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ItmmJCCI~ 

El hambre es uno de los problemas más extendidos en el mundo y 

la causa más frecuente de muerte, directamente o como causa 

contribuyente de enfermedades infecciosas, metabólicas, del 

sistema nervioso y de los órganos de los sentidos. Se ha 

calculado que cada dia hay en el mundo alrededor de 50 000 y 

100 000 muertes por efecto de carencias alimentarias <Berlinguer, 

1977). Este cálculo es aproximado, pues la palabra hambre no 

figura en la clasificación nosológica internacional. 

Además, en paises donde la producción agropecuaria no está 

planificada ni modernizada, se verifica una progresiva reducción 

en la producción de alimentos percápita, En continentes enteros, 

se da una desesperada carrera contra el tiempo entre desarrollo 

demográfico y aumento de los medios de subsistencia. 
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En América latina el 40X de todos los decesos corresponde a niños 

cuya edad no supera los cinco años, la causa principal que 

prevalece en esta realidad radica en enfermedades infecciosas, 

desnutrición, vivienda insalubre, carencias higiénicas e 

ignorancia. En México el problema de desnutrición ataca amplios 

sectores de la sociedad debido a diversos factores como mala 

educación alimentaria, bajos ingresos, el arraigo de patrones 

culturales alimenticios, etc., que dan lugar a costumbres mal 

formadas, especialmente en grupos ~tnicos, numerosos en el pais y 

diffcilmente modificables. 

La desnutrición que se registra durante los primeros años de vida 

e inclusive durante la gestación y lactancia merece particulár 

interés ya que pudiera dar lugar a un desarrollo deficiente del 

individuo. Finalmente se puede afirmar que la esperanza de vida 

al nacer es más baja entre los pobres. A pesar de los enormes 

avances socio-económicos de la humanidad, las personas de bajos 

ingresos mueren antes, sin embargo también en los estratos de 

mayores ingresos, la desnutrición por vicios alimentarios ocupa 

-2-



-------------------------

un espacio que es necesario tomar en cuenta si se pretende lograr 

un diagnóstico epidemiológico objetivo, resultado de una 

investigación cientifica, que comprenda las relaciones de 

interdependencia entre ambiente y sociedad humana. 
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ANTECEDENTES 

La desnutrición se contempla como una problemática mundial para 

amplios sectores de la población <Berlinguer, 1977), haci~ndose 

urgente la realización de estudios cada vez más profundos, 

aunados a los ya existentes, de las causas que la producen y sus 

consecuentes efectos <Avitabile y col., 1981). En HéKico podemos 

citar algunos ejemplos clásicos que contribuyen a la desnutrición 

o pueden reflejarnos una idea del problema. 

En la ceremonia llamada "hets'Mek" que se realiza entre los 

chontales (mekik-utiar) y mayas de la península de Vucatán y 

Belice, una parte del rito consiste en dar a probar a los 

pequeños alimentos que se consumen a diario en la comunidad, pues 

se considera que la comida mas humilde en la boca del niño le 

enseñará a comer las cosas más pobres y a conformarse con las 

vicisitudes de la vida (Ruz, 1987). 
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En el municipio de Larrainzar, Yucatan, el pan y el café se 

consumen muy de vez en cuando; que muchos tzotziles no tienen 

frijoles; que cuando los mestizos sacrifican una res, los indios 

"rara vez pueden comprar algo más que los intestinos, y que no es 

raro que los indigenas pasen varios dias sin siquiera comer 

tortillas". De esta manera, la alimentación gravita sobre el 

ma!z, complementado con frijoles y tres o cuatro huevos a la 

semana, "El chile es imprecindible y la leche prácticamente 

desconocida"; las manifestaciones carenciales dérmicas y la 

parasitosis son la norma: "todos descienden de padres desnutridos 

por lo que hubo desnutrición intrauterina y en la infancia:, a 

causa de las precarias condiciones socioeconómicas. 

Además de la elevada mortalidad infantil, tales hechos se 

traducen en una talla reducida. Los resultados realizados en un 

estudio antropométrico con 130 niños varones de Cham Kom, 

Yucatán, muestran que existe una deficiencia que va del 12 al 20% 

en las reservas calórico-protéicas en relación con las 

recomendaciones del INCAP <Instituto de Nutrición de 
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Centroamérica y Panamá) para Centroamérica y Panamá <Ruz, 1987). 

La evaluación de los daños por desnutrición se limitó 

' primeramente al aspecto clínico, siendo uno de los principales 

paramétros a considerar el grado de crecimiento <Winick, 1976), 

mediante el auxilio de medidas antropométricas <Nowack y Munro, 

1977). 

En el adulto, la desnutrición severa se caracteriza por. la 

desaparición de tejido adiposo que da lugar a un marcado 

adelgazamiento, desgaste muscular, hundimiento de ojos y 

mejillas, protuberancia de codos y rodillas, y acumulación de 

fluidos en la cavidad abdominal, pies y tobillos entre otras 

consecuencias <Winick, 1976). 

Diversos estudios han reportado la vulnerabilidad de malnutrición 

de niños, particularmente menores de un año, ancianos, enfermos y 

más recientemente en lactantes y mujeres gestantes, Hasta en años 
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recientes solo una ligera atención ha sido puesta en la 

posibilidad de que la malnutrición en niños pudiera ser diferente 

a la de los adultos y se ha asumido que no solamente la aflicción 

fuera necesaria sino también que las anormalidades fisicas y de 

comportamiento en niños fueran reversibles con rehabilitación 

tWínick, 1976). 

