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			PRÓLOGO

			Elaborar un libro de psiquiatría infanto-juvenil en la era de la inteligencia artificial, los avances de la neurociencia, y la rapidez de los cambios en el conocimiento médico, es un gran desafío. Leer libros impresiona ser, actualmente, una práctica en extinción, a pesar de la resistencia de los que nos nutrimos de ellos en el pasado. Esta circunstancia no nos desanimó y un grupo de profesionales de la salud mental decidimos encarar la tarea con entusiasmo. 

			



			La idea de brindarles a los profesionales una guía, una hoja de ruta en psiquiatría infanto-juvenil surgió en plena pandemia de COVID. Muchos nos sentíamos desguarnecidos frente a la modalidad virtual, que sustituyó el contacto personal con el paciente. Contener al paciente, indicar el abordaje terapéutico, controlar la respuesta a los fármacos, evaluar la evolución y trabajar con la familia se transformaron en situaciones difíciles de resolver. 

			Esta obra, escrita en castellano, está separada en módulos correlacionados y recorre desde la historia de la especialidad, hasta la situación actual de la psiquiatría de la infancia y de la adolescencia. Se abordan las bases neurobiológicas y psicosociales de los trastornos específicos ajustados a las últimas clasificaciones CIE-10 y DSM-5®, y se describen los principales trastornos clínicos. El objetivo es brindarle al profesional una herramienta útil, concisa, actualizada y basada en la evidencia

			



			El sufrimiento que genera niños y adolescentes la falta de políticas adecuadas para la detección, tratamiento y seguimiento de patologías psiquiátricas y psicosociales; la pobreza; la disfuncionalidad familiar; los eventos traumáticos y la discriminación observado en algunas comunidades son problemas aun sin solución.

			



			Si bien la investigación en psiquiatría infanto-juvenil se ha incrementado, y hubo progresos tanto en la seguridad de los fármacos utilizados como en la comprensión de las patologías, todavía quedan aspectos no resueltos que, debido a su complejidad, implican abordajes interdisciplinarios. Por esta razón, uno de los aspectos más resistidos por padres y profesionales de la salud en general en la implementación de un tratamiento, es la prescripción de psicofármacos. Esto se debe a la falta de información adecuada sobre los efectos de estas moléculas sobre el desarrollo en general y el neurodesarrollo en particular, a corto y largo plazo. A pesar de que han sido ampliamente utilizados en adultos con diagnósticos psiquiátricos, no es posible extrapolar los datos a poblaciones infantiles, dado las diferencias en los estadios madurativos como también por las dificultades en categorizar los trastornos.

			



			Políticas variadas se pusieron en marcha en los países desarrollados para promover el uso de fármacos en poblaciones pediátricas, basado en la evidencia. Los objetivos son generar la suficiente información para evitar las altas tasas de indicaciones off-label como potencialmente no seguras o ineficaces.

			Los países industrializados de América del Norte y Europa generaron normativas para promover el uso basado en la evidencia de terapéuticas farmacológicas en poblaciones pediátricas. En EE. UU., la Food and Drug Administration (FDA) bajo the Best Pharmaceuticals for Children Act of 2002 and the Pediatric Research Equity Act of 2003, puede solicitar estudios enfocados en poblaciones pediátricas sobre drogas nuevas. Hasta finales del 2018, el 64 % de las medicaciones relevantes para niños y adolescentes no contaban con información adecuada sobre la prescripción luego de 5 años de ser aprobadas por la FDA. Estas dificultades desnudan la necesidad de políticas efectivas para reducir el uso de fármacos no basados en la evidencia.

			Los efectos adversos y la eficacia están claramente relacionados con los estadios madurativos de los diferentes sistemas orgánicos, los cuales determinan que la farmacocinética (absorción distribución metabolismo y excreción) y la farmacodinamia (efecto) de las drogas difieran respecto del adulto. Actualmente, se dispone información sobre la seguridad y la eficacia de solo una tercera parte de las drogas utilizadas en poblaciones pediátricas. Esto llevó a Harry Sharkey, en denominar en una editorial a los niños como “huérfanos de nuestra creciente farmacopea”.

			¿Cuál han sido las causas que determinaron que la población infantil con alta variabilidad relacionada con el crecimiento y el desarrollo fuera menos estudiada que la población adulta? 

			Las razones que se pueden hipotetizar son varias: preocupaciones éticas, número limitado de pacientes en determinadas patologías, dificultades técnicas y logísticas para conducir ensayos clínicos en niños, creencias en que la dosis se puede establecer en base al peso (el niño como un adulto pequeño), falta de herramientas de evaluación pediátrica validadas, limitado estudio de mercadeo comparado con adultos.

			La necesidad de realizar ensayos clínicos con diseños metodológicamente adecuados en menores de 18 años es aceptada por todos los estamentos de embargo, la realidad muestra que la industria farmacéutica no se ha hecho eco de esta situación, debido posiblemente a la complejidad de los ensayos y al escaso retorno de la inversión. Por otro lado, los organismos regulatorios gubernamentales han tardado en desarrollar normativas que contemplen esta problemática.

			Como resultado de la prescripción de medicamentos “off-label” (utilización de una droga en una indicación para la que no fue aprobada) y ante la falta de información, el médico tratante utiliza mecanismos inadecuados como el “ensayo-error” para realizar la titulación y alcanzar la dosis dentro de rango terapéutico de la droga. El uso de medicaciones “off- label” puede resultar en un efecto beneficioso, no tener efecto o producir efectos adversos. En otras oportunidades, el médico tratante evita utilizar medicamentos para los que no hay una indicación precisa pediátrica, con lo que puede estar privando a ese niño de una sustancia terapéutica eficaz.

			En nuestro país, la Argentina, surgieron en 1985 las “Normas para solicitar autorizaciones para realizar estudios e investigaciones en Farmacología Clínica”. En el año 1996, luego de de Armonización (ICH E6), surgieron las “Guías de Buenas Prácticas Clínicas” que proveen un criterio unificado para los Estados Unidos de Norteamérica, la Unión Europea y Japón. A partir de la ICH E6, el ANMAT (Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología de la R. Argentina) puso en vigencia la disposición 5330 denominada “Buenas prácticas de farmacología en investigación clínica” en consonancia con las normativas internacionales.

			Con respecto al consentimiento informado, en pediatría, el mismo está regulado a través de la Disposición 5330/ 97 del ANMAT. Esta dispone que “en el caso que el paciente/ voluntario sano no pueda prestar por sí el consentimiento, deberá recabarse el mismo de quienes resulten ser sus representantes, según establece el Código Civil”. La D. 5330 no incluye la aprobación por parte del menor pero la misma está contemplada en la Declaración de Helsinki cuyo respeto se exige. En USA, y países de la UE, además del consentimiento informado se exige el asentimiento del menor.

			El reto que significa la elaboración estrategias conducentes a mejorar las condiciones de acceso de las poblaciones pediátricas a las diferentes terapéuticas, ya sean farmacológicas o no; involucra tanto a la comunidad científica en general como a los profesionales de la salud mental en particular, a la industria farmacéutica y a los organismos regulatorios gubernamentales. El objetivo privilegiado apunta a beneficiar a una amplia población de pacientes y evitar daños innecesarios, a través del incremento del conocimiento en las características peculiares de la infancia y la adolescencia.

			Dra. Maria Cristina Brió

			Septiembre 2023

		

	
		
			Surgimiento de la Psiquiatría Infanto- Juvenil en el mundo occidental y en la República Argentina

			Dra. M. Alonso

			INTRODUCCIÓN

			El tópico del presente texto será aquí desarrollado a modo de reseña. Existen múltiples fuentes y profusión de datos al respecto. Trazaremos un panorama general, a sabiendas de que, tanto en el plano internacional como local, hay mucho más para consignar.

			Es nuestra intención no sólo dar cuenta de información relevante, sino motivar a las nuevas generaciones a interesarse por el origen y vicisitudes de la especialidad, condicionantes ineludibles de su práctica.

			La psiquiatría infanto juvenil, al igual que todas las disciplinas, emerge como resultado de un recorrido de las ciencias y de las sociedades.

			Tal recorrido implica el lugar que, en distintas etapas y contextos, fue ocupando el tema de la enfermedad mental, sumamente connotado por creencias y prejuicios, hasta adquirir la entidad que promovió que se constituyera en objeto de una especialidad médica (la psiquiatría).

			Por otro lado, las etapas tempranas de la vida fueron conceptualizadas de forma variable en distintos momentos de la evolución cultural. Y no fue hasta principios del siglo pasado, llamado por Ellen Kiey, escritora sueca, “el siglo de la Infancia”, que el despliegue de progresos científicos y eventos históricos condujo al reconocimiento de la particularidad de estas etapas vitales, y generó dispositivos especializados para investigar y abordar sus distintas necesidades.

			Es en este mismo siglo que se produce la convergencia del desarrollo de la psiquiatría de adultos e infanto-juvenil con los avances neurocientíficos, sumándose el aporte de la psicofarmacología a los recursos terapéuticos.

			La neurociencia, definida como la disciplina que estudia el Sistema Nervioso en sus múltiples aspectos (estructural, funcional, biomolecular, neuroquímico, etc.), si bien reconoce orígenes aún más remotos, es en el siglo XX, merced a los enormes avances tecnológicos, que alcanza gran florecimiento y constante desarrollo.

			Se relaciona con las disciplinas clínicas en forma íntima y recíproca ya que fluyen entre ellas aportes y amplias influencias. Un aspecto de particular importancia que ha proveído la investigación neurocientífica es el creciente conocimiento de las características del neurodesarrollo temprano. Tal conocimiento ha implicado la reformulación o confirmación de premisas preexistentes acerca del origen de las enfermedades mentales, su evolución y respuesta al tratamiento.

