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La plasticidad sindptica es un meca-
nismo por medio del cual el sistema
nervioso re-estructura sus redes neuro-
nales, generando cambios en la forma
en la que procesa diferentes estimulos.
Este mecanismo es la base de procesos
como el aprendizaje, el desarrollo neu-
ronal y la recuperaciéon de funciones
tras dafno neuronal de diferente indole.
El infarto cerebral es una de las princi-
pales causas de muerte a nivel mundial,
y entre sus secuelas mas frecuentes se
encuentra la pérdida de la capacidad de
movimiento en alguna extremidad. Exis-
ten diferentes terapias de rehabilitacion
cuyo objetivo es lograr la recuperacion
del movimiento en estas extremidades,
lo que requiere del establecimiento de
cambios plasticos a nivel del sistema
nervioso central. En el presente trabajo

revisamos algunas terapias cuya efec-
tividad en la induccién de plasticidad
sindptica, asi como en la recuperaciéon
del movimiento ya ha sido estudiada.
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Synaptic plasticity is a mechanism
through which nervous system res-
hape its neural networks, producing a
change in the way it processes different
stimuli. This mechanism underlies pro-
cesses such as learning, neural develop-
ment and the recovery of brain damage
produced by different sources. Stroke
is one of the leading causes of death
worldwide, and movement loss of some
limb is among its most frequent sequels.

There are currently a number of reha-
bilitation therapies whose objective is
to achieve limb movement recovery, a
goal that requires the establishment of
plastic changes on central nervous sys-
tem. Herein we review some therapies
whose ability to induce plastic changes,
as well as to produce limb movement
recovery have been already studied.
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El sistema nervioso central tiene la im-
portante funcién de regular procesos
tan fundamentales como la cognicion,
emocion, planeacién, sensacion, per-
cepcion, etc. Para llevar a cabo estas
funciones es de vital importancia el
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papel de las neuronas, que junto con
las células gliales conforman el sistema
nervioso (central y periférico). Las
neuronas reciben sefiales provenientes
de otras células, integran la informa-
cion recibida y generan una respuesta
apropiada al estimulo.®

La forma en que se comunican las neu-
ronas entre si es mediante sinapsis. Por
ejemplo, en el caso del arco reflejo, la
“red” de conexiones que necesitamos
para llevar a cabo este proceso es rela-
tivamente simple.® Sin embargo, en el
sistema nervioso central desarrollamos
procesos cognitivos sumamente com-
plejos que requieren una respuesta mas
elaborada. Por ejemplo, cuando nuestra
mirada encuentra un rostro conocido,
diferentes zonas de nuestro cerebro se
activan de forma practicamente simul-
tanea para poder percibir la imagen,
procesarla, identificar que se trata de
una persona, de hecho un conocido, y
traer a la mente una serie de conceptos
asociados a esta persona (me agrada
o0 no, de donde la conozco, es casada,
tiene hijos, donde vive, etc.), informa-
cién que determinara la forma en la que
interactuaremos con ella. Todo esto en
fracciones de segundo.®¥

Tomando en cuenta el trabajo de recep-
cién e integracion que deben llevar a
cabo las neuronas, es de esperarse que
la funcionalidad de estos procesos de-
penda de las “rutas” de procesamiento
de informaciéon que tengamos estable-
cidas. Este “cableado” de la informa-
cion es un proceso que da lugar a las
redes neuronales que sustentan todos
los procesos que el sistema nervioso
central debera llevar a cabo, desde las
funciones motoras hasta las funciones
cognitivas superiores. Sin embargo,
esta capacidad de modificar el “cablea-
do” del sistema nervioso central es una
habilidad que mantenemos durante
toda la vida.®? A esta capacidad de mo-
dificar las conexiones sinapticas se le
llama plasticidad sinéptica.

Plasticidad sinaptica.

La plasticidad sinaptica es un mecanis-
mo por medio del cual se produce un
cambio en el nimero o la intensidad de
las conexiones sindpticas como conse-
cuencia de su uso. Uno de los ejemplos

mas representativos del papel dela plas-
ticidad sindptica en el cerebro adulto es
el proceso cognitivo del aprendizaje.®®
Por ejemplo, conocemos a una persona
que usa un determinado perfume, y esa
persona nos agrada mucho, la proxima
vez que detectemos este mismo aroma
nos recordara a la persona que lo usa-
ba, en qué condiciones la conocimos e
inclusive el tipo de relacion que mante-
nemos con esa persona. El estimulo que
encontramos la primera y la segunda
vez es exactamente el mismo, pero en
la segunda ocasion que lo encontramos
despierta en nosotros un recuerdo muy
complejo. Dado que la informacién que
entra al cerebro es exactamente la mis-
ma (en este caso el aroma del perfume),
lo que debe cambiar es la forma en la
que procesamos esta informacién. Es
decir, al formar un recuerdo del perfu-
me incorporamos toda la informacién
mencionada anteriormente, de manera
que al evocar este recuerdo se evoca
también toda la informacion que le ro-
dea. Para lograr esto, la formacién de
esta memoria implica cambiar la forma
en que el estimulo es procesado en el
cerebro, creando, fortaleciendo o de-
bilitando conexiones sinapticas en di-
ferentes regiones del sistema nervioso
central, es decir, generando un cambio
plastico.