La desnutrición severa en niños ha sido tradicionalmente 

clasificada como Marasmo infantil o Kwashiorkor. El Marasmo es 

clínicamente una delgadez extrema en niños generalmente menores 

de dos años, y es causada por una baja ingestión de calorias y 

proteinas que da por resultado •JM pérdida muscular extrema, el 

niño deja de crecer y es muy pequeño para su edad. En esta forma 

de desnutrición, la homeostasis corporal-es mantenida y pueden no 

reflejarse cambios bioquimicos en la sangre que se asocien con la 

desnutrición tWinick, 1976; Nowack, 1977; Dickerson, 1979). 
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El Kwashiorkor es causado por baja ingestión protéica, mientras 

que la ingestión de carbohidratos permanece relativamente normal, 

generalmente se presenta en el segundo o tercer _año de vida 

cuando el niño es destetado. Se caracteriza por el rompimiento 

de la homeostasis corporal que se manifiesta-clinicamente por 

edema, lesiones de la piel, cambios en el cabello y bajos niveles 

de albúmina sérica, Aunque hay diferencias básicas entre Marasmo 

y Kwashiorkor, en ambas enfermedades se manifiesta un marcado 

retardo en el crecimiento (Winick, 1976; Nowack y Munro, 1977; 

Dickerson, 1979), 

Otra característica sobresaliente del Marasmo nutricional es la 

apatia y la hiperirritabilidad que puede indicar que una parte 

del sindrome da lugar a un funcionamiento inadecuado del sistema 

nervioso central. Mientras que los cambios metabólicos causados 

por Kwashiorkor difieren un poco de los del Marasmo. En la 

deficiencia protéica crónica que da lugar a Kwashiokor, existen 

alteraciones bioquimicas que reflejan dificultades para el 
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mantenimiento de la homeostasis <Nowack y Munro, 1977; Winick, 

1976}, estas son las dos alteraciones extremas <del espectro de la 

desnutrición calórico protéica que <se encuentra en distintos 

grados en una gran cantidad de niños del mundo (Dickerson, 1979). 

la desnutrición en humanos durante el embarazo se expresa con un 

bajo desarrollo del feto y la placenta, y durante el periodo 

postnatal como síndrome de <Marasmo y Kwashiorkor de modo que 

existen condiciones bien conocidas de desnutrición, que ocurren 

en nómeros significativos de la población humana en las 

diferentes etapas de vida en que el desarrollo del cerebro éstá 

tomando lugar (Winick, 1976; Nowack y Munro, 1977}. 

Consecuentemente muchos estudios clinicos y una gran cantidad de 

trabajos desarrollados por evaluar la desnutrición en el cerebro, 

se han concentrado en el periodo prenatal y postnatal <Winick, 

1976, Díckerson, 1979), De esta forma, la ausencia de uno o 

varios nutrientes en la dieta de un individuo, puede ser factor 
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que .limite en forma decisiva el desarrollo de órganos en 

formación, expresándose esto más tarde en forma f!sica y/o 

funcional Whittoni y Raveglia, 1973; Meberg, 1981; 

Angulo-Colmenares y col., 1979). Esto ha demostrado que la 

desnutrición crónica en la infancia está asociada con un retardo 

en el desarrollo ffsico e intelectual <Avitabile y col., 1981). 

Para la cuantificación de las distintas manifestaciones· 

consecuentes a la desnutrición en el cerebro humano, como cambios 

morfológicos, histológicos, bioquimicos y de comportamiento, se 

han desarrolladÓ' algunos modelos de restricci6n en animales 

(Forbes y col., 1977; Nowack y Hamish, 1977; Wiggins, 1979). -Así, 

uno de los objetivos pincipales de dichos modelos consiste en que 

los individuos reciban un 9daño nutricional", y se basa· en 

limitar o ausentar un nutriente <Halas y col., 1982; Porter y 

col., 1982) o varios de la dieta del animal en tiempos 

específicos de su desarrollo ontogénico (forbes y col., 1977). 
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Los modelos de restricción alimenticia han sido aplicados en 

diferentes especies animales, tales como borregos <Porter y col., 

1982), cerdos <Forsum y col., 1982), y principalmente en ratas 

<Wiggins, 1979: Tapia, 1982: Del Angel y col., 1984) ya que estas 

últimas presetan la ventaja de requerir en las primeras etapas de 

su vida postnatal el mismo patrón de aminoácidos que un niño 

(Chávez, 1981), y un desarrollo cerebral postnatal <Morgane Y 

col., 1978). 