			Pero antes de pesquisar el despliegue de esta parte del conocimiento médico que toma a los niños y adolescentes que padecen enfermedad mental como objeto, es necesario determinar en qué momento de la historia comenzaron a ser considerados los niños y jóvenes como una población diferenciada, con características y necesidades específicas.

			Historia de la Infancia

			En forma breve y esquemática se puntualizarán hitos en la construcción de este concepto en el mundo occidental. Es destacable que se debe diferenciar entre “la idea de infancia” variable a través del tiempo y las formas de vinculación con la niñez, que son influidas de forma muy heterogénea según los estratos sociales y los casos particulares.

			



			1. En los pueblos primitivos y en las sociedades de la antigüedad clásica los niños eran integrados a la vida comunitaria y su valorización apuntaba a las necesidades generales y al bien común. De este modo se los educaba para la guerra o la política, las tareas productivas propias del lugar de procedencia. Así por ejemplo en Esparta eran adiestrados a partir de los 7 años en la vida militar

			


			Lo predominante en estas culturas era la visualización de los niños como pertenencias de las cuales podían los adultos disponer según necesidad, impulso, creencias o criterios. De hecho, en muchas de estas civilizaciones era práctica corriente el infanticidio como ritual religioso (egipcios, fenicios, etc.) o método de selección: en Esparta se despeñaban por el monte Taijeto a los enfermos y débiles o discapacitados; en Roma el castigo físico o el asesinato eran avalados hasta por el mismo Séneca como modo de “separar lo bueno de lo malo” (Allidiére Norma).

			La legislación de la cultura greco- romana les adjudica el mismo estatus de los esclavos y mujeres: estaban sometidos al arbitrio del padre o del Estado.

			La ambivalencia afectiva, propia de la condición humana, hizo en este período histórico de la niñez su principal objeto. Por ende, más allá del paradigma social dominante no estaba ausente la ternura en el trato con los niños, pero como formas desplegadas en el ámbito de la vida privada.

			Congruentemente con el marco descripto también era práctica corriente tomar a los niños como partenaires sexuales.



			2. El advenimiento del cristianismo ocurrido en el seno del Imperio Romano produjo en los primeros tiempos un atemperamiento de la severidad del trato a los niños, que en principio fueron identificados con la pureza y el ideal espiritual. El “estado de gracia” era homologado con la inocencia atribuida a los más pequeños. El mismo mensaje evangélico contenía el mensaje del acogimiento amoroso a la niñez: “dejad que los niños vengan a mí” y la función de los padres como sostén de la descendencia a través de la imagen de la “sagrada familia”. También comenzó a penalizarse el aborto.

			


			Pero luego, paradójicamente, la misma comunidad cristiana contribuyó en gran medida a la “demonización” de los niños, visualizados como seres malignos, portadores de la culpa original, noción que se impuso desde la alta edad media (s. IV) hasta el renacimiento (s. XIII).

			



			3. Al inicio de la Edad Media, cuando el cristianismo ya se había fusionado con la sociedad romana (por haber sido declarado la religión oficial del Imperio por Constantino en el s. IV D.C.) hubo un viraje a una “visión pesimista” del niño, que condujo a una desvalorización de la niñez. Esto tuvo dos condicionantes: el ideológico, sustentado por la Iglesia, que veía en la niñez una forma de vida demasiado cercana a la naturaleza, sin restricciones morales, y que debía, por ende, ser reconducida a través de estrictas enseñanzas y castigos ejemplificadores al “camino recto”. El otro, de índole socioeconómico, fue la alta mortalidad infantil, debida a las malas condiciones de higiene y la falta de recursos mínimos para la manutención, todo lo cual habría conducido a que los adultos no se apegaran afectivamente a los niños en forma significativa. Esto, a su vez, dio lugar durante esta etapa a que se generalizara el abandono, ya fuera real o indirecto. Muchos autores consideran que esto fue una forma de infanticidio disimulado (por negligencia). (Allidiére Norma))

			

			
Durante el siglo XIII comenzó a existir la figura de la nodriza, que solían ser mujeres de clase baja que dejaban a su propio hijo al cuidado de otra o, directamente lo abandonaban, para cuidar y alimentar a la descendencia de las clases altas.

			El Renacimiento, con su revalorización de la naturaleza y su cuestionamiento de los rígidos principios educativos de la etapa anterior produjo un relajamiento en algunos sectores de la sociedad de la severidad en el trato recibido por los más chicos.




			4. La Modernidad conllevó la llegada de la burguesía al poder y la instauración del capitalismo como sistema económico. Es en este contexto que sucederá lo que autores como Ariès llaman el “descubrimiento de la infancia”.

			

			
O sea, se inicia un proceso alrededor de mediados del s. XV que conducirá a la revalorización de esta etapa y a la progresiva construcción de un concepto psicosocial que la caracteriza como la fase de la vida necesitada de sostén, afecto y cuidados especiales. Este proceso tendrá su consolidación durante el siglo XVIII, bajo el influjo de pensadores como J. Rousseau, quien en su obra Emilio (publicado en l762) sienta las bases de una nueva pedagogía y visión del niño, dándole prioridad al amor, el apego y los vínculos paternofiliales. También destaca la importancia del juego, la libertad de movimientos y los ritmos de aprendizaje diferentes al adulto. Estos preceptos novedosos generaron controversia, pero mantienen vigencia hasta el presente. (Trisciuzzi Leonardo, 1999) 

			Es en este siglo y el siguiente que se afianzan los valores de la familia moderna: amor conyugal, roles paternos y filiales, instinto materno, derecho sucesorio y necesidad de educación y salud para sus integrantes (Martínez Gutiérrez Conde, Juan. 1999). La diferenciación entre infancia y edad adulta se va plasmando en distintos órdenes: la vestimenta, el acceso a distintos contenidos, los hábitos alimenticios, etc. Esta reformulación de la importancia del niño mejoró las posibilidades de supervivencia, pero significó un mayor control social y familiar, que continuó la línea de pensar al infante “para el adulto”, sus necesidades e idealizaciones.

			Claro que no todas las clases sociales se verán beneficiadas con estos cambios. 

			De hecho, la revolución industrial (s. XVIII-XIX) traerá aparejada la pauperización de vastos sectores y la incorporación de niños a partir de los 5 o 6 años a las fábricas y al circuito productivo. A partir del s. XVII aumentan de forma significativa las instituciones asilares, donde no sólo eran depositados niños huérfanos o abandonados por su familia, sino que algunos eran dejados en esos sitios por etapas que podían ser cortas (porque había nacido otro bebé en la familia, por ejemplo) o más largas, siendo recuperados por sus padres cuando estaban en condiciones de incorporarse al mercado laboral. Esta práctica se mantuvo hasta avanzado el s. XX.

			Durante el s. XIX, en pleno choque entre el avance de la industrialización con su estela de males sociales y nuevas corrientes políticas que defendían los derechos de la clase obrera, aparecen autores como Dickens que con sus novelas denuncia el maltrato infantil imperante, o pedagogos como Pestalozzi que funda una escuela pedagógica que influirá en toda Europa y será antecedente de la obra de Montessori, Hagáis, Adler, etc.
Es en el s. XX donde la Infancia se ubica en un lugar protagónico, dando lugar al desarrollo de numerosas investigaciones en todos los campos (médico, psicológico, pedagógico, etc.). Se particularizan las fases del desarrollo infantil y también comienzan a estudiarse en forma discriminada los adolescentes.

			Los nombres que destacan son Terman (que publicó estudios psicométricos), Gessell, Adler, Wallon, Piaget, Jasper, y muchos otros.

			Por supuesto tiene un lugar destacado S. Freud, quien formuló una teoría del funcionamiento psíquico que tiene su cimiento en los primeros años de vida, y jerarquizó los vínculos tempranos. Muchos autores postfreudianos continuaron profundizando el conocimiento de los niños: Ana Freud, M. Klein, Donald Winnicot, Margaret Mahler, etc. (Allidiére y Martínez Gutiérrez) 

			En 1959 se aprobó la Declaración de los Derechos del Niño en la Asamblea de las Naciones Unidas y en 1989 la misma entidad aprobó la Convención por los Derechos del Niño.



			5. Etapa Contemporánea: En los primeros años del tercer milenio el estudio de la infancia continúa profundizándose y hay coincidencia general en un fenómeno que ha dado en llamarse “desaparición de la Infancia”, haciendo referencia a los efectos de los medios masivos de comunicación, la precoz inclusión en ciertos contextos culturales y la captación del sector por el mercado, que contribuyen al acortamiento progresivo de esta etapa que se ha considerado fundamental para el desarrollo de los humanos.

			Evolución histórica de la Psiquiatría Infanto-Juvenil

			Tomando el criterio del autor Jaime Rodríguez Sacristán en su libro “Psicopatología del niño y del Adolescente” (Rodríguez Sacristán Jaime, 1988)) podemos diferenciar en esta evolución tres períodos históricos: 1) Período de datos aislados. 2) Período del predominio del interés social. 3) Período de consolidación.

			1.-Corresponde a un extenso lapso donde no hay continuidad en los eventos relacionados con el tópico y se destacan ciertos hitos:

			* Hipócrates y Galeno hicieron descripciones de formas infantiles de epilepsia

			* En el Renacimiento se publican algunos textos de psicopatología infantil. Trataban sobre epilepsia, retraso mental, algunos trastornos del sueño como insomnio y terrores nocturnos.

			* Entre el s. XVI y XVII comienzan a publicarse textos que aluden a la psicopatología infantil, entre las que se destaca el Tratado de Medicina General de Félix Plater (publicado en 1602) que hace referencia a las condiciones de vida como factores que pueden conducir a la enfermedad mental en los niños. También resalta la importancia de reeducar a los deficientes.

