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El autismo es una alteracion
del desarrollo neural que se refleja
en modificaciones de la conducta in-
fantil. En la versién mas reciente del
Manual Diagnéstico y Estadistico de
Trastornos Mentales (DSM-V), publi-
cado por la Asociacién Psiquiatrica
Americana, se describe al autismo
como un trastorno con amplio es-
pectro de manifestaciones conduc-
tuales que incluyen decremento en
la interaccidn social, decremento
en las habilidades de comunica-
cién verbal o lenguaje inapropiado
durante la conversaciéon, manifes-
taciones de conductas repetitivas o
estereotipadas, carencia de empatia
para entablar relaciones afectivas y
obsesiones inapropiadas sobre ob-
jetos especificos. Todo esto acom-
pafado de un complejo cognitivo
que va desde altos niveles de inte-
ligencia hasta severas alteraciones
intelectuales. Por ello, se recono-
ce al autismo como un abanico de
manifestaciones agrupadas bajo el
concepto de Trastorno del Espectro
Autista o TEA.

A la fecha, la deteccion del au-
tismo aln carece de pruebas de
laboratorio precisas para su confir-
macién, por lo que el diagndstico
concluyente se obtiene después de
la observacién de los cambios en la
conducta del nifo. Aunado a ello,
también carecemos de tratamientos
médicos dirigidos especificamente a
aliviar las alteraciones de las conduc-
tas autistas. La mejora en las técnicas
de observaciéon conductual ha es-
tablecido un estimado de que 1 de
cada 59 menores presenta autismo
en todas las razas y niveles socioeco-
némicos, ademas de que es cuatro
veces mas comun en nifos que en
ninas.

De: Jorge Manzo Denes*

de la Ciencia, UV
Correo: dcc@uv.mx
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ALTERACIONES EN EL
CEREBRO DURANTE EL
DESARROLLO INFANTIL

Las investigaciones sobre el origen
del autismo han concluido que la
causa fundamental se debe a altera-
ciones en diversas areas del cerebro
durante el desarrollo infantil. Ya se
han identificado mdltiples regiones
que estdn comprometidas y que in-
cluyen la circunferencia de la cabeza
y el volumen del cerebro, aunque
también se han detectado reduccio-
nes en su tamano.

Ademas, los estudios indican que
el cerebro autista tiene un crecimien-
to acelerado a partir del primer afio
de vida, seguido por una desacelera-
cion a partir de los 12 afios que hace
que el cerebro alcance un volumen
aparentemente normal en la adoles-
cencia. También se observan altera-
ciones en el plegamiento de la cor-
teza cerebral, los ganglios basales, la
amigdala, el hipocampo, el tdlamo,
el hipotdlamo, el cerebelo y el tallo
cerebral. Cada una de estas estructu-
ras es un mundo por si mismo, por lo
que las investigaciones se tienen que
realizar con diversos acercamientos.
Uno de ellos es el uso de modelos
animales con autismo inducido.

MODELOS ANIMALES
CON AUTISMO
INDUCIDO

Desde hace varios afios se sabe que
el autismo en nifios se origina por
mutaciones genéticas que se han
confirmado en méas de 60 genes,
pero con una prediccidon de que mas
de 500 estan involucrados. En adi-
cién a las mutaciones, se sabe que
también la exposicién del feto a virus

La deteccion del autismo aun carece de
pruebas de laboratorio precisas’para’s
confirmacion, por lo que el diagnostico
concluyente se obtiene después dela”
W observacion de los cambios en la conducta
del niiio.
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como la rubeola o el contacto con
agentes quimicos como el farmaco
antiepiléptico acido valproico pro-
duce autismo. Con estos anteceden-
tes en el humano y con el propédsito
de conocer més afondo las alteracio-
nes cerebrales, se ha logrado inducir
autismo en diferentes animales con
la manipulacién de genes o la admi-
nistracién de farmacos, lo que ha es-
tablecido herramientas significativas
para investigaciones muy puntuales.

