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Evaluan el desarrollo craneano luego de terapia con
hormona del crecimiento

Cientificos del CONICET en La Plata aseguran que no tiene el mismo efecto en los huesos
faciales que en la cavidad cerebral. Las pruebas se hicieron en ratas nacidas con bajo peso.

¢ Qué razones puede haber detras de los cambios morfoldgicos en individuos de una
determinada especie a lo largo del tiempo? ¢ Cuanta influencia ejerce la genética? ;Y el
ambiente en el que viven? Estas y otras preguntas han marcado la linea de trabajo que desde
hace dos décadas desarrolla un equipo multidisciplinario liderado por Evelia Oyhenart,
investigadora del CONICET en el Instituto de Genética Veterinaria (IGEVET, CONICET-UNLP),
que involucra a antropdlogos, médicos y biélogos.

En su ultimo estudio, publicado en diciembre pasado por la revista de la Sociedad Europea de
Ortodoncia, el grupo analizé el desarrollo del craneo de roedores con desnutricion prenatal
tratados durante la etapa post natal con hormona del crecimiento (GH, del inglés growth
hormone). Los resultados muestran que la parte 6sea facial y el neurocraneo, es decir, la
estructura que aloja al cerebro, no responden del mismo modo.

El experimento se focalizé en la recuperacion del crecimiento craneano de animales nacidos
con retardo de crecimiento intrauterino (IUGR, del inglés intrauterine growth retardation), a
partir de la administracion de GH. Para provocarles esa deficiencia, los expertos utilizaron un
método llamado obliteracion de arterias uterinas, por el cual se liga parcialmente los vasos
sanguineos para restringir el flujo de sangre durante la gestacion, lo cual provoca la reduccion
de oxigenacion y alimentacion de las crias.

“Operamos a las hembras en el dia 14 de la prefiez, que corresponde al ultimo tercio”, explica
Fabian Quintero, investigador de la UNLP y primer autor del trabajo, y continta: “Al nacer, los
animales que tenian IUGR eran alrededor de un 20% mas pequefios que lo normal”. En este
punto, Luis Guimarey, miembro del equipo y ex Jefe del Area de Endocrinologia y Crecimiento
del Hospital de Nifios de La Plata, apunta que “en humanos, la vasoconstriccion puede suceder
en placentas expuestas al tabaco en mujeres fumadoras, o por hipertensién en el embarazo, lo
que se conoce como pre-eclampsia, aunque la madre esté perfectamente nutrida”.

Ademas del grupo IUGR vy el control -con crias de ratas que no sufrieron alteraciones durante la
gestacion-, los investigadores se valieron de un tercero formado por hembras prefadas a las
que sometieron a un simulacro de intervencion quirirgica. La finalidad era observar si el retardo
de crecimiento de los fetos se debia simplemente al estrés que de por si les acarreaba la
operacion, cosa que pudieron descartar ya que los nacidos tuvieron peso normal. A este grupo
se lo llamo SH, derivado de sham-operated, que significa algo asi como ‘falsos operados’.

“Los animales con IUGR fueron a su vez divididos en dos subgrupos: uno que recibié GH y otro
que no”, sefiala Quintero. Todos fueron radiografiados para medir largo, ancho y altura del
craneo. Las placas se hicieron el primer dia de nacidos, y se repitieron los dias 21, en el
destete; 42, con el desarrollo sexual; y 63 y 84, ya como adultos completos. “A escala humana



—describe Guimarey- estas edades se corresponden con el nacimiento, el fin de la lactancia, la
pubertad, y la adultez bioldgica”.

“Nos interesa saber si esas diferencias morfoldgicas con las que nacen se mantienen en el
tiempo, se atemperan o aumentan”, sefiala Luis Castro, investigador de la UNLP y encargado
del analisis estadistico. Los tres grupos de animales recibieron nutricion normal y fueron
monitoreados periddicamente para ver como crecia el craneo en sus estructuras neural y facial.

Los resultados revelan que cada parte se comporta de diferente manera. La curva que mide el
recorrido del neurocraneo muestra que los IUGR que recibieron GH alcanzaron en su adultez el
mismo tamario que los SH, mientras que los que no fueron sometidos a la terapia hormonal
llegaron a esa edad con una cavidad neural un 3% mas chica. En cuanto a la parte facial, en
cambio, IUGR y IUGR + GH se comportaron de manera similar: si bien al dia 84 alcanzaron las
mismas dimensiones que SH, crecieron de manera mas lenta.

“Quiere decir que en los huesos faciales el efecto de la hormona no es tan evidente, ya que
tanto el grupo con retardo de crecimiento que la recibié como el que no, alcanzaron un tamafo
normal para un adulto, aunque alargaron el periodo de crecimiento”, describe Oyhenart, y
enfatiza: “En cambio, el neurocraneo si queda mas pequefo, con lo cual el cerebro también lo
es. Y aqui nos detenemos; Unicamente podemos afirmar que las dimensiones son menores,
pero no analizamos la estructura y funcién cerebral’.

La terapia con GH es muy utilizada en el mundo desde los afios 80 en nifios con retardo de
crecimiento prenatal, dado que un 10% no alcanza el tamafio heredado genéticamente, explica
Guimarey, pediatra de profesion. “Al medir peso o estatura se observa que el tratamiento es
efectivo. El problema es que son medidas muy globales”, aflade el profesional, y argumenta:
“Por eso nosotros analizamos el crecimiento en cada parte del cuerpo”.

En base a las conclusiones, Guimarey subraya que “lo que vemos es un tipico efecto del
ambiente gestacional sobre el crecimiento”, a lo que Quintero afiade: “En antropologia, al
realizar analisis morfométrico se tiende a pensar en cuestiones genéticas. A nosotros nos
interesan las diferencias ambientales por efecto de una posible desnutricion temprana y una
posible recuperacion”. En este sentido, Oyhenart remarca que “nos preguntamos qué ha
pasado a lo largo de los afios cuando hay poblaciones con retardo de crecimiento, y si se trata
de una respuesta adaptativa o no”.

Acerca del CONICET
Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET)

Con 55 afios de existencia, el CONICET trabaja junto al Ministerio de Ciencia, Tecnologia e
Innovacion Productiva de la Nacién en la transferencia de conocimientos y de tecnologia a los
diferentes actores que componen la sociedad y que se expresan en ella.

Su presencia nacional se materializa en:

Presupuesto: con un crecimiento de 12 veces para el periodo 2003 - 2013, paso de
$236.000.000 a $2.889.000.000.

Obras: el Plan de Obras para la Ciencia y la Tecnologia contempla la construcciéon de 90 mil
m? en nuevos institutos, laboratorios y la modernizacion de instalaciones en diferentes puntos
del pais.

Crecimiento: en poco mas de 5 anos se duplicé el numero de investigadores y cuadruplicé el
de becarios, con una marcada mejoria de los estipendios de las becas y los niveles salariales
del personal cientifico y técnico, en sus diferentes categorias.



Carrera de Investigador: actualmente cuenta con 7.485 investigadores, donde el 49% son
mujeres y el 51% hombres. Este crecimiento favorecio el retorno de cientificos argentinos
radicados en el exterior.

Becas: se paso de 2.378 becarios, en 2003, a 9.076 en 2012. El 80% del Programa de
Formacion se destina a financiar becas de postgrado para la obtencion de doctorados en todas
las disciplinas. El 20% restante a fortalecer la capacidad de investigacion de jévenes doctores
con becas post-doctorales, que experimenté un crecimiento del 500% en la ultima década.
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