			También en esta época adquiere importancia la reeducación de sordomudos, desarrollándose principalmente en Francia donde en 1778 Abbé Lepeè fundó la Institución de Sordomudos de París.

			*Hacia fines del s. XVIII Itard, discípulo de Pinel, observa durante cuatro años a un “niño lobo” que fue llamado Víctor. La publicación de su observación y conclusiones se considera un trabajo pionero de la psicopedagogía aplicada a la recuperación de niños enfermos mentales

			


			2.- El siglo XIX, heredero de los ideales de la Revolución Francesa, fue el momento en el que adquirió gran importancia lo asistencial. En el ámbito psiquiátrico figuras como Pinel, Esquirol, Chiaruggi, etc. transforman los “depósitos de locos” en instituciones para el tratamiento de enfermos mentales. Hacia mitad del siglo en dos instituciones francesas (la Salpetriere y Bicetre) se abren pabellones para niños y jóvenes, diferenciándolos de la población adulta. 

			En toda Europa hay ejemplos de autores que abordan el estudio de las enfermedades mentales infanto- juveniles: Esquirol diferencia la subnormalidad de la psicosis y describe 3 casos de manía infantil. Charles West se puede considerar un pionero de la psicopatología evolutiva ya que consideraba las características de la etapa vital en relación con la presentación clínica de la enfermedad. También trató niños con patología psicosomática y anorexia mental, aconsejando para estos niños que fueran separados de sus padres

			En la obra de estos y muchos autores de la época hay referencia a la “melancolía” o “nostalgia” en determinados niños, dejando claro que ya en este siglo se detectaba depresión temprana.

			En Francia e Inglaterra los médicos comienzan a valorar la reeducación como método para tratar la delincuencia y los trastornos de conducta, y también comienzan a señalar al entorno como causal de patología mental.

			

			
3.- Período de consolidación (1880-1920): Se destaca por el incremento de las publicaciones y diversificación de los contenidos acerca del campo de la psicopatología infantil y por el énfasis creciente puesto en los aspectos asistenciales.

			Durante las últimas dos décadas del siglo XIX, y respondiendo a la reglamentación estatal de la educación, a los fines de identificar a aquellos que podían ser escolarizados muchos autores emprendieron la tarea de diseñar escalas de evaluación de la inteligencia (Gallton, Cater, Gillbert). Fue Alfred Binet quien en 1901 presentaría su prueba de evaluación del Coeficiente Intelectual y lo impondría por su gran practicidad y eficacia para detectar retraso. Este hecho dio comienzo a un gran desarrollo de la psicometría, que continúa hasta hoy. También hoy continúa vigente la escala de Binet.

			A partir de l880 comienza a publicarse los primeros textos de psiquiatría infantojuvenil

			(“Les affectiones mentales chez les enfants et en particuliere de la manie”, Le Paulmier, l856; “Contribution al etude de la folie chez les enfants”, Pierre Filibiliou, 1887, “La folie chez les enfants”. Moreau de Tours, 1888).

			En las primeras décadas del s. XX se profundizaron las investigaciones y descripciones clínicas de la “demencia precoz” (Kraepeling), la “demencia precocísima” (descripta en 1906 por Sante de Sanctis) o la “demencia infantil” (Heller, 1908)

			Más allá de 1920 comienza a difundirse la teoría psicoanalítica a nivel mundial, con gran influencia en la psiquiatría infanto-juvenil que toma de este modelo nociones de psicología evolutiva que contribuyen a estrategias más adecuadas de diagnóstico y tratamiento.

			En l943 Leo Kanner describe el cuadro que llama Autismo Infantil y al año siguiente Asperger presenta un cuadro con muchos rasgos en común con el Autismo, que toma su nombre. Este es un momento de florecimiento de la especialidad que continúa desarrollándose hasta el presente

			



			En relación con el impacto de los eventos sociales sobre el desarrollo de la disciplina que nos ocupa, destaquemos que hacia fines del siglo XIX y principios del XX, en virtud de diversas exigencias del reordenamiento social comienza en occidente el proceso de alfabetización a gran escala y el establecimiento de la institución escolar. Fue por ello necesario contar con herramientas que permitieran determinar la aptitud intelectual y conductual de los aspirantes. A los ya mencionados aportes de Binet, quien en 1905 publicó junto con T. Simon la primera escala estandarizada de inteligencia (prueba de Binet- Simon), aporte fundacional para la psiquiatría infanto- juvenil que permitía establecer la concordancia entre la “edad mental” y la cronológica del individuo, se sumaron en esta línea los aportes de David Weschler, psicólogo estadounidense, quien publicó una escala de inteligencia para adultos en 1939 y en 1949 la Escala Weschler de Inteligencia para Niños (WISC). (Scotti and Morris))

			Desde entonces la psicometría y otras técnicas de evaluación de las capacidades cognitivas y los rasgos de personalidad dieron impulso a la vez que enriquecieron a la psiquiatría de niños y adolescentes.

			Al trabajo pionero de Binet se sumaron en la misma época los trabajos de James Baldwin y Stanley Hall, ambos psicólogos estadounidenses, que consolidan los lineamientos de la llamada Psicología del Desarrollo, esbozados en el final del siglo XIX, que además de introducir el punto de vista evolutivo desarrollan la controversia, vigente hasta nuestros días, entre naturaleza y ambiente. (Rey J.M. 2018)

			La Psicología del Desarrollo recibirá aportes de diversas fuentes provistos por figuras como S. Freud, M. Klein, A. Freud, John Bowlby, Jean Piaget, etc., y quedará íntimamente asociada a la psiquiatría infanto-juvenil imprimiéndole su sesgo evolutivo y psicodinámico (ver más adelante)

			La dimensión psicopatológica es una adquisición creciente y permanente de la especialidad que abreva en las ya mencionadas corrientes y otras fuentes del ámbito humanista (filosofía, sociología, antropología, etc.)

			La “Revolución Psicofarmacológica” en el caso de la población infanto-juvenil se inició en la década de 1930, con los trabajos de Charles Bradley, quien comenzó a usar psicoestimulantes como la benzedrina para el tratamiento de niños con trastornos de conducta. Posteriormente el uso de psicofármacos, cuyo desarrollo comenzó en la década de 1950, en niños y adolescentes fue y es controversial, siendo muy resistido hasta 1980, a partir de cuándo su implementación comienza a difundirse.

			Creemos que la aplicación de la terapia farmacológica en las etapas tempranas de la vida debe estar sujeta a estrictos criterios que incluyan la justificación clínica de su uso, la aplicación basada en la evidencia científica de las acciones terapéuticas, el conocimiento de los efectos secundarios e interacciones y, fundamentalmente, la valoración de este recurso como parte de un abordaje terapéutico más amplio, en circunstancias en que otras herramientas no sean suficientes para el tratamiento de la enfermedad

			Desarrollo de la nosografía: Desde fines del s. XIX se intentaron muchas clasificaciones de la patología infantojuvenil. Inicialmente los esfuerzos se orientaron hacia el establecimiento de categorías (enfoque categorial); posteriormente el punto de vista dimensional fue ganando peso, especialmente de la mano del enfoque evolutivo. Describiremos lo acontecido con las dos escalas internacionales de mayor difusión en la actualidad: El Manual Diagnóstico y Estadístico de Desórdenes Mentales (DSM) y la Clasificación Internacional de Enfermedades (ICD): (Scotti and Morris)

			1952: DSM I (consensuado por la Academia Americana de Psiquiatría, APA): Contenía 3 categorías de desórdenes (orgánicos, funcionales y deficitarios- Estas categorías incluían 106 diagnósticos, de los cuales sólo uno, la Reacción Inadecuada de Niños y Adolescentes, podía ser aplicada a la población infanto-juvenil.

			1968: DSM II: Incluye la categoría de Desórdenes de la Infancia y Adolescencia que abarca los diagnósticos de reacción hiperkinética, reacción de retraimiento, reacción ansiosa, reacción de fuga, reacción agresiva antisocial y grupo de reacción delictiva

			1980: DSM III y 1987 DSM III R: Las categorías diagnósticas aplicables a los niños y adolescentes aumentaron a 48. Se incluyen nociones de psicología evolutiva, mencionando trastornos del desarrollo.

			1994: DSM IV y 2000: DSM IV TR: Se complejiza el sistema diagnóstico, profundizando sobre las comorbilidades y el factor entorno.

			2013: DSM V: Abandona la organización multiaxial, privilegia lo dimensional e incluye el ítem de Trastornos del Neurodesarrollo

			En cuanto a la ICD sólo en su sexta versión incluyó un apartado dedicado a las enfermedades mentales. Su versión actual es la ICD 10 y guarda con las categorías del DSM una correlatividad mayor.

			Eventos significativos del siglo: (Rodríguez Sacristán J., 1988)

			1937: Se celebra el Primer Congreso de Psiquiatría Infantil en París

			1950: Fundación de la Unión Europea de Psiquiatras Infantiles

			1952: Fundación de la Academia Americana de Psiquiatría Infanto-juvenil

			1971: Sociedad Europea de Psiquiatría del Niño y del Adolescente

			1923: Inauguración en la Facultad de Medicina de Rosario de la Cátedra de Psiquiatría Infantil por el profesor Luciano Ciampi

			1968: Se inaugura en Buenos Aires el Hospital Infanto-Juvenil Dra. Carolina Tobar García.