Existen como ejemplos de restricción: 1} El aumento de camada 

donde pueden hasta duplicarse el ndmero de individuos que 

normalmente lactan de una madre <Yu y Amy Yu, 1977: Forbes y 

col., 1977; Winick, 1976: Griffin y col., 1977; Angulo-Colmenares 

y col., 1979; Bass y col., 1970). 2) Alejamiento de la camada y 

la madre durante la lactancia por periodos definidos que pueden 

ir en aumento o disminución; <Wiggins,1979; Del Angel, 1984). 3) 

la restricción dietética aplicada a la madre en períodos de 

gestación o lactancia <Angulo-colmenares y col., 1979; Morgane y 
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col., 1978; Van Geijn y col., 1980). 4) Interrupción de flujo 

sanguineo a los fetos (Van Geíjn y col., 1980; Wígglesworth, 

1964; Winick, 1976.1. 

la restricción severa desde los primeros dfas de gestación, con 

frecuencia da lugar a una mala implantación uterina del ·embrión, 

mientras que una restricción menos drástica, aplicada un poco más 

tarde no interfiere en la implantación de este (Nowack y Munro, 

1977). Zamenhof y col. en 1971 encontraron que, cuando se 

aplicó una dieta carente de proteinas durante los 10 primeros 

dias de los 21 de gestación en ratas, el 627. de las hembras no 

lograron su camada. 

Estudios realizados por Altaman y col. en 1970 indican que 57. es 

el nivel critico de proteína en la dieta, en la cuál púede 

ocurrir reabsorción de fetos, o nacimiento de crias muertas en 

cantidades significativas; mientras que en dietas con 107. de 

proteina no se han advertido efectos en la camada. Ast, un 
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e~ceso de aminoácidos aromAtices dan lugar a un retardo de 

desarrollo cerebral. Matsueda y Niiyama en 1982 sugieren que la 

barrera hematoencefálica en el cerebro de fetos es dañada por un 

er.ceso de estos aminoácidos en la madre, en tanto que, un 

suministro bajo en proteínas durante el embarazo es responsable 

de pequeñas modificacio~es en el peso de los fetos que son mas 

marcados hacia el fin de la gestación (Bernorchi y Scherini, 

'1980). 

El establecimiento de una dieta adecuada desde el nacimiento en 

ratas con desnutrición intrauterina no reestablece los pesos 

cerebrales en la edad adulta para ratas normales (Forbes y 

Morgane, 1977). Mientras que el feto en desarrollo, esta sujeto 

a un nivel de retardo como resultado de una alimentación 

inadecuada, el neonato es considerablemente mas vulnerable a una 

desnutrición severa, ya q•1e el lactante es totalmente dependiente 

de la madre para su suplemento alimenticio (Nowack y Munro, 

1977). 
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Ratas alimentadas desde el seKto dfa de gestación con la mitad de 

su dieta normal mostraron un desarrollo normal del feto, en 

contraste con un severo retardo causado por una desnutrición al 

continuar las madres con dicha dieta en periódo de lactancia, en 

el cual se observó un decremento 'del tamaño y contenido de ADN 

del cerebro, que fue relativamente pequeño (Patel y col., 1973). 

Por lo que la desnutrición durante los primeros 21 dfas de vida 

en ratas afecta la sfntesis de proteínas, neurohormonas, la 

actividad de enzimas involucradas en el metabolismo de ARN y 

proteinas y la actividad de la acetilcolinesterasa <Winick, 

1966). 

En la valuación del estudio de la desnutrición y desarrollo 

cerebral, el peso representa una útil herramienta; tal medida 

refleja una vista global del desarrollo cerebral 'más que -un 

cuadro detallado de aspectos funcionales y estructurales. - Aón 

cuando el peso de órganos es una medición cualitativa para ser 

aplicada al cerebro, provee una idea sobre los efectos de 
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desnutrición contra lo que pueda ser encontrado en mediciones mas 

finas <Forbes y col., 1977). También, la desnutrición afecta ·la 

síntesis macromolecular del cerebro en desarrollo, lo cual da 

lugar a cambios en el metabolismo de ADN, ARN y protefnas 

(Gourdon y col., 1973; Wallingford y col., 1979;' Ghíttoni Y 

Raveglia, 1973; Patel y col., 1973; Meberg, 1981; Hillman y Chen, 

1981; Nowack y Munro, 1977). 

El contenido de ADN ha sido extensamente usado en estudios de 

desnutrición <Fish y Winick, 1969; Winick, 1976; Morgane y col., 

1978; Hawrylewinkz y Kissane, 1980), ya que representa en forma 

indirecta el número de células que existen en un tejido; el uso 

de ADN como parámetro en la medición del crecimiento del cerebro 

asume que la cantidad de éste es constante en todas las células 

diploides; existen muy pocas células poliploides en el cerebro; y 

la técnica de ·medición de este no es perturbada por otros 

compuestos presentes, lo que proporciona alta confiabilidad 

<Winick y Noble 1966; Shoemaker y Bloom 1977>. También las 
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mediciones de ARN y proteínas han sido de gran importancia en 

diversos estudios encaminados a conocer los efectos de la mal 

nutrición en el cerebro (Avitabile y col., 1981}, una relación 

baja ARN/proteina indica una disminución en la actividad 

metabólica del cerebro aunque estas mediciones se lleven a cabo 

en regiones especificas o en mediciones totales del mismo 

<Shoemaker y Bloom, 1977; Kulkarní y.Gait, 1982). 

Datos recientes indican que eKiste una correlación en cuanto a 

peso cerebral y peso corporal y puede ser perturbada por 

desnutrición <Morgane, y col., 1978). 

la malnutríción puede afectar ciertas regiones del cerebro más 

que otras, dependiendo de la suceptibilidad local al tiempo que 

esta se aplique. Por ejemplo, en el nacimiento, el cerebro de la 

rata contiene 50% de su composición final de células y casi todas 

sus neuronas, y alcanza su población total alrededor de los 21 

dias, a esta edad el cerebelo contiene el sor. del contenido de 
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ADN total del cerebro, mientras tanto el tallo cerebral alcanza 

su población total un poco antes <No~ack y ~Jnro, 1977). 

