. 1) copa molecular. 
2) copa grcnulor oxtomo. 
3) copo do las pirámides medianos. 
4) capa granular Interna. 
5) copa ganglionar o de los pir6midos grandes. 
6) capo de los c~ulas fusiformes. 

B. 1) líneo exterlOf' de Boillarger. 
2) línea lntefior de Boillaraer. 
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Figura 14. Hi1lologia de la corhflo cvrebrol <Tomado rjp Da1r, 1974) 
leyenda1: A método de Golgl, B. ~lodo do Wo!gcrl. 

Al parecer, ras células plramidalcs de lo copo cinco, son mucho m6s grandes en lo 

región de la corteza motora (llamadas células piramidales gigantes o células de Betz) y 

envían sus axones hacía lo médula espinal, en cuyo lugar ejercen su Influencio sobro las 

motoneuronos que controlan la actividad muscular (Thompson, 1982). 

Fritsch y Hitzlg (1870) demostraron que lo estlmulación de lo porción anlefiOf de la 

corteza cerebral del peno producía movimientos musculares del lado opuesto del cuerpo. 

Inmediatamente por dclonle del surco central se encuentro el gyrus precentrol 

(circunvolución frontal ascendente} el cual constituye el 6rea motora (áreas cor1icales), lo 

ostimulocl6n olóclrtca de ésta zona desencadena el movimiento del lodo opuesto del 

cuerpo (cito en Thornpson, 1982}. 

los Hpos de movlmiontos quo so producen µor cstimuloción eléctrico de la corteza 

motoca Mprlmoria~ son organizados, pero no puede obtenerse la mismo respuesta cuando so 

estimula repetitivamente en un lugar dado de la COffezo motora, Implicando con esto que 

puede existir cierto plasticidad del control cortical del movimienlo. De hecho, el tipo de 

movimiento provocado par estimuloción, depende del estado de repeso de lo extremidad 

e~udiado odemós de lo naturaleza del estimulo. Existen ademó$ áreas motoras 

complemenlortas que representan la musculaluro corporal, lo mayor porte de esta reglón 
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yace en la cisura interhemislérica dorsal y ligeramente antefiOf al 6reo mofOfa primario; na 

lunclona necesariamente a través de la corteza motOfo primaria, sino que tiene sus propias 

vias oferentes. Lo estlmuloción oléctrica del 6reo pccmotOfo produce generatmente 

movimientos que afectan al cu0fpo y a las extremidades y que son m6s complejos que los 

que se producen en el 6reo motora primario (Futton, 1949). Gran porte del óreo ptemofOl'a 

estó lnclutdo on lo porcl6n del campo motor pt"irncuio que os capaz de producir movimientos 

de la musculoturo corparol, además de los regiones de lo rcpresenlodón de los 

ex1remidades onlériores y de lo coro del área complemontario; ol resto del 6roo osta 

Incluido, en parte, en el campo molOf complcmentorlo m6s una porción de las reglones 

motOfos autónomos (Woolsey y cols., 1950). Exp<Himcntos rc-olizodos par Wooboy y cols. 

0953) llegaron a la conclus16n de que desde la corteza primario somotosensorial surge un 

slstomo de proyección eferente separado y que controlo los movimientos. Por otro k>do, en 

los cuarentas, se descubrió que al estimular eléctricamente ciertos regionos do la porción 

rostral de la corteza motora. ro inhiblan los movimientos iniciados por estimuloclón de tas 

reglones m6s centrales del campo motor, llom6ndolas bandos supresoras los cuales 

promovían lo presencio do deprosj6n ptopogonlo con caroclOfÍ~icas de un docremeolo do 

la exitabilidod y vosodilotación, provocados casi por cualquier tipo detroumo o estimuloción 

eléctrica Intensa sobre lo corteza (citas en Green, 1969). 

6. TECNICAS HISTOLOGICAS 

Método de Nlssl. 

rreparocl6n de soluclooes. 