			LA PSIQUIATRIA INFANTO JUVENIL EN LA REPUBLICA ARGENTINA

			La preocupación por los males que pueden aquejar a la niñez comprometiendo su desarrollo futuro reconoce en nuestro medio antecedentes que atraviesan el período virreinal y se intensifican en el siglo XIX. Se trató de iniciativas de corte institucional, a cargo fundamentalmente de organizaciones religiosas, las cuales se abocaron a dar algún tipo de alojamiento a la infancia desamparada. Como ejemplo representativo mencionaremos la Casa de Niños Expósitos, fundada a fines del S. XVIII, y que durante el siglo posterior se transformó en Casa Cuna, precedente del actual Hospital Pedro Elizalde.

			En los albores del pasado siglo la sociedad argentina contaba con numerosos profesionales (médicos, juristas, educadores, psicólogos) imbuidos de la creciente valoración de la infancia como reservorio del futuro comunitario, y por lo tanto empeñados en determinar las necesidades particulares del grupo etario, dando especial relevancia a aspectos educacionales y relativos a la construcción de un “modo de ser” que podía o no encuadrarse en la “normalidad”.

			 La concepción que compartían adjudicaba al Estado la responsabilidad de atender las vicisitudes de la niñez y adolescencia en diversas áreas, especialmente educación y salud, lineamientos propios del Higienismo, movimiento originario de Europa y Estados Unidos, que propiciaba el “reordenamiento” de una sociedad atravesada por diversas crisis que impactaban en el desarrollo de los individuos. Podría considerarse este movimiento como el antecedente de la Salud Pública, campo de incumbencia de los gobiernos en la actualidad.

			Influidos por esta tendencia creciente a nivel internacional, los profesionales de diversas disciplinas en nuestro país iniciaron múltiples proyectos que contemplaban lo preventivo (“higiene mental”), educativo (pedagogía), familiar (orientación a padres) y jurídico. Como ocurría en todo occidente, las nociones que construían un punto de vista evolutivo y condicionado por el ambiente del psiquismo y la psicopatología infanta-juvenil (psicología del desarrollo) tuvieron amplio eco en Argentina.

			En aras de la síntesis mencionaremos algunos de los principales hitos en el campo de la psiquiatría infanto-juvenil en nuestro medio y figuras representativas del mismo.

			Destacan dos epicentros nacionales:1) Rosario, donde en 1923 Lanfranco Ciampi, psiquiatra italiano discípulo de Sante De Sanctis, es contratado por la Universidad del Litoral y crea la Cátedra de Neuropsiquiatría Infantil, primera en el mundo, en el marco de la Facultad de Ciencias Médicas de Rosario.

			Tendría gran repercusión en el ámbito médico y educativo, ampliando su accionar al campo asistencial. En 1928 se creó el Instituto de Psiquiatría, dirigido por L. Ciampi e integrado por las Cátedra de Psiquiatría, la de Neuropsiquiatría Infantil y la de Psicología Experimental, la Escuela para Niños Retardados y el Hospital de Alienados (José García Riera))

			Ciampi fue convocado por el Dr. Antonio Agudo Ávila, organizador de la facultad de medicina rosarina. Raymundo y Gonzalo Bosch, quienes le imprimieron a la psiquiatría de adultos e infanto-juvenil un espíritu que incluyó no sólo los aspectos médicos sino lo social comunitario, también participaron en esta iniciativa colaborando con sus pares rosarinos en la creación del Instituto de Psiquiatría. Abarcaron de este modo el ámbito jurídico (R. Bosch era médico legista), asistencial, académico y de prevención. Desde el mencionado instituto comenzaron a articular y funcionar en red con grupos e instituciones del litoral y Buenos Aires.

			Todas las instituciones mencionadas continúan vigentes, a veces con distinta nominación, hasta nuestros días, haciendo ingentes aportes en la investigación, asistencia de pacientes y formación de especialistas.

			En épocas más cercanas, ha habido eminentes continuadores de los pioneros rosarinos, como es el caso de la Dra. Berta Nale, autora prolífica de libros y artículos y creadora del Primer Curso de Formación de Psiquiatras Infanto- Juveniles de Rosario. 

			2) En Buenos Aires: Gonzalo Bosch, nombrado director del Hospicio de las Mercedes (actualmente Hospital José Borda), funda en 1929 la Liga Argentina de Higiene Mental, con filial en Rosario, desde donde se promoverán conceptos renovadores sobre la enfermedad mental, complejizando su comprensión e impulsando la apertura a diversos enfoques. En la década de 1930 desde este organismo se propicia la apertura de consultorios externos hospitalarios.

			 En 1933 G. Bosch funda la Escuela de Visitadoras Sociales de Higiene Mental, cuyas egresadas se sumarán al abordaje integral de las patologías, propiciadas por este gran maestro. (García Riera José)

			Es en Buenos Aires, y con el apoyo en ambos casos de Gonzalo Bosch, donde se desempeñarán dos médicas pioneras en la psiquiatría infanto-juvenil: La Dra. Carolina Tobar García y la Dra. Telma Reca.

			Carolina Tobar García (1897- 1962) nació en San Luis y se desempeñó allí como maestra rural. Posteriormente se trasladó a Buenos Aires, graduándose como medica en la Facultad de Medicina de la UBA en 1929. Fue becaria en el Instituto de Profesores de la Universidad de Columbia, donde realizó estudios en Neuropsiquiatría Infantil. Dentro de esta área tuvo intereses múltiples, pero oriento sus principales esfuerzos hacia la prevención de la enfermedad mental y el diagnóstico precoz y tratamiento de los pacientes afectados de déficits intelectuales.

			Se integró a la Liga de higiene mental y en 1942 es nombrada directora de la primera escuela de adaptación (primeras con orientación medico pedagógica) en 1949 crea las escuelas diferenciales de la capital federal, primeras en su género, y recursos institucionales revolucionarios en el abordaje de lo que hoy llamamos discapacidad intelectual, y constituyen actualmente una de las principales herramientas.

			En el contexto de estas instituciones valorizo la psicopedagogía como disciplina autónoma e introdujo el concepto de escuela pragmática (escuela taller, que incluye el trabajo manual). (Stagnaro, J.C. 2002)

			Posteriormente se graduó como medica Psiquiatra y legista, interesándose en criminología infantil. Su accionar fue prolífico y trascendente, jerarquizando la importancia de las evaluaciones tempranas tanto de lo normal como de lo sintomático, integrando diversas disciplinas (pediatría, psicometría, psicología, psicoanálisis, psicopedagogía, educación especial, etc.). Hizo hincapié en dos ejes fundamentales: la detección de los “niños retardados” y la noción de reeducación, aplicable tanto a los pacientes con déficits intelectuales como a aquellos aquejados de problemas de comportamiento.

			En el ámbito académico ocupó destacados puestos (jefa de trabajos prácticos de la Cátedra de Psiquiatría de la Facultad de Medicina de la UBA, Profesora de Didáctica Asistencial y de Pedagogía Diferencial en la Facultad de Filosofía y Letras de la misma universidad, etc.). (Rossi Lucía,.2012)) 

			 Fue autora de muchas publicaciones, introduciendo las ideas de Jean Piaget, H. Wallon, Binet, Simon y otros autores relevantes de la época.

			El reconocimiento a su figura no siempre ha sido suficientemente enfático, y se plasma en la actualidad en algunas instituciones que llevan su nombre, por ejemplo, el único hospital psiquiátrico infanto juvenil de la Argentina, ubicado en la ciudad de Buenos Aires. (Stagnaro J. C. 2002)

			Telma Reca (1904-1979) Al igual que su coetánea Tobar García, con el auspicio de Gonzalo Bosch, fue becaria en Estados Unidos, en su caso en el John Hopkins Hospital de Nueva York. A su regreso, en 1934 funda el Consultorio de Higiene Mental Infantil, en el Hospital de Clínicas de Buenos Aires, dependiente de la Universidad de la misma ciudad. En 1942 dicho consultorio cambiará su nombre a Centro de Psicología y Psiquiatría. Sus viajes a Estados Unidos se repitieron y allí tomó contacto con eminentes especialistas, como Leo Kanner, su principal referencia en la elaboración de un instrumento que consideró central en la práctica de la psiquiatría infanto-juvenil: la historia clínica. (Rossi, Lucía, 2012)

			También fue pionera en la asistencia hospitalaria en psiquiatría infanto-juvenil, sosteniendo una línea de pensamiento que integraba la importancia de lo orgánico (constitucional, hereditario), con lo biográfico, familiar, educacional y psicodinámico, y haciendo partícipes del proceso de admisión hospitalaria a las visitadoras de higiene social para encuestar al paciente y su medio.

			Otras coincidencias con Tobar García fueron su interés en lo jurídico (se formó como médica legista), particularmente en la delincuencia juvenil y sus posibles abordajes. 

			En su desempeño académico destacan el haber colaborado con la creación de la facultad de Psicología, donde fue directora del Departamento de Psicología entre l961 y 1966 y la publicación de varios libros: Delincuencia infantil en Estados Unidos y Argentina (1932. Premio Eduardo Wilde); Psicoterapia de la Infancia (1951), etc. (Rossi, L)

			A la par de estos desempeños, desde el campo psicoanalítico, principalmente nucleados en la institución más representativa, Asociación Psicoanalítica Argentina (APA), fundada en 1942, numerosos profesionales se sumaron a la tarea de comprender la génesis del psiquismo y sus avatares, resaltando la trascendencia de los inicios de la vida, y la importancia y características de los vínculos tempranos

			De hecho, en el seno de esta institución, una de sus fundadoras, Arminda Aberasturi, fue la introductora del psicoanálisis de niños en Argentina. Creadora junto a Bety Garma del Departamento de Niños y Adolescentes de APA, en la década de 1970, dedicado a la investigación y formación de profesionales especializados en psicoanálisis infantil. (García Riera, José)

			El ímpetu generador de todas las instancias vinculadas a la salud mental de niños y adolescentes fue expansivo, y todas las iniciativas se han ido intrincando en un funcionamiento donde ninguna disciplina puede prescindir de los lazos que la relacionan con otras.