La inmadurez relativa del cerebelo se considera como el mayor 

déficit celular que ocurre un esta región cerebral después de la 

malnutrici6n posnatal <Wallingford y col., 1981). 

No obstante son necesarios futuros estudios sobre los efectos de 

la malnutrición en · el desarrollo del Sistema Nervioso Central 

<SNC) (Fig. No. 1). 

El uso de un modelo de restricción proteica crónica puede 

reflejar con·mejor fidelidad que otros modelos de restricción el · 

tipo de desnutrición que se observa en algunos grupos de la 

población del pals como es el caso de los mayas, donde los 

padres sufren de desnutrición al igual que los hijos desde el 

desarrollo intrauterino, d•Jrante la lactancia y esta continba en 

forma generacional. 
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En el presente trabajo fueron medidos los ácidos nucléicos y· 

proteinas en diferentes regiones del cerebro (diencéfalo, tallo 

cerebral, cerebelo y telencéfalo) de ratas cuyas madres fueron 

sometidas a una dieta deficiente en proteinas <SY.J desde cinco 

semanas previas al apareamiento y durante la gestación y 

lactancia; y el establecimiento de una comparación con ·las 

determinaciones que fueron practicadas en ratas cuyas madres se 

alimentaron durante los mismos periodos con una dieta de 

contenido normal de protefnas <237.), con objeto de conocer en qué 

.etapa del periodo de lactancia resultan mas afectadas las 

regiones mencionadas bajo la dieta hipoproteica crónica. 
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EVENTOS EN EL CEREBRO 

Mieliniz.ación 
(Colesterol, 
Proteolipidos, 
Cerebrósidos 
Sulfátidos) 

Incremento de 
Células Gliales 

<ADN) 

1 

1 
Incremento de 

Neuronas 
<ADN) 

Incremento de 
Microneuronas 

<ADN) 

1 

CONCEPCION 

1 
IMPLANTACION 

NACIMIENTO 

EFECTOS DE MALNUTRUCION 

Fallas en la Implantación 
(Malnutrición severa) 

Deficiencia neuronal 
Peso cerebral, Proteina y 

ADN, reducidos 

Deficiencia en Peso Cerebral, 
Proteina y ADN (especialmente 

Peso cerebral 0.2 9 cerebelo) 

DESTETE 

Peso corporal 40.0 9 

Mielina y Gangliósidos (dendritas), 
reducidos 

Desarrollo retardado del Patrón 
de Maduración Enzimático 
ARNaH 1 ibre e levada 

Peso cerebral 1.4 9 Mielinización retardada 

Dendritas, 
Desarrollo de 

Sinapsis 
<Gangliósidos) 

ADULTO 

Peso corporal 350+ g Poco daño 

Peso cerebral 1.8 9 

Fig, No. 1. Cambios en el Desarrollo del Cerebro de Rata desde la Concepción al Estado Adulto y los efectos de la 
Malnutrición a diferentes estadios de Crecimiento. 



OBJETIVO GENERAL 

Conocer los efectos de la restricción proteica en cuatro regiones 

del Sistema Nervioso Central de la rata, durante el periodo de 

lactancia, empleando un modelo de malnutrición aplicado a las 

madres desde antes del apareamiento. 
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OBJETIVOS PARTICULARES 

1. Determinar los periodos de mayor vulnerabilidad, de las cuatro 

regiones (cerebelo, tallo cerebral, diencHalo y 

telencéfalo}, del Sistema Nervioso Central a una restricción 

proteica crónica. 

2. Medir el contenido de ácidos nucleicos y proteinas en diversas 

regiones del encéfalo de ratas sometidas a dieta hipoproteica. 

/ 
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HIPOTESIS 

El uso de una restricción proteica crónica , permitirá una mejor 

discriminación de los periodos de mayor vulnerabilidad del 

Sistema Nervioso Central de las ratas en desarrollo. 

-22-



- --------------------------------------

MATERIALES Y t1ETODOS 

Se utilizaron 60 ratas hembras nullparas, · de la cepa Sprague 

Dawley de aproximadamente 60 dfas de edad y aproximadamente 200 g 

de peso corp•Jral, y 20 ratas macho de la misma cepa de alrededor 

de 5 meses de edad, los especimenes fueron adquiridos del 

Bioterio de la Unidad de Investigaciones Biomédicas de Occidente 

del IMSS y se mantuvieron en condiciones de bíoterio con un 

fotoperiodo de 12 horas luz a una temperatura de 22 oc ! 2 

°C con el 40 a 50% de humedad relativa ambiental. 

Las ratas hembras fueron subdivididas en dos grupos de acuerdo a 

su dieta: 

El grupo experimental consistió de 40 ratas alimentadas con 

una dieta hipoproteica (8% de proteínas). 
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El grupo Control, de 20 ratas alimentadas con una dieta normal de 

23"! de contenido proteico. 

Ambas dietas fueron elaboradas en base a un alimento comercial 

para roedores. La tabla 1 muestra los componentes de cada dieta. 