• Solución amortiguadora 
Acetato de sodio 0.32 g 
Ac. acético gloclol 0.09 mi 
Aguo destilado 45 mi 

• Solución base para teñkio 
Tionina 0.1 g 
Aguo desfilado 10 mi 

• Solucl6n de Ac. acético y formol 
Ac. acético 0.5 mi 
Formol 39% 0.5 mi 
Aguo destilado 50 mi 

• Solución de cloroformo 
CIOlolom>o 40 mi 
Eter 5 mi 
Etanol 96• 5 mi 

• Solución pcwa leilir <A> 
Solución cmorliguodo<o 45 mi 
Solución base poro tet\klo 4.5 mi 

• Solución peso toñir CB> 
Cresll violeta 0.25 g 
Agua deshlada 100 mi 
Ac. acético 10% 100 golas 

(A) Variante de Rucket'~Koilhon. 
(8) Variante de Cresil·Vlolela. 
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Procedimiento. 

1. Co4ocor en etanol de 95º durante 5 minutos. 
2. Pasar a la solución de cloroformo por 5 minutos. 
3. Deshtdrotor en etanol de 95º. 
4. Deshidratar en etanol de 100º. 
5. Aclarar en xilol. 
6. Deshidratar en etanol de 100º. 
7. Deshidratar en etanol de 95º. 
8. Hidratar con agua destilada. 
9. Teñir con la solución para tinclón (A o B) de 3 a 5 minutos. 
10. lavar con aguo destilado. 
11. Eliminar el exceso de linclón en lo solución de 6cldo acético y formol. 
12. lavar con agua destilado. 
13. Deshidratar en etanol de 95º. 
14. Deshidratar en alcohol absoluto. 
15. Aclarar en xllot 
16. Montar con bólsamo de Conad6 o resino. 

Resultados. 

Cuefpos de Nissl 

Núcleos 

Clloplosmo y trasfondo 

azul intenso 

azul cloro 

Incoloro 

Método de lmpreonocl6n argéntico paro neuroglia de Rio·Ortega. 

Preparacl!m de soluciones. 

• Carbonato lítico phidinodo 
Nttrato de piola al 10% 1 O mi 
Carbonato de litio 40 mi 
Agua destilada hasta completar 150 mi 
Amoníaco las gotas necesarios 

las soluciones de carbonato do litio y nitrato de plata se preparan por separado. Se 

mezclan los dos soluciones y se fonno un preclpUodo qun se disuelve con amoniaco, gota 

a gola, sin exceder!.e de amoníaco, poro asegurarse se dejo un poquito de precipitado. Se 

añade agua desttloda hasta completar 150 mi. Para usar agregar tres gotas de phldina por 

coda 10 mi de corbonalo de P'oto. 

• Cloruro de oro al 1 x 500 • Hlposutrilo de sodio al 5°/. 
Cloruro de oro amarillo 1.0 g Hiposulfito de sodio 5 g 
Agua destilado 500 mi Aguo destilada too mi 

103 



FSC4l4'\7F·HE.WR/lJUO .W.tRfX"EZ·R.4'\GEJ. 

Procedimiento. 

1. Lavar en ogua destilada. 
2. Hacer la lmpregnocl6n en carbonato lítico piridinodo, calentando suavemente hasta que 

los cortes adquieran color tabaco oscuro, oproxlmodomonfe de 40 a 60 minutos. 
J. Lavar r6pldomente en agua destilado. 
4. Hacer la reduccl6n en formol al 10%, durante JO segundos. 
5. Lavar en agua dcstl\ada. 
6. Virar en cloruro de oro al l x 500, por 20 minutos a tempefoturo ambiente o hasta que k>s 

cortes tomen un color gris uniforme, reforzando en caliente, a 40"C, hasta que los 
cortes tomen un color violeto oscuro, aproximadamente 20 minutos. 

7. P0$0r los cortes a hlposuHito de sodio al SoY. durante 5 minutos. 
8. Lavar en agua destilado. 
9. Deshidratar en olcoh~ de 96~. 
10. Aclarar en xilol. 
11. Cubrir con b6tsamo de Canadá o resina. 

Resultados. 

Nourogl\a 

Fondo 

Café tabaco o violáceo si fue vifodo 

Pardusco o viol6ceo si tue virado 
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7. DISTRIBUCION FUNCIONAL EN EL TIEMPO DE LOS REGISTROS EN LAS 
PRUEBAS DE AGARRE, NADO Y FUERZA 

GRUPO: LESION FALSA 
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GRUPO: LESION VERDADERA 
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GRUPO: TRANSPLANTE FALSO 
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GRUPO: TRANSPLANTE VERDADERO 
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