			 En cuanto a las incumbencias de la psiquiatría infanto-juvenil, en principio focalizadas en la prevención, detección, diagnóstico y tratamiento de las enfermedades mentales del grupo etario específico (entre el nacimiento y los 18 años), se encuentran actualmente implicadas en diversas controversias. Cuestionamientos como la “patologización de la normalidad” o la “medicalización de la infancia”, son argumentos desafiantes que promueven una dinámica formulación del rol del especialista, ya que la necesaria y valiosa interdisciplina no implica el borramiento de lo específico de cada abordaje.

			En su carácter de especialidad médica está regida por el principio hipocrático de “primun non nocere” (ante todo no dañar), y también comprometida a poner a disposición del paciente los recursos que el conocimiento actual provee para tratar su sufrimiento.

			Iniciativas recientes, orientadas a desconocer su especificidad, harían retroceder el rico y largo proceso que se inició, justamente, al identificar a los niños y adolescentes como un grupo con necesidades y características diferentes a la población adulta.

			En relación al uso de psicofármacos para el tratamiento de la patología infanto- juvenil, aporte de alto impacto de la neurociencia, creemos que la aplicación de la terapia farmacológica en las etapas tempranas de la vida debe estar sujeta a estrictos criterios que incluyan la justificación clínica de su uso, la aplicación basada en la evidencia científica de las acciones terapéuticas, el conocimiento de los efectos secundarios e interacciones (uso racional de psicofármacos) y, fundamentalmente, la valoración de este recurso como parte de un abordaje terapéutico más amplio, en circunstancias en que otras herramientas no sean suficientes para el tratamiento de la enfermedad.

			



			El esfuerzo de los pioneros ha sido continuado a través de décadas por numerosos profesionales que trabajaron y trabajan mancomunadamente.

			Se ha mantenido, aún con altibajos ligados a los cambios políticos, la modalidad de trabajo en red, y hoy en todo el territorio, a través de organizaciones gubernamentales y municipales, sumadas a numerosas iniciativas del ámbito privado, el interés por la salud integral y mental de los niños y adolescentes continúa siendo prioritario. Claramente, hay deficiencias y queda mucho por hacer y reformar.

			En un país como el nuestro, de muy vasta extensión territorial y desigual desarrollo de sus regiones es perentorio avanzar en la federalización de la enseñanza, difusión y práctica de los conocimientos. En este sentido son valiosísimas las acciones de instituciones con décadas de existencia, como la Asociación de Psiquiatras Argentinos (APSA), con sus diversos capítulos centrados en la niñez y adolescencia (Psiquiatría Infanto-Juvenil, Apego, Discapacidad Intelectual, etc.) y la Asociación Argentina de Psiquiatría Infantil (AAPI), en aras de la formación de profesionales, intercambio entre los mismos, promoción de la investigación y asesoramiento a la comunidad.

			CONCLUSIONES

			 La psiquiatría infanto-juvenil nace en torno al abordaje de lo deficitario (el retraso intelectual y la precariedad social) y va expandiendo sus intereses a lo preventivo, psicodinámico y pedagógico.

			Se ha ido desarrollando hace más de 100 años a la par de otras fuentes de conocimiento en las que abreva: la psiquiatría de adultos, pediatría, neurociencia, psicofarmacología, teorías y prácticas psicoterapéuticas.

			Focaliza en la comprensión de la génesis del psiquismo, sus pautas de normalidad y patología, desde un punto de vista evolutivo, caracterizando las pautas del desarrollo temprano. A partir de ello elabora taxonomías en torno a las cuales aplica estrategias terapéuticas, en permanente colaboración con las disciplinas vinculadas.

			Es destacable cómo, desde el inicio, esta disciplina resalta la enorme importancia de lo ambiental en el desarrollo infantil, desarticulando la oposición entre naturaleza y ambiente, enmarcando el estudio de las enfermedades mentales de aparición temprana en lo que hoy llamamos interacción gen-entorno.

			En Argentina tempranamente la comunidad profesional dio relevancia al interés en la salud mental de la población infanto-juvenil, en virtud tanto de que la mayoría de las enfermedades mentales se inician tempranamente como de su impacto en el futuro de las comunidades. De allí que se impulsaran a través del siglo pasado y el actual diversas políticas de salud pública orientadas a la atención de lo antedicho.

			



			La educación diferencial (Tobar García), la asistencia psicopatológica hospitalaria en términos psicodinámicos y sociales (Telma Reca) son hitos invaluables.

			La especialidad ha tenido en nuestro país un brillante despliegue, contando con el aporte de extraordinarias y vanguardistas figuras.

			



			El siglo XXI, con sus problemáticas sociales atravesadas por crisis económicas globales, migración, epidemias a la par de enormes avances tecnológicos, promueve cambios en el perfil de las infancias y adolescencias, tanto como en el de los profesionales, los paradigmas que los inspiran y el rol que deben aggiornar en consonancia con la exigencia del tiempo que nos toca.
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MÓDULO 1

			NEURODESARROLLO

		

	
		
			1.1. Neurodesarrollo normal etapas y alteraciones

			Dra. María Teresa Grosso

			Introducción

			Es el proceso de crecimiento progresivo y madurativo de nuestras capacidades mentales a través del desarrollo del SNC. Es un proceso lento, comienza en la concepción y no cesa hasta la muerte. Alcanza la maduración cerebral abarcando toda la infancia y adolescencia (unos 20 años). Es continuo, suceden simultáneamente, comprende múltiples procesos y adquisiciones. Todas estas etapas están influenciadas por la interacción entre los genes y el ambiente. La expresión de estos genes requiere de un entorno adecuado con gran influencia en etapa prenatal y postnatal. La integridad de la placenta es clave para lograr la adaptación al medio intrauterino necesaria para el neurodesarrollo normal. También juega un papel fundamental el sistema inmune y endocrino durante el desarrollo embrionario y la adaptación al medio intrauterino del embrión. Esto aportará beneficios logrando adecuada adaptación, pero trae también la posibilidad de desarrollar efectos no deseados con influencia a largo plazo. Esto estaría desarrollado como programación fetal o el origen prenatal visto en una revista chilena de medicina sobre salud. Pero en cada etapa sobresale o protagoniza alguna habilidad sobre otra porque en ese momento tiene mayor peso o su aparición es más notable que las demás, puede identificar una secuencia similar en todos los niños, pero cada uno tiene su ritmo variable.

			APA (American Psychiatric Association), (R Barbabos Psicofarmacología en APA, María José Más). Aventuras de tu cerebro. El neurodesarrollo de la célula al Adulto. Nautas Bilbao 2018 (los gráficos pertenecen a su libro.)

			El proceso varía de acuerdo con características ambientales e individuales. El neurodesarrollo exitoso tiene estrecha relación con el ambiente de estimulación y afectividad que lo rodea, relación con la genética, que influirán decisivamente en producir más sinapsis neuronales que darán una mayor integración de las funciones cerebrales.
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			2013 Glenz neurodesarrollo modificado de neurología pediátrica de Natalio Fejermann
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			La etapa prenatal se desarrolla dentro de la vida intrauterina durante la gestación. La velocidad del neurodesarrollo embrionario y fetal es rapidísima y allí ocurren fenómenos donde sobresale la complejidad del desarrollo cerebral.

			A partir del cigoto (célula post-concepcional) surgirá en 38 semanas (más, menos 2 semanas) un organismo vivo, donde el cerebro logra pesar 350 g y medir entre 33 y 36 cm. Desde etapas iniciales el feto puede, durante la gestación, percibir estímulos externos e internos tales como niveles de luz, oscuridad, escucha voces o sonidos, se inicia la olfacción y gusto descubriendo el sabor del líquido amniótico al deglutirlo. 

			El desarrollo sensorial es la base cognitiva del desarrollo motor. Podrían agruparse en 3 etapas:

			-Primera etapa o primer trimestre de génesis o proliferación celular. En este periodo la adicción materna o la desnutrición tienen acciones devastadoras sobre el embrión en desarrollo Es una etapa de gran crisis para la gestante, que atraviesa profundos cambios neuro-hormonales intrapsíquicos con gran impacto sobre el feto cuando padece depresión y ansiedad materna donde se observaron en estudios posteriores la presencia de trastornos conductuales, emocionales ,ansiosos, cognitivos, motor y de lenguaje en los niños, Cohorte prospectiva 1983 Canadá otro estudio en Finlandia Rogers, et al. 2020 c.

			-Segunda etapa o segundo trimestre organizativo. Donde se conforman los distintos órganos cerebro, cerebelo, tronco del encéfalo, medula espinal, nervios del SNC. Aquí predomina la migración neuronal donde la exposición fetal a intoxicaciones, medicamentos infecciones o estrés darían alteraciones en la estructura cerebral. Los riesgos de la exposición al plomo, metilmercurio, bifenilos policromados (PBC) en el neurodesarrollo fue tratado en ATSDR 2000 neuro-toxicología pediátrica, hace referencia a venenos químicos que afectan el desarrollo infantil. Guillen et al. 1998.

			A su vez Marisol Vence 1992 y Jacobson 2003 investigaron las consecuencias neurológicas a largo plazo de la exposición en útero al PBC por pasaje transplacentario afirman que los tóxicos ambientales de bajo peso molecular, con afinidad por lípidos, bajas propiedades para unirse a proteínas logran atravesar la placenta, Wilson 1977-Clikkor et al. 1994. Los estudios a largo plazo que siguen a los participantes hasta la adolescencia y la adultez temprana son esenciales para evaluar la gama completa de consecuencias en el desarrollo neurológico de la exposición a sustancias ambientales. 