El agua y el alimento fueron proporcionados ad libitum desde 

cinco semanas prevías al apareamiento, mismo que se realizó con 

ratas macho alimentadas con dietas normales; para tal efecto, se 

colocaron 3 hembras por un macho en cada jaula. 

El dfa O de gestación fue determinado por la presencia de 

espermantozoides en el frotis de la citología vaginal. 

Se continuó con el mismo tipo de alimentación durante la 

gestación y lactancia hasta el destete a los 21 días de edad. 

Las crías obtenidas de ambos grupos fueron sacrificadas por 
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decapitación al nacimiento y a las edades de 3, 7, 14 y 21 días 

registrándose simultaneamente su peso corporal y encefálico. 

Para las determinaciones de ácidos nucleicos y proteínas se 

utilizó el encéfalo completo de los recién nacidos mientras que 

en los lactantes se disecó en 4 regiones: a) cerebelo, b) tallo 

cerebral, e) diencéfalo y d) telencéfalo. 

Los encefalos y las distintas regiones obtenidas fueron pesadas y 

homogeneizadas en cloroformo:metanol (1:1} para posteriormente 

extraer y cuantificar ADN, ARN y proteínas, de acuerdo con los 

métodos de Burton y col., 1956; Dishe y col., 1953; y Lowry y 

col., 1951, respectivamente <Diagrama). 
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TABLA NO. 1. COMPONENTES DE LAS DIETAS SUMINISTRADAS (g/100 g 

de dieta). 

-----------------------------------------------------------------

COMPONENTES 

Alimento para roedores 

Aceite vegetal 

Sales minerales 

Vitaminas 

Sacarosa 

Glucosa· 

Dextrina 

TOTAL 

7. Proteínas 

Valor calórico <Kcál/100 g) 

DIETA 1 

91.45 

8.55 

100.00 

23.0 

349.16 

(gramos) 

DIETA Il 

31.70 

15.70 

4.00 

2.00 

14.54 

13.80 

18.26 

100.00 

8.0. 

42S;s---



RESLUADOS 

El grupo control, muestra un aumento importante de esta variable 

entre los siete y catorce dias alcanzando un peso de 56.83 g a 

los 21 dfas; en el grupo restringido se observa un desarrollo 

similar al grupo control aunque en niveles por debajo de este. 

De los siete a los catorce días, el aumento de peso corporal del 

grupo restringido no mostró el patrón de incremento en peso que 

e 1 observado en los controles, obteniendo un peso de 30.3 9 al 

final del experimento <Fig. No. 2). 

los registros del peso cerebral se muestran en la Figura No. 3, 

ambos grupos mantuvieron un patrón de incremento en peso similar 

desde .el nacimiento hasta los siete días. Es notable el 

incremento en el peso cerebral que registró el grupo control de 

los 7 a los 14 dias <de 0.60 a 1.14 g) con un peso a los 21 dias 

de 1.39 g. 
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En la Figura No. 4 se comparan los contenidos de ADN, ARN y 

protefnas, alcanzados por los recién nacidos. Se observan 

niveles de 3.12 mg. de ADN por gramo de tejido encefálico en los 

controles, contra 1.97 mg/g tej. de los restringidos. los 

niveles d~ ARN fueron de 8.98 y 5.35 mg/g tej., respectivamente. 

Finalmente, el contenido de proteinas del grupo control fue de 

64.95 mg/g tej. y 44.22 mg/g tej. para los restringidos. 

En la Figura No. 5 se esquematizan los niveles de ADN con los 

grupos control y restringido a los tres dias de desarrollo, en 

las cuatro regiones estudiadas. Se observa claramente que la 

región cerebelar muestra un mayor contenido de ADN <41.7 %) 

en comparación con su grUPo restringido, como con el resto de las · 

regiones estudiadas. 

Los niveles de ADN a los siete dias de registro en las distintas 

regiones se observan en la Figura No. 6. Como en el caso 

anterior, la región cerebelar mostró los mayores niveles en el 
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contenido de ADN, siendo éstos de 8.63 y 6.10 mg/g tej. para el 

grupo control y restringido, respectivamente. El contenido de 

ADN en el grupo restringido,' en esta región, representa el 70.7% 

con respecto al grupo control. Sin ·embargo, una diferencia aón 

mas notable se observa en el diencéfalo, donde el contenido de 

ADN de los restringidos representa tan sólo el 38.3% respecto a 

su grupó control. 

La Figura No. 7 muestra los resultados de las mediciones de ADN 

efectuadas en las cuatro regiones mencionadas, particularmente en 

la región cerebelar el grupo restringido muestra un contenido 

mayor de ADN con respecto a s1.1 grupo control, 4.83 mg/g tej. 

contra 1.09 mg/g tej., respectivamente; esto representa una 

diferencia del 343.11 ·de los restringidos sobre los controles.· 

Por otra parte, en el tallo cerebral el nivel de ADN en 

los restringidos {2.05 mg/g tej.) es superior en un 36.7! con 

respecto a los controles (1.5 mg/g tej.}. 