SI bien la plasticidad sinaptica ha sido
fuertemente asociada a la formacion de
memorias, esta no es su Unica funcién,
debido a que todo aquel proceso que
requiera modificar la forma en la que
un estimulo es procesado requiere de
un cambio plastico, por lo que es fun-
damental para procesos tan variados
como el desarrollo neuronal y larecupe-
racién de funciones tras dafo cerebral
originado por diferentes causas como
la isquemia, infarto cerebral, enferme-
dad de Parkinson o enfermedad de Al-
zheimer ™19 y la epilepsia @12, dado
que todos estos procesos implican el
re-arreglo de circuitos neuronales.

Induccién de plasticidad sinaptica.

Esta reconstrucciéon de las redes neu-
ronales puede ser apoyada de manera
externa mediante estimulacion senso-
rial o cognitiva. 1® Uno de los modelos
de estimulacion externa de procesos

de plasticidad sinaptica es el efecto del
corte de las vibrisas sobre la corteza de
barril en los ratones, la cual esta ubica-
da en la corteza sensorial y esta orga-
nizada en zonas que responden a la es-
timulacion de cada uno de las vibrisas
del rat6n. Se ha reportado que el cortar
las vibrisas produce un decremento en
la cantidad de espinas dendriticas (zo-
nas de las dendritas donde se llevan
a cabo los contactos sinapticos) en el
area correspondiente a esa vibrisa en
la corteza de barril, asi como un incre-
mento en la respuesta neuronal al esti-
mular la vibrisa contigua. Esto se debe
a un incremento en la estabilizacion de
las espinas dendriticas de la corteza de
barril en las 2-3 semanas siguientes al
corte de la vibrisa. Se han encontrado
resultados similares en la corteza visual
tras privar de estimulacién a un ojo, lo
que lleva a un cambio en el “dominio
ocular”. 40

Estimulacion ambiental y plasticidad
sinaptica. Modelos animales

En el ejemplo anterior el evento de
plasticidad sinaptica es inducido por
una lesién (cortar una vibrisa o privar
de estimulacién un ojo). Sin embargo,
la plasticidad sinaptica también puede
ser inducida en condiciones no pato-
l6gicas. Desde mediados del siglo XX,
Donald Hebb propuso que el ambiente
en el cudl se desarrolla un organismo
influird profundamente en sus capaci-
dades cognitivas. Esto lo comprob6 en
primera instancia al observar que aque-
llas ratas que llevaba a su casa como
mascotas presentaban un desempeno
muy superior al de sus compaiieras de
camada al ejecutar diferentes tareas
conductuales. Posteriormente, diver-
sos grupos estandarizaron lo que hoy
en dia se usa comuinmente en el labora-
torio como un ambiente enriquecido.®®
La finalidad de las modificaciones al ha-
bitat para generar ambientes enriqueci-
dos, es el incrementar la estimulacion
sensorial, cognitiva y motora en los ani-
males que lo habitan, en comparaciéon
con la que obtienen en condiciones de
laboratorio habituales.' En ocasiones,
estos ambientes enriquecidos también
incluyen la interaccion social con otros
miembros de su especie, creando habi-
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tats grandes donde colocan de 8 a 12
animales, e incluyen una gran variedad
de objetos. &3

Se ha demostrado que la exposicion de
los animales a ambientes enriquecidos
genera un importante nimero de cam-
bios plasticos en el sistema nervioso
central, asi como mejoras en las capaci-
dades cognitivas de estos organismos.
Por ejemplo, el mantenimiento de ratas
en un ambiente enriquecido produce
cambios en el grosor de la corteza, ni-
mero de espinas dendriticas y tamano
de las sinapsis de algunas poblaciones
neuronales, incremento en la neurogé-
nesis, incremento en los niveles de neu-
rotrofinas como el Factor Neurotroéfico
Derivado de Cerebro (BDNF, por sus
siglas en inglés) y Factor de Crecimien-
to Neuronal (NGF, por sus siglas en in-
glés), e incremento en la expresion de
diferentes proteinas sinapticas. De igual
manera, se ha reportado que la exposi-
cién a ambientes enriquecidos mejora
el desempeio en diferentes tareas de
aprendizaje espacial y no espacial.(%
Dado que la exposicion a ambientes
enriquecidos induce fuertes cambios
plasticos en el sistema nervioso central,
usualmente acompafados de un mejor
desempeno en tareas cognitivas, se ha
propuesto su uso para el tratamiento
de diferentes padecimientos neurologi-
cos. Hoy en dia existen reportes en la
literatura que describen, en modelos
animales, como la exposicién a ambien-
tes enriquecidos produce notables me-
jorias en diferentes modelos de dafo
neurologico, como la enfermedad de
Huntington, Alzheimer, Parkinson, epi-
lepsia, infarto cerebral, dafio cerebral
por trauma y epilepsia. @319