			El vasto y rápido crecimiento de las capacidades neuro-conductuales humanas desde el nacimiento hasta la adultez temprana, significa que los efectos funcionales del daño anterior, pueden no expresarse por completo en un momento dado.

			El cableado cerebral aumenta con gran proliferación de sinapsis y arborizaciones constituyendo la neuroplasticidad, base de la fijación de la memoria y del aprendizaje.

			-Tercera etapa o tercer trimestre mielinización desde la semana 25.

			Factores epigenéticos extrínsecos e intrínsecos
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			Apego

			Es una configuración interna que permite un conjunto de comportamientos de apego: llorar, buscar, aproximarse. Estarán organizados flexiblemente alrededor de una figura de apego la cual deberá ser responsable (cuidador). La conducta de apego es recíproca, dura toda la vida, si hay felicidad entre madre e hijo/a, habrá salud mental. Los tres primeros años de vida son cruciales, si el niño no recibe una atención sensible, contenedora y afectuosa ese apego inseguro favorecerá los trastornos de la conducta alimentaria (TCA), adicciones, etc. La conducta de apego es recíproca, dura toda la vida, influye en el temperamento del bebé constituyendo el pilar del desarrollo psíquico. Una necesidad principal del ser humano que persiste durante todo el ciclo vital es de experimentar sensación de seguridad, de protección, de saberse acompañando por otro capaz y responsable de responder ante demandas de origen biológico y psicológico.

			DESARROLLO POSNATAL
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			ADAPTACIÓN DE NEUROLOGÍA PEDIÁTRICO DE N. FEJERMANN
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			El desarrollo neurológico normal en las distintas áreas: motoras gruesa y fina

			El seguimiento del desarrollo infantil de manera periódica y sostenida permitirá detectar signos de alarma de alteraciones de su evolución normal. Esto es crucial para el logro de las máximas potencialidades de capacidades y habilidades humanas. Estos hitos evolutivos se utilizan para saber si un bebé alcanza un nivel de desarrollo cognitivo, social, emocional, en el lenguaje y en la motricidad fina y gruesa para el esperado a esa edad.

			El seguimiento regular y periódico del proceso del neurodesarrollo, junto a la detección precoz de signos de alarma permitirá lograr el desarrollo del máximo potencial de las capacidades y habilidades de cada uno y de la comunidad. Los controles de crecimiento y desarrollo deberán incluir pruebas de evaluación del desarrollo. El sistema nervioso periférico sigue desarrollándose después del nacimiento. Las terminaciones nerviosas –axones– que conectan al sistema musculo-esquelético crecen en arborizaciones y complejidad aumentando su longitud y su grosor. Precisamente en la interacción del sistema músculo-esquelético y el SNC permitirán respuestas motoras y posturales, desplazamientos y control manual. Existen factores reguladores del desarrollo motor, internos no modificables (genéticos y neuromoduladores) y los modificables externos (estado de nutrición, salud, factores psicológicos y socioeconómicos). La mielinización tampoco se completa hasta bien avanzado el desarrollo postnatal. La longitud y grosor de los nervios periféricos también se modifican a lo largo de la vida. (Illingword R., 1972, Williams /Wilkins).



			En síntesis, las fases del desarrollo neuronal

			1) Inducción de la placa neural (3-4 semanas de gestación). 

			2) Proliferación neuronal neuroblastosis (8-25 semanas).

			3) Migración agrupamiento neuronal y agregación selectiva neuronal (8-34 semanas).

			4) Diferenciación neuronal, formación de vías selectivas axón y sinapsis de conexión (5 semanas de gestación hasta 4 años).

			5) Muerte neuronal en corteza y eliminación de sinapsis selectiva en cx (2-16a).

			6) Mielinización (25 semanas de gestación-20 años).



			Recientemente este año las actualizaciones de los Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades CDC junto con la Asociación Americana de Pediatría (APA) (11.2.2022) introdujeron una reforma en el % de la presentación de estos hitos evolutivos en los niños, que fueron elevados del 50 % al 75 %. Esto significa que el 75 % de los niños son capaces de lograr ciertos comportamientos y logros a determinadas edades observables y medibles. Estos marcadores del desarrollo brindan un parámetro o punto de referencia para evaluar posibles retrasos o detenimientos y tomar las medidas correspondientes lo más rápido posible. Esto es lograr que los padres detecten precozmente y busquen especialistas antes de mayor evidencia del retraso (Paul Lipkin, febrero 2022). Agregaron ítems a los 5 y a los 30 meses otros marcadores emocionales y sociales para detectar alteraciones de la comunicación, inicialmente sonrisa social que se incluye en la lista de verificación para un niño de 4 meses. Además, a los 15 meses se incluye abrazar a una muñeca o un juguete como signo de afectividad y el uso de palabras específicas para pedir que lo miren. La intervención temprana debido a un diagnóstico precoz “ayudan a un niño a desarrollar una base sólida sobre la cual pueda acumular y desarrollar la variedad de habilidades que necesitan para lograr los dominios del desarrollo”. (Patty Vásquez. 2022) agregó “la autorregulación” y lograr mantener un estado de calma y alerta es clave para el desarrollo de la atención y el lenguaje, por lo que la TO (terapia ocupacional) es beneficiosa para la motricidad fina, luego la participación temprana de la misma será útil Estas modificaciones permitirán una evaluación anticipada para de ser necesario iniciar el tratamiento correspondiente.

			El fenotipo del neurodesarrollo humano estará mejor representado en modelos que incluyan las exposiciones químicas ambientales al entorno social de daño y las características complejas genéticas. (Estudio nacional neurotóxico de la infancia, junio 2005, Environ Healch Perspec). 

			El rápido crecimiento de las estructuras neuroconductuales desde el nacimiento hasta la adolescencia, impiden que los daños funcionales no se expresen como falla neurológica en esa edad no significa que el agente tóxico que impactó en centros corticales superiores no funcionales en un niño preescolar puede dar negativo el análisis, pero eso no lo descarta. En cambio, en niños mayores la gama más amplia y diferenciada de habilidades, ante la exposición químicas ambientales permite obtener valores psicométricos más precisos y prevé una actividad académica, precoz y un funcionamiento social fuera del hogar.

			Esto proporciona la base de estudios de cohorte longitudinal a largo plazo prenatales-o desde el nacimiento mediante el diseño óptimo para poder determinar los déficits neuroconductuales con relación a las sustancias químicas de metales hidroxilados (Krasnegor et al. 1994). Se halló en una exposición temprana al plomo la asociación con disfunciones neuropsicológicas y conductuales de orden superior en niños mayores y adolescentes (Bellinger et al. 1992, Burns et al. 1999, Needleman et al. 1990, Tong et al 1996) y también niños expuestos, (PCB (polychlorobiphenyl pesticida)) en útero observaron disfunciones cognitivas (Jacobson and Jacobson, 1996-2003). Un importante cuerpo de evidencia de la etiología multifactorial de los trastornos que afectan el neurodesarrollo de los niños, entre ellas la exposición temprana a sustancias químicas ambientales, a la vulnerabilidad genética o resiliencia junto con los factores epigenéticos. Y socioeconómicos como factores modificables además de aversiones prenatales. Se debe tener en cuenta la susceptibilidad durante el desarrollo del SNC desde la concepción hasta la segunda década. (David Wallace, 2015). Será necesario desarrollar métodos estadísticos y toxicológicos para evaluar exposiciones múltiples. Un estudio en 2004 demostró el efecto del órgano fosforado clorpirifos que se vio exacerbado por el uso del fármaco terbutalina para prevenir el parto prematuro. Rhodes et al. 2004 

			. Los productos químicos metales pesados Jusko, T.A., Pesticidas, bifenilos policlorados (PCB, Winneke, G.), éteres de difenilos poli bromados (PBDE, Herbstman y Whyatt, R. M.) pueden tener un efecto en cualquier parte del desarrollo del cerebro, sin embargo, cuanto más temprano sea esta etapa mayor será el impacto en la estructura y función del cerebro.

			Grandjean; Landrigan en una review de estudios publicados en 2006 y 2012 donde se presentan 201 productos químicos como tóxicos para el neurodesarrollo. En particular el metilmercurio, tolueno y PCB estuvieron presentes en déficits neuroconductuales en niños, después de la exposición prenatal en concentraciones consideradas como subtóxicas en adultos. Desde 2006 se demostró la influencia de los químicos industriales sobre el neurodesarrollo: manganeso, fluoruro, clorpirifos, diclorodifeniltricloroetano, tetracloroetileno, PBDEs, agregando después el monóxido de carbono, óxidos de nitrógeno e hidrocarburos aromáticos (Calderon-Garciduenas, L. et al. 2008) que actuarían causando trastornos cognitivos y de comportamiento, (Perera, F. P. et al. 2009) así como TEA (Volk, H.E. 2013) y TDAH (Froehlich, T.E 2011).

			Interacciones importantes

			Las hormonas son unas sustancias esenciales para el correcto funcionamiento del organismo y algunas de ellas desempeñan un papel fundamental durante el embarazo. Hay determinadas hormonas que únicamente se sintetizan durante este periodo, otras aumentan sus niveles y otras, por el contrario, los disminuyen. Controlar las concentraciones de las hormonas durante el embarazo puede ayudar a detectar posibles complicaciones, son esenciales para infinidad de procesos, desde activar el crecimiento óseo durante las etapas de desarrollo, iniciar la pubertad con la secreción de hormonas sexuales o activar la entrada de glucosa a las células gracias a la insulina. Pueden definirse como mensajeros químicos del cuerpo, ya que comunican a diferentes células qué deben hacer, según las distintas necesidades del organismo a cada momento. Las hormonas intervienen en procesos metabólicos, de crecimiento y desarrollo, reproductivos, e incluso afectan al estado de ánimo.
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			Nosografías y clasificación diagnóstica
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			6A00 Trastorno del desarrollo intelectual.