-29-



Finalmente, a los 21 dias de edad se observa un mayor contenido 

de ADN en todali las regioneli •=erebrales en e 1 grUPo control 

respecto al restringido (fig, No. 8), principalmente en la 

región cerebelar, donde el contenido de ADN en los restringidos 

(1.32 mg/g tej.) representa solo un 5.67. respecto a los 

controles. En el hllo cerebral, un 60"1.. de nivel de ADN se 

presentó en los restringidos con respecto a su control. Una 

diferencia de 5.77. se,observó en la región del diencéfalo entre 

ambos grupos. En el telencéfalo, el grupo restringido presentó 

14.8% de nivel de ADN con respecto al grupo control. 

Los contenidos de ARN a los tres dias de desarrollo se muestran 

elevados en los controles con respecto a los restringidos, 

siendo mas evidente esta diferencia en la región cerebelar; aqui 

el grupo restringido presentó el 49.77. de contenido de ARN con 

respecto al grupo control. En tallo cerebral se registró un 39.97. 

menos en los restringidos. La minima diferencia se registró en 

diencéfalo, en los restringidos con un 3.57. menos de ARN. 
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Finalmente, en el telencéfalo, el grupo restringido presento un 

88.44 de ARN con respecto al grupo control <Fig. No. 9}. 

A los siete dfas de edad se nota una marcada diferencia en la 

región del diencéfalo donde los niveles .de ARN en los 

restringidos se encuentran disminuidos en un 59.14 mientras que 

en tallo cerebral esta diferencia es del 24.37.; por el contrario, 

en telencéfalo, los restringidos presentan un incremento del 

360.94 y en cerebelo un 25.7% <Fig. No. 10). 

los niveles de ARN, a los 14 dias de edad, son del orden de 6.1% 

mayor en restringidos en la región cerebelar, 23.2% en tallo 

cerebral, 56.81. en diencéfalo y 6.44 en telecéfalo <Fig. No. 

11). 

Al final del experimento todos los controles registraron niveles 

superiores a los restringidos, principalmente en el telecéfalo, 

donde la diferencia fue de 64.67.. En el cerebelo, el grupo 
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control tuvu un 26.31. mas de ARN sobre restringidos; en tallo 

cerebral un 37.4% y en diencéfalo un 10.6% (Fig. No. 12}. 

En la Figura No. 13, a los tres dias de edad, se observa en 

todos los casos un mayor nivel de proteínas en el grupo 

restringido sobresaliendo la región del tallo cerebral donde los 

niveles se encuentran 66.6% por encima del grupo control, en 

telencéfalo, un 56.T! y, finalmente, en cerebelo y diencéfalo, un 

18.?1. y 34.8%, respectivamente. 

la región del cerebelo y tallo cerebral, a los siete dfas 

muestran mayores niveles de proteínas en los grupos controles, 

19.37. y SS.Si., respectivamente. Sin embargo, tanto en el 

diencéfelo como en el telecéfalo, estos niveles se mantienen 

superiores en los grupos restringidos <Fig. No. 14}, 14.TI. en el 

primero y 195.41. en el segundo. 

Un incremento importante en el contenido de proteinas se observa 
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tanto en el cerebelo como en el diencéfalo, a los 14 dfas en los 

grupos restringidos con respeceto a los controles, donde los 

niveles mostraron, en cerebelo, un 128.6%, y en diencéfalo, un 

250.0% (Fig. No.15). En tallo cerebral y telencéfalo, se 

observa que los niveles de proteinas en los grupos restringidos 

perma~~en por debajo de los controles, un 16.8% en tallo 

cerebral y un 42.1% en telencéfalo. 

Por último, a los 21 dias <Fig. No. 16), todas las regiones 

mostraron mayor nivel de proteínas en los grupos control, con una 

clara diferencia con los restringidos, 73.0% en cerebelo, 66.11. 

en tallo cerebral, 49.3X en diencéfalo y 89.6% en telencéfalo. 
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DISCUSION 

Mediante la experimentación con diversos modelos de restricción 

proteica en animales se ha observado que al nacimiento existe un 

peso corporal similar en controles y restringidos, sin embargo, a 

medida que el desarrollo postnatal toma lugar, se va marcando la 

superioridad en peso del grupo control, esta diferencia es mas 

notoria generalmente a partir de los 15 dias de vida. 

Forbes y col. (1977), empleando .un modelo de malnutrición 

crónica y Griffin y col. (1977), con un modelo de aumento de 

camada, han encontrado diferencias en la acumulación de peso 

corporal en cada uno de los gruPos experimentales entre los 3 y 5 

dias de edad, haciéndose más evidente ésta diferencia en periodos 

posteriores a la lactancia y a través de la vida adulta del 

individuo. 

En la Figura No. 2 se observa que los pesos registrados al 

nacimiento entre los grupos control y restringido, existe muy 
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poca diferencia, esta se va acentuando a medida que el desarrollo 

toma lugar. Desde los 7 dias existe un considerable aumento en 

peso del grupo control que continúa hasta los 21 dias, mientras 

que los valores del ·grupo restringido siempre están por debajo. 

Aparentemente, el periodo comprendido entre los 7 y 21 días es 

critico en el desarrollo corporal de los individuos, y el.grupo 

restringido es incapaz de alcanzar los valores normales, debido a 

la baja ingestión proteica por la disminución en cantidad de 

leche suministrada por las madres con desnutrición crónica, de 

acuerdo con los estudios realizados por Muller (1946) y Winick 

(1976). 