Estimulaciéon ambiental y plasticidad
sinaptica en humanos. Recuperaciéon
tras infarto cerebral.

En el 2004 la Organizacién Mundial de
la Salud estimé que un total de 15 millo-
nes de personas sufrieron una enferme-
dad cerebrovascular (ECV) (9,7% de la
mortalidad total), con un estimado de
muerte anual de 5.7 millones de perso-
nas. @

En México, durante el 20101a ECV ocup6
el sexto lugar de las principales causas
de defuncién, con una tasa nacional de
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28.8 por cada 100,000 habitantes y un
peso relativo del 5.5% en la mortalidad
total. En Quintana Roo, para el mismo
ano fue estimada una tasa de mortali-
dad de 14.9 por 100,000 habitantes con
un peso relativo del 4.6%. 49

La tendencia de la morbilidad en Méxi-
co es creciente y sostenida, con un in-
cremento de 27.7% entre 2004 y 2010
(con cerca de 40 mil egresos el primer
ano vs casi 51 mil para 2010). A nivel
nacional, durante el 2010 se estimaron
en poblacion general 50,869 egresos
hospitalarios por ECV, con un peso re-
lativo del 1.1%, de éstas cifras estima-
das, 31,117 egresos correspondieron
al grupo de 65 afios y mas con un peso
relativo del 62.4%. El tiempo promedio
de estancia hospitalaria en el 2010 fue
estimado en 7.0 dias. ¢®

En Quintana Roo, para el 2010 se ob-
servo una tasa de egresos hospitalarios
general de 34.2 por 100.000 habitantes.
El grupo etareo mas afectado es el de 65
y mas anos, con una tasa de egreso es-
timada de 689.3 por 100.000 habitantes
superando la tasa promedio nacional.
6)

Aproximadamente un tercio de los pa-
cientes que sufren un infarto cerebral
(IC) presentan una discapacidad per-
sistente tras el episodio, siendo la dis-
capacidad motora la mas frecuente de
estas.(?

Las técnicas de rehabilitacién buscan
generar una recuperaciéon motora (la
capacidad de llevar a cabo el movimien-
to voluntario como antes del infarto) y
funcional (que el paciente pueda llevar
a cabo actividades de autocuidado y
movilidad independiente). Esta recu-
peracion debe estar acompainada por
recuperacion a nivel neuronal, produ-
ciendo una reorganizacion estructural y
funcional del cerebro. ®® La plasticidad
sindptica es el resultado principal de la
comunicacion entre el medio interno y
el externo. Es un proceso involucrado
tanto en la adquisiciéon de nuevas habi-
lidades como en la recuperacién cere-
bral tras una lesion. @

Ocurre un cierto nivel de recuperacién
natural en los primeros meses posterio-
res al IC, pero una mejoria mas notoria
depende del empleo de estrategias que
involucren el movimiento voluntario,
repetitivo y funcionalmente relevante

del miembro afectado. @ Existen dife-
rentes terapias cuyo objetivo es lograr
la recuperacion de funciones perdidas
tras un IC, entre las cuales se incluye el
ejercicio, la caminadora, rehabilitacion
virtual en 3D, ejercicio apoyado por la
familia entre otros.?** En todos estos
casos se logra un diferente nivel de re-
cuperacion. Interesantemente, se ha
reportado que el fortalecimiento del
musculo per se no produce una mejo-
ria considerable en la recuperacion del
control del movimiento @9, lo que resal-
ta la importancia de las modificaciones
anivel de sistema nervioso central para
poder lograr una recuperacién mas 6p-
tima de las funciones perdidas.