			6A00.0 Trastorno del desarrollo intelectual leve.

			6A00.1 Trastorno del desarrollo intelectual moderado.

			6A00.2 Trastorno del desarrollo intelectual grave.

			6A00.3 Trastorno del desarrollo intelectual profundo.

			6A00.4 Trastorno del desarrollo intelectual provisional (En niños menores de 4 años o déficit sensoriales).

			6A00.Z Trastorno del desarrollo intelectual, sin especificar.

			6A01.0 Trastorno del desarrollo del sonido del habla.

			6A01.1 Trastorno del desarrollo de la fluidez del habla.

			6A01.2 Trastorno del desarrollo del lenguaje.

			6A01.20 Trastorno del desarrollo con deficiencia del lenguaje receptivo y expresivo.

			-Afasia de Wernicke del desarrollo.

			-Disfasia o afasia del desarrollo, de tipo receptivo.

			6A01.21 Trastorno del desarrollo de lenguaje con deficiencia del lenguaje expresivo.

			-Disfasia o afasia del desarrollo, de tipo expresivo.

			6A01.22 Trastorno del desarrollo del lenguaje con deficiencia del lenguaje pragmático.

			6A01.23 Trastorno del desarrollo del lenguaje, con otro tipo de deficiencia en el lenguaje.

			6A01.Y Otros trastornos especificados del desarrollo del habla o del lenguaje.

			6A01.Z Trastornos del desarrollo del habla o del lenguaje sin especificación.

			6A02 Trastorno del espectro autista.

			-Retraso del desarrollo generalizado.

			-Trastorno autista.

			6A02.0 Trastorno del espectro autista sin trastorno del desarrollo intelectual y con deficiencia leve o nula del lenguaje funcional.

			6A02.1 Trastorno del espectro autista con trastorno del desarrollo intelectual y con leve o ningún deterioro del lenguaje funcional.

			6A02.2 Trastorno del espectro autista sin trastorno del desarrollo intelectual y con deficiencia del lenguaje funcional.

			6A02.3 Trastorno del espectro autista con trastorno del desarrollo intelectual y con deficiencia del lenguaje funcional.

			6A02.4 Trastorno del desarrollo autista sin trastorno del desarrollo intelectual con ausencia del lenguaje funcional.

			6A02.5 Trastorno del espectro autista con trastorno del desarrollo intelectual y con ausencia del lenguaje funcional. 

			6A02.Y Otro trastorno especificado del espectro autista.

			6A02.Z Trastorno del espectro autista, sin especificación.

			6A03 Trastorno del desarrollo del aprendizaje.

			6A03.0 Trastorno del desarrollo del aprendizaje con dificultades en la lectura.

			Dislexia del desarrollo

			6A03.1 Trastorno del desarrollo del aprendizaje con dificultades en la escritura.

			6A03.2 Trastorno del desarrollo del aprendizaje con dificultades en matemáticas.

			6A03.3 Trastorno del desarrollo del aprendizaje con otras dificultades específicas del aprendizaje.

			6A03.Z Trastorno del desarrollo del aprendizaje, sin especificación.

			6A04 Trastorno del desarrollo de la coordinación motora.

			6A05 Trastorno por hiperactividad y déficit de atención.

			-Síndrome de déficit de atención con hiperactividad.

			-Trastorno por déficit de atención con hiperactividad.

			6A05.0 Trastorno por hiperactividad y déficit de atención, predominantemente con presentación de falta de atención.

			6A05.1 Trastorno por hiperactividad y déficit de la atención, dominando la hiperactividad e impulsividad.

			6A05.2 Trastorno por hiperactividad y déficit de atención combinados.

			6A05.Y Trastorno por hiperactividad y déficit de atención, otro cuadro clínico específico.

			6A05.Z Trastorno por hiperactividad y déficit de atención, sin especificación.

			6A06 Trastorno por movimientos estereotipados.

			6A06.0 Trastorno por movimientos estereotipados sin autolesiones.

			6A06.1 Trastorno por movimientos estereotipados con autolesiones.

			6A06.Z Trastorno de movimiento estereotipado sin especificación.

			6A0Y Otros trastornos especificados del neurodesarrollo.

			6A0Z Trastornos del neurodesarrollo, sin especificación.

			Clasificación del DSM-5
Discapacidad intelectual

			317 (F70) Leve.

			318.0 (F71) Moderado.

			318.1 (F72) Grave.

			318.2 (F73) Profundo.

			315.8 (F88) Retraso global del desarrollo.

			319 (F79) Discapacidad intelectual (trastorno del desarrollo intelectual) no especificada.

			Trastornos de la comunicación

			315.32 (F80.2) Trastorno del lenguaje.

			315.39 (F80.0) Trastorno fonológico. 

			315.35 (F80.81) Trastorno de la fluidez de inicio en la infancia (tartamudeo).

			315.39 (F80.89) Trastorno de la comunicación social (pragmática).

			307.9 (F80.9) Trastorno de la comunicación no especificada.

			Trastorno del espectro autista

			299.00 (F84.0) Trastorno del espectro autista: especificar si está asociado a una enfermedad médica, genética o factor ambiental. Asociado a otros trastornos del comportamiento. Especificar la gravedad:

			-Criterio A: necesita ayuda.

			-Criterio B: necesita ayuda muy notable.

			Especificar con o sin discapacidad intelectual. Con o sin deterioro del lenguaje. Con catatonía (293.89 [F06.1]).

			Trastorno por déficit de atención/hiperactividad

			314.01 (F90.2) Presentación combinada.

			314.00 (F90.0) Presentación predominante con falta de atención.

			314.01 (F90.1) Presentación predominante hiperactiva/impulsiva.

			314.01 (F90.8) Otro trastorno por déficit de atención/hiperactividad especificado.

			314.01 (F90.9) Trastorno por déficit de atención/hiperactividad no especificado.

			Trastorno específico del aprendizaje

			315.00 (F81.0) Con dificultades en la lectura.

			315.2 (F81.81) Con dificultad en la expresión escrita.

			315.1 (F81.2) Con dificultad matemática.

			Trastornos motores

			315.4 (F82) Trastorno del desarrollo de la coordinación. 

			307.3 (F98.4) Trastorno de movimientos estereotipados.

			Trastornos de tics

			307.23 (F95.2) Trastorno de Gilles la Tourette. 

			307.22 (F95.1) Trastorno de tics motores o vocales persistente (crónico).

			307.21 (F95.0) Trastorno de tics transitorio. 

			307.20 (F95.8) Otro trastorno de tics especificado.

			307.20 (F95.9) Trastorno de tics no especificado.

			Otros trastornos del neurodesarrollo

			315.8 (F88) Otro trastorno del neurodesarrollo especificado.

			315.9 (F89) Trastorno del neurodesarrollo no especificado.

			Clasificación francesa de los trastornos mentales del niño y adolescente (CFTMEA R-2012)

			Esta clasificación tuvo como objetivo la obtención de datos clínicos para ser utilizado por especialistas para el diagnóstico de psiquiatría infanto-juvenil. Es una clasificación que integra los aportes esenciales de un enfoque psicodinámico dentro de la práctica paidopsiquiátrica. Apunta a aprender la dimensión estructural que permite un diagnóstico del funcionamiento mental.

			-Categoría 1: Trastornos invasivos del desarrollo (TED). Abarca esquizofrenia.

			-Categoría 0: Variaciones de lo normal.

			Eje 1: categoría clínica

			1.0 Autismo y trastornos invasivos del desarrollo (TED).

			1.00 Autismo infantil precoz tipo Kanner.

			1.01 Aparición retardada después de los 3 años.

			1.02 Autismo TED con retraso mental precoz.

			1.03 Síndrome de Asperger sin retraso del desarrollo cognitivo y del lenguaje.

			1.04 Disarmonías múltiples y complejas del desarrollo.

			1.05 Trastornos desintegrativos de la infancia (síndrome de Rett).

			1.08 Trastornos invasivos del desarrollo.

			1.09 Trastornos invasivos del desarrollo sin especificar.

			Eje 5: categoría clínica

			5.0 Deficiencias mentales (retrasos, debilidades mentales, demencias).

			5.x5 Deficiencias armónicas.

			-Debilidad mental simple.

			-Debilidad homogénea.

			-Debilidad armónica.

			5.x6 Deficiencias disarmónicas.

			5.x7 Deficiencia con poli discapacidad sensorial y/o motriz.

			6 Trastornos del desarrollo y de las funciones instrumentales.

			6.0 Trastornos del habla y del lenguaje.

			6.00 Trastornos aislados de la articulación.

			6.01 Trastornos del desarrollo del lenguaje.

			Retraso del habla

			-Retraso (simple) del lenguaje.

			-Disfasia.

			6.08 Otros trastornos del habla y del lenguaje.

			6.1 Trastornos cognitivos y de las adquisiciones escolares.

			6.10 Trastornos de la lectoescritura.

			-Dislexia aislada.

			-Trastorno de la ortografía.

			6.11 Trastornos específicos de la aritmética (discalculia).

			-Acalculia del desarrollo.

			-Síndrome de Gerstmann.

			6.12 Trastornos del razonamiento (disarmonías cognitivas).

			6.13 Trastornos de la atención sin hiperquinesia.

			6.18 Otros trastornos cognitivos y de las adquisiciones escolares.

			6.19 Trastornos cognitivos y de las adquisiciones escolares (sin especificar).

			6.2 Trastornos psicomotores.

			6.20 Retraso psicomotor (trastornos específicos del desarrollo motor).

			6.28 Otros trastornos psicomotores. 

			Eje 1 bebé (de 0 a 3 años)

			B1. Bebés con riesgo de trastornos severos del desarrollo.