Por lo que respecta al peso cerebral se visualiza que al 

nacimiento existe una diferencia mfníma entre ambos grupos, esta 

fue señalada por Forbes y col. (1977}, utilizando el mismo 

modelo de restricción. En este estudio no ·se observO ninguna 

diferencia substancial en los grupos estudiados hasta el dta 14 
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de desarrollo postnatal que continúa en un grado ligeramente 

menor hasta los 21 dias, lo que concuerda con lo reportado por 

Griffin U977). 

El tipo de desarrollo cerebral mostrado por e 1 grupo control en 

este estudio va de acuerdo con lo descrito por Dobbing y Sands 

(1971}, donde se advierte que el periodo comprendido desde el 

nacimiento, durante la lactancia y hasta los 21 dias es critico 

en el desarrollo cerebral, y que una restricción alimenticia en 

ese lapso, puede afectar el crecimiento de este órgano de manera 

decisiva como se muestra comparativamente en la Figura No. 3. 

Los contenidos de ácidos nucleicos y proteínas, son 

definitivamente inferiores en el grupo restringido de neonatos 

(F i g. No. 4). Altman y col. ( 1970) muestran que cuando 1 as 

madres reciben durante la gestación una dieta severa (5% de 

prote!na), puede ocurrir reabsorción de fetos o nacimiento de 

crias muertas; con una dieta de 10% de protefna estos efectos no 
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se han observado, lo que puede significar que la reducción de 

proteina en un 8t desde antes del apareamiento como la empleada 

en éste trabajo, permite la implantación de embriones pero además 

da lugar a una limitación en la sfntesis de ácidos nucleicos y 

proteínas en los neonatos. 

Como señala Morgane y col. (1977), cada región del encéfalo 

posee su periodo de desarrollo y maduración propios. De acuerdo 

con los resultados obtenidos de este estudio, puede asumirse que 

en el cerebelo el daño causado por la malnutricion es altamente 

significativo tanto en la formación de células neuronales como de 

células gliales. El aumento en el contenido de ADN en el grupo 

control de los 3 a los 7 dias se atribuye a una división 

neuronal, mientras que el aumento de los 14 a los 21 dias es 

debido a la división de células gliales, de acuerdo a lo 

reportado por Nowack y Munro (1977). 

De igual forma, a los 7 dias (Fig. No. 6), se muestra en el 
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diencéfalo, un incremento en el contenido de ADN en el grupo 

control, el cual puede atribuirse a una división neuronal, 

y que finaliza ésta a los 14 dias. Es aqui donde el efecto de 

malnutrición se observó claramente cuando el grupo restringido 

presentó niveles de ADN del 61.7% menores a los siete dias. 

De acuerdo con lo mencionado por Winick (1976), Nowack (1977) y 

Morgane (1978), la división celular en el tallo cerebral finaliza 

a los 14 dias de desarrollo postnatal. Los resultados obtenidos 

muestran que durante éste periodo el grupo restringido se afectó 

un 30.4% con respecto al control a los 7 dias. Sin embargo, el 

grupo restringido mostró a los 14 dias una elevación de niveles 

de 36.7% el cual desciende nuevamente a los 21 dias. El 

incremento en los niveles de ADN en el grupo restringido entre 

los 7 y 14 días indica que muy posiblemente el desarrollo del 

tallo cerebral, en el grupo restringido tiende a alcanzar los 

niveles normales haciendo uso de la energia corporal, postergando 

el desarrollo de otros órganos; de acuerdo a la plasticidad del 

SNC descrita por Horgane y col. (1979). 
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El aparente descenso que se observa. de los 3 a los 14 dias en 

los niveles de ADN en el telencéfalo puede ser explicado si se 

toma en cuenta que en ese mismo periodo se está llevando a cabo 

una activa división celular en las tres regiones ya mencionadas, 

y los recursos de este órgano (el encéfalo) están dirigidos a 

tomar parte en esos eventos¡ posteriormente, a los 14 dias los 

niveles de ADN en esta región continúan decreciendo por efectos 

de la malnutríción hasta el final del experimento, con un 854 

menos que el grUPo control, el cual contenta su máximo nivel de 

ADN. Esto concuerda con lo establecido por Winick y col. (1976), 

donde señalan que la división celular en el telencéfalo finaliza 

alrededor del dia 21 de desarrollo. 

Respecto a los contenidos de ARN y proteínas, Griffin y col. 

' (1977), menciona que el decremento de estos parámetros en la 

región cerebelar está asociado a la reducción del námero celular. 

Los resultados aqui obtenidos van de acuerdo a lo mencionado 
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anteriormente, sin embargo, existe un periodo entre los siete y 

14 d!as en el cual se incrementa la sintesis proteica en el grupo 

restringido debido a 'Un esfuerzo por recuPerar un desarrollo 

normal, no obstante, esta aparente recuperación no fue sostenida 

ya que al final del estudio el grupo restringido mostró 73X 

menos ARN y proteinas que los controles, Griffin y col. (1977) 

menciona que esta recuperación repentina en los individuos 

malnutridos en la región cerebelar ocurre de los 17 a los 21 

días. 