Es muy importante que la terapia elegi-
da no sea completamente externa, sino
que el paciente participe en el desarro-
llo de los movimientos durante la reha-
bilitacién para que los cambios plasti-
cos a nivel de sistema nervioso central
ocurran de forma adecuada. Para forta-
lecer adecuadamente los sustratos neu-
ronales que permiten el movimiento de
las extremidades es importante que la
rehabilitacion retome las condiciones
reales en las que la extremidad seria
utilizada. Se ha reportado que las tera-
pias orientadas a tareas ha producido
mejores resultados @7, dado que los
logros obtenidos por medio de terapia
de rehabilitacion en la caminadora rara
vez son transferidos a un uso funcional
de las extremidades. @®

En este sentido, una técnica muy
utilizada en la rehabilitacion de pacien-
tes post-IC es el entrenamiento orien-
tado a tareas, queenfatiza la practica y
repeticion de una tarea especifica. Este
tratamiento lleva a la recuperacion de
funciones mediante el empleo de areas
corticales adyacentes al area danada o
reclutando otras zonas del cerebro.
Existe evidencia de que este tipo de
rehabilitacion produce cambios plas-
ticos induciendo la reorganizacién de
las areas corticales empleadas para
el desarrollo de la misma. Interesante-
mente, el ambiente en que se desarrolle
esta tarea puede influir para lograr una
respuesta 6ptima, por lo que el enrique-
cimiento ambiental es de fundamental
importancia. Por ejemplo, el practicar
el cepillado de dientes frente a un lava-
bo y espejo es mucho mas efectivo que



hacerlo en medio de un cuarto de tera-
pias sin estos estimulos ambientales.!®
Una terapia utilizada ampliamente para
promover la recuperacion de funciones
en pacientes con hemiparesis en las ex-
tremidades superiores tras IC, es el res-
tringir el uso de la extremidad menos
afectada para promover el uso repetiti-
vo de la parética, produciendo mejoras
considerables en el movimiento de la
extremidad afectada. @ '® 230 Original-
mente fue disefado para tratar el “no
uso aprendido”, que afectaba a pacien-
tes que tras el IC no usaban el miembro
afectado a pesar de que era funcional
para ciertas tareas. 1®Se ha encontrado
que el uso de este tratamiento produ-
ce cambios en la excitabilidad cortical,
un agrandamiento de la representacion
cortical del miembro afectado, asi como
incrementos importantes en la materia
gris de las zonas corticales sensoriales
y motoras, asi como en el hipocampo.
(8,18, 30)

Las visualizaciones son otra técnica
empleada en la rehabilitacion tras IC.
Esta consiste en la creacién de expe-
riencias (auditivas, visuales, tactiles y
cinestésicas) sin la presencia real de
estos estimulos, en especifico produ-

ciendo una representacion interna del
movimiento sin generar ninguna activi-
dad motora. Esta técnica se basa en
evidencias que indican que las rutas
corticales que se activan al visualizar
un movimiento son las mismas que se
activan al llevar a cabo este mismo mo-
vimiento. Se ha observado que esta te-
rapia produce reorganizacion cortical
que correlaciona con la recuperacion
motora y funcional. Se recomienda
que se use en combinacion con alguna
otra terapia (como la restriccién de la
actividad de la extremidad sana, o el
entrenamiento orientado a tareas), y
depende importantemente de la capa-
cidad del paciente para generar visua-
lizaciones complejas. ¥

Recientemente se ha comenzado a
emplear también un método de reha-
bilitacion basado en el entrenamiento
virtual en tareas que son significativas
para el paciente. Esto se lleva a cabo
mediante el uso de equipos de realidad
virtual (pueden o no ser de inmersion).
Se ha reportado que esta técnica pue-
de producir una recuperaciéon motora
importante en pacientes con hemipa-
resis cronica, asociada también a la in-
duccioén de reorganizacion cortical. ®

A nivel mundial el IC es la segunda cau-
sa de muerte y una de las principales
causas de discapacidad. La pérdida
de movimiento funcional es una con-
secuencia muy frecuente en pacientes
que sufrieron IC. Hoy en dia los méto-
dos usados para lograr la recuperacion
de funciones tras IC son preferencial-
mente aquellos que llevan a un cambio
plastico en areas cerebrales relevan-
tes para estas tareas, ya que producen
una mejora considerable, funcional y a
largo plazo de la funciéon motora. To-
das estas técnicas emplean las bases
del aprendizaje motor, el cual produce
en diferentes regiones del cerebro un
incremento en el nimero de espinas
dendriticas, formacién de sinapsis,
alteracion en las sinapsis existentes y
liberacion de neuroquimicos. ®® Por
este motivo, es de vital importancia
que el personal médico al decidir el
tipo de terapia de rehabilitacion que
indica a un paciente de IC tome en
cuenta las caracteristicas de la inmo-
vilidad de ese paciente, y la capacidad
de la terapia de rehabilitacion elegida
para generar cambios pléasticos que
promuevan una rapida y eficiente re-
cuperacion del movimiento.
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