Asi, se tienen diferentes grupos
de roedores, entre los que se en-
cuentra el ratén BTBR, producto de la
reproduccién entre hermanos, que
pasan mucho tiempo limpidndose a
si mismos, lo que constituye una con-
ducta repetitiva, y tienen una interac-
cién social disminuida. Tales conduc-
tas son similares a las mostradas por
nifios con autismo, lo que ha permi-
tido utilizar a estos ratones como un
modelo de estudio adecuado.

Por otra parte, el acido valproico
administrado durante el embarazo
en periodos criticos tiene el poten-
cial de inducir autismo en humanos.
Con este conocimiento en mente, se
llevé el tratamiento a ratas de labo-
ratorio y se mostré que la aplicacién
de este farmaco en determinados
momentos del embarazo o en crias
recién nacidas, produce s conductas
autistas.

En el Centro de Investigaciones
Cerebrales de la Universidad Vera-
cruzana hemos empleado este mo-
delo de rata autista con lo que mos-
tramos alteraciones en diferentes
moléculas de una regién conocida
como cerebelo. Esto nos permitid
ir mas allad para tratar de revertir las
alteraciones, y utilizamos la estimu-

g "Il.:‘"v.,,.‘.'--.,‘I .

- _ . o iy

lacién musical con la sonata K.448
de Mozart. No sélo observamos mo-
dificaciones en esas moléculas del
cerebelo, sino cambios dptimos en
la conducta de estas ratas. La mis-
ma estimulacién musical la llevamos
también a nifios y el resultado fue
benéfico, lo que muestra la gran utili-
dad de los modelos animales.

El avance de la ciencia continta
generando otros modelos animales.
Los roedores modificados genética-
mente estan siendo de mucha utili-
dad. Sin embargo, recientemente los
investigadores han tratado de mo-
delar el autismo en especies mucho
mas relacionadas genéticamente
con el humano, como son los prima-
tes. Para ello, se estd experimentan-
do con monos conocidos como ma-
cacos.

Este afio, un equipo de investiga-
dores publicé un extenso articulo en
la prestigiosa revista Nature, donde
muestran que después de una histo-
ria de intentos por crear un modelo
de macaco autista, lograron el resul-
tado en monos con mutacién induci-
da del gen sHANK3. El trabajo se basa
en las complejas manipulaciones
moleculares que realizaron, asi como
en una serie de pruebas conductua-
les para evidenciar la presencia de
conductas autistas y de imagenes de
resonancia magnética y observar los
cambios en la estructura del cerebro.
Con ello, estan abriendo una nueva
puerta para otros estudios de la neu-
robiologia del autismo.

En adicion a estas especies de
mamiferos que estdn apoyando la
investigacion del autismo, en los ul-
timos afios se ha encontrado una
especie acudtica que esta resultan-
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do muy notable: el pez cebra. Este
pequefio pez ha sido usado amplia-
mente para diferentes estudios, con
lo que se ha observado que, al igual
que en el humano y los roedores, es
sensible a la administracion de &cido
valproico y el resultado es el desa-
rrollo de individuos con conductas
autistas, entre las que se encuentran
los déficits en la interaccion social y la
ejecucidn de conductas repetitivas.

Por ello, en la Universidad Ve-
racruzana hemos iniciado un ambi-
cioso proyecto para el estudio de la
neurobiologia del autismo en el pez
cebra, y estar en posibilidad de rea-
lizar andlisis de las alteraciones en
neuronas y moléculas. En el futuro
todos estos proyectos en modelos
animales seguramente tendrén un
impacto favorable para crear nuevas
estrategias terapéuticas y mejorar la
calidad de vida de nifios con autis-
mo.

En los ultimos aios se

ha encontrado una
especie acuatica que
esta resultando muy
notable en la
investigacion del
autismo: el pez cebra.

*Centro de Investigaciones Cerebrales, uv
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Fotomontaje: foto libre y peces zebra de Oregon State University
- Zebrafish CC BY-SA 2.0 https://commons.wikimedia.org/w/index.
php?curid=50490701
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