En tallo cerebral el contenido de ARN y proteinas disminuye 

notoriamente por debajo de los controles a los 21 dias, el 

aumento de ARN que se observa entre los 3 y los 14 dias en el 

grupo rest\ingido podria deberse a un intento por alcanzar los 

niveles mostrados por el grupo control desde los 7 dias, sin 

embargo, este esfuerzo no se logra mantener, ya que tanto el 

contenido de ARN como de proteinas decae por debajo de los 

controles a los 21 dias de edad. 
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En el diencéfalo, se evidencia claramente el daño que sufrió la 

sintesis de proteinas en el grupo restringido, y se pone de 

manifiesto la plasticidad del cerebro en el aumento que e~hiben 

los niveles de ARN y proteínas en este mismo grupo entre los 7 y 

14 días, pero al igual que en otras regiones, adn después de esta 

considerable diferencia, estos niveles descienden bruscamente por 

debajo del grupo control, el cual va aumentando paulatinamente 

como indicativo de un crecimiento celular en la región y una 

restricción de este crecimiento en los individuos sometidos a 

malnutrición. 
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1. Al nacimiento, no se evidencia una discrepancia entre 

ambos grupos, en los pesos corporales, sino hasta los siete 

dias de edad. 

2. Al nacimiento, ya es posible observar los efectos del modelo 

de restricción crónica aqui empleado ya que las 

concetraciones de Acidos Nucleicos y proteinas son inferiores 

en el grupo restringido. 

3. La plasticidad del w·ebro se pone de manifiesto en cerebelo, 

tallo cerebral y diencéfalo a los 14 dias de edad, tiempo en 

que termina la neurogénesis de estas regiones. 
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4. Con el modelo de malnutrición crónica aplicado en este 

trabajo se pudo visualizar claramente la vulnerabilidad de 

las regiones cerebrales estudiadas. 
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FIG. 10 Contenido de ARN 1111 cuatro regiones 
del encéfalo de loctonles con desnutrición 
cronico y olimentocion IJ()rmo/ o los siete 
dios d11 desarrollo. 
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FIG. 11 Contenido de ARN en cvotro regiones · 
del ence'tolo de /ocfonles Con desnvfrición 
cronico y alimentación normal o los 14 dios 
de desarrollo. 
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FIG. 12 Contenido de ARN fJ/1 cuatro regiones 
del encifo/o de lactantes con desfNIIriclo'n 
crónico y alimentación normal o lo6 21 dlos 
de desarrollo. 
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F/G./3 Contenido de prote¡iJos fin cuatro re-
giones del ence'folo de lactantes con des­
nutricio'n cro'nico y alimentación normal o-
los 3 dios. 
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Dr. Carlos Astengo Ozuna. 
Director de la Facultad de Ciencias. 
Universidad de Guadalajara. 

Por medio de la presente y de la manera mas atenta, le estoy 
solicitando me sea aceptado como tema de tesis: 
"EFECTO DE RESTRICCION PROTEICA SOBRE EL DESARROLLO DEL SISTEMA 
NERVIOSO CENTRAL DE RATAS". 

Los objetivos del trabajo a desarrollar son: 

1.- Conocer en que etapas de la lactancia son mas evidentes los 
efectos de la restricción protéica en el S.N.C. de la rata. 

2.- Determinar los períodos de mayor vulnerabilidad del S,.N.C. a 
la restricción protéica. 

3.- Nedir el contenido de ácidos nucleicos y proteínas en el ence 
falo de ratas sometidas a dieta hipoproteica. 

Lu cu.'íl tu! llcvur/Í n cnuo en el lnuorutorlo Jc uulrlclGu Je -
la división de Biología del Desarrollo de la Unidad de Investiga 
cienes Biomédicas de OcciJente bajo la dirección de la M en C -
Alma Rosa del Angel Neza y la asesor!a del H en C Carlos Beas 
Zárate. 

Esperando ser favorecida con su respuesta, agradezco de ant~ 

mano la atención que se sirva prestar a la presente, quedo de us 

ted. 

la Torre. 

M. en C. -Alina <R®a '"'D'el Angel M. 
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UNIVERSIDAD DE GUAD\LAJARA 
FACULTAD DE CIENCIAS 

SRITA. EVNA NORMA VIVAS VE LA TORRE 
P R E S E N T E • -

Expediente .............. . 

' 1318/87 
Numero ................ . 

Ma.rU..Metd.a a. tUJted que c.art e!Ji:a. f,ec.ha. ha. úda a.pJr.aba.da e1. 
tema. de T~ih "EFECTO VE RESTRICCION PROTEICA SOBRE EL DESARROLLO VEL 

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL VE RATAS" paJta obte.ne.Jr. .ea Uc.encJ..a.:tulr.a. en -­
!üa.tag.ta.. 

Al miAmo .tiempo .i.n6oJr.mo a. tUJte.d que. ha. údo a.c.epta.da. c.omo 

1J.i.Jtec.toJr.a. de cUc.ha. Teú.Á .ea M. en C. Alma. RoM del. Angel Meza. • 

ATENTAMENTE 
"PIENSA Y TRABAJA" 

Gua.da..ta.ja.Jr.a.,la..t.,Oc.tu.bJr.e 29 de. 1987 

FACULTAD DE _CIEHC~ 

E!Se~h -~~ _ 
V4. Jo•i\r-"";l~el<nd Gu4die1. 

c..c..p. La. M.en C. Alma. RoM del Angel Me.za.,V.i.Jr.ec.toJr.a. de. T~ih.-Pte. 
c.. c.. p. El expecUente de .ea a..tumna.. -
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