			-Evitación o pérdida de la mirada.

			-Mantenimiento de una mirada adhesiva sin una adquisición estable de una mirada penetrante.

			-Insomnio precoz.

			-Anorexia primaria grave.

			-Fenómenos clínicos de pseudo sordera.

			-Gritos monótonos.

			-Ausencia de la angustia ante extraños.

			-Fobias múltiples y variables.

			-Trastornos del tono muscular (híper/hipotonía).

			-Presencia de estereotipias.

			-Síndrome de evitación vincular precoz.

			B6. Distorsiones del vínculo.

			-Control intrusivo.

			-Relación adhesiva.

			-Trastornos de la regulación.

			-Relación caótica.

			Diversos retrasos de adquisiciones

			Remitirse a la categoría 6 del Eje 1 General.

			Trastornos de las grandes funciones psicosomáticas

			Remitirse a la categoría 7 u 8 del Eje 1 General.

			Epidemiología

			307.6 (F98.0) -Enuresis (nocturna y/o diurna): en niños de 5 años 5 al 10 % predominio varones. 10a >3-5 %. 1 %>15.

			307.7 (F98.1) -Encopresis: 1 % en niños de 5 años.

			315.4 (F82) -Dispraxia: 5-6 % en preescolares, de 5 a 11 años es de 3-6 %, en 7 años grave de 1,8 % prevalece masculino 2 a 1 y 7 a 1.

			-Parálisis cerebral: 2-5 % de nacidos vivos, 2 cada 1000 de niños en edad escolar.

			307.52 (F98.3) en niños (F50.8) en adultos -Trastorno pica: La prevalencia aumenta en individuos con discapacidad intelectual.

			-Rumiación: Más frecuente en discapacidad.

			307.59 (F50.8) -Trastorno de evitación de ingesta de alimentos.

			-Anorexia nerviosa: en las mujeres jóvenes es del 0,4 % y en los hombres es menos probable.

			-Leve: IMC > 17 kg/m2.

			-Moderado: IMC 16-16,99 kg/m2.

			-Grave: IMC 15-15,99 kg/m2.

			-Extremo: IMC < 15kg/m2.

			307.1 (F50.01) -Anorexia tipo restrictiva.

			307.1 (F50.02) -Anorexia con atracones.

			307.51 (F50.2) -Bulimia nerviosa: del 1 al 1,5 % en mujeres jóvenes, mayor en adultos jóvenes y adolescencia tardía.

			307.51 (F50.8) -Trastorno de atracones: 1,6 % y 0,8 %.

			307.59 (F50.8) -Trastorno de la conducta alimentaria o de la ingesta de alimentos especificado.

			307.50 (F50.9) -Trastorno de la conducta alimentaria o de la ingesta de alimentos no especificado.

			-Discapacidad visual: Entre niños sanos es de <1 % y entre niños con otras discapacidades del 20 al 80 %, y con estrabismo y/o miopía del 2 al 4 %.

			-Trastorno del aprendizaje: Del 5 al 15 % en distintas lenguas y culturas, predominio en expresión escrita: lectura y matemáticas.

			-Discapacidad intelectual: Prevalencia global 1 % grave 6 entre 1000.

			Autonomía motora

			AUMENTO DE TAMAÑO-PRODUCTO DE LA REPRODUCCIÓN CELULAR. 

			Cuantifican a partir. De herramientas basadas en estándares de valoración de peso talla perímetro cefálico Torácico, núcleos de osificación masa corporal. Tablas de percentiles que permiten controlar-valorar evaluar y comparar el crecimiento del niño por edad, raza, sexo.

			Maduración

			Proceso genéticamente determinado de organización progresiva de estructuras morfológicas. La evaluación y el estudio de este grupo etario son fundamentales porque tiene lugar la maduración de funciones esenciales de neuronas y las vías correspondientes, psicomotricidad, socio-emocional, lenguaje, capacidad de leer y escribir. Se han elaborado distintas escalas para evaluar logros y potencialidades.es un estudio transversal de screening que mide los logros de distintas conductas. Por ejemplo: PANCARTA DE PERINATOLOGÍA del Centro Latinoamericano.

			J. Piaget 1896-1980 
Signos de alarma

			ADQUISICIÓN DE FUNCIONES BIOLÓGICAS, COGNITIVAS, SOCIALES COMPORTAMENTALES.

			ABARCA VARIACIONES CULTURALES, SOCIALES, EMOCIONALES TRANSFORMACIONES CONDUCENTES A ADAPTACIONES MÁS FLEXIBLES



			-Hipotonía por diversas etiologías.

			-Hipertonía (por PC). 

			-Enfermedades musculares. 

			-Deficiencia mental.

			-Retraso mental familiar.

			-Espina bífida.

			-Falta de estimulación.

			-Ceguera.

			-Trastornos de personalidad o emocionales.



			Se han elaborado distintas escalas estas hacen un estudio transversal, de screening además para evaluar la salud integral y el desarrollo pleno de sus potencialidades junto a los logros de las diferentes conductas motora coordinación social y lenguaje Alguna de ellas Escala de Denver de WKFrankenburg 1967- PRUNAPE prueba nacional de pesquisa en Argentina, etc.

			Reflejos perinatales: primer trimestre
Reflejo de Moro

			Movimientos de flexo extensión de la cabeza. En decúbito prono, su pelvis está plana sobre la cuna con las caderas extendidas, puede levantar en forma intermitente la barbilla de la cuna, en suspensión ventral sostiene momentáneamente la cabeza en el mismo plano que el resto del cuerpo. Existe un patrón rítmico del hambre, entre 2,5 y 4 horas, que varía de un lactante a otro y el mismo niño tiene variaciones a lo largo de los días. Se habla de libre demanda. Debe ser respetado ese ritmo, nunca debe ser rígido. El reflejo de succión es muy vigoroso, disminuye cuando el lactante está satisfecho. En este período existe un reflejo de protrusión de lengua que expulsa lo sólido, desapareciendo entre el cuarto o quinto mes.

			



			En esta etapa los logros al final de esta serán:

			-Se calma cuando se le acerca alguien o lo levanta.

			-Sonrisa social.

			-Fija la mirada social y emocional.

			-Hace sonidos como agua.

			-Reacciona a los sonidos fuertes. 

			-Corresponde al área del habla y comunicacional.

			-Observa mientras se mueven. 

			-Sigue con la mirada.

			-Fija la vista en un objeto. Corresponde al área cognitiva de aprendizaje y atención.

			-Mantiene elevada la cabeza en decúbito ventral. 

			-Mueve brazos, piernas y abre la mano. 

			-Corresponde al área motora gruesa y fina. 

			Signos de alarma

			-Falta de sonrisa social.

			-Persistencia reflejos primarios. 

			-Falta seguimiento ocular.

			-Falta de coordinación oculomotora.

			-Falta sostén cefálico.

			-Irritabilidad.

			Segundo trimestre

			-Sonríe solo.

			-Intenta una risita cuando tratan de hacerlo reír y los sigue con la mirada. 

			-Corresponde al área social y emocional. 

			-Gira la cabeza hacia el sonido que le llega.

			-Gorjea.

			-Responde con sonidos cuando se le habla. 

			-Corresponde al área del habla y comunicación.

			-Si tiene hambre abre la boca.

			-Cuando ve el pecho o el biberón, llora. 

			-Mira sus manos.

			-Área cognitiva.

			-Mantiene firme y levantada la cabeza sin apoyo en brazos.

			-Sujeta el juguete. 

			-Estira el brazo para alcanzar algo.

			-Cuando esta boca abajo apoya las manos y los antebrazos y se levanta.

			-Lleva los dedos y cosas a la boca para explorarlas

			-Corresponde al área motora gruesa y fina. A los 6 meses reconoce a las personas conocidas, se mira al espejo y se ríe en interacción con alguien. Área emocional y social.

			-Hace burbujas con la boquita saca la lengua y sopla, hace grititos de alegría. Área comunicacional y del habla.

			Signos de alarma

			-Inversión del tono muscular: Hipertonía de miembros.

			-Hipotonía de cuello y tronco. 

			-Alteración de la motilidad.

			-Persistencia de reflejos primarios.

			-No se sienta ni con apoyo.

			-Ausencia de aprehensión. 

			-Ausencia de balbuceo y gorgojeo.

			Tercer trimestre: de 6 a 9 meses

			-Puede imitar algún ruido.

			-Inicia algún monosílabo.

			-Imita con las manos hacia adelante.

			-Puede permanecer sentado sobre un plano horizontal.

			-Hace el trípode o reflejo de paracaidismo como defensa.

			-Toma el biberón y come galletas solo. 

			-Pasa objetos de una mano a la otra.

			-Puede arrastrarse, cambiar de posición y gatear. 

			-Corresponde al área motora.

			Pautas nuevas

			-Se mira al espejo.

			-Reconoce a conocidos.

			-Se ríe.

			-Corresponde al área emocional y social.

			-Hace ruidos con la boca: emite sonido de alegría o placer

			-Corresponde al área del habla. 

			-Cierra la boca para indicar que no quiere más comida.

			-Se lleva cosas a la boca como exploratorio.

			-Corresponde al área de cognición.

			-Llegando a 9 meses intenta pararse.

			Signos de alarma

			-Espasticidad de miembros inferiores.

			-Hipotonía de tronco. 

			-Ausencia de la función de pinza manipuladora. 

			-No se sienta ausencia de monosílabos o bisílabas.

			Período de 9 a 12 meses

			-Se asusta con extraños.

			-Reacciona cuando el cuidador se aleja.

			-Pasa objetos de una mano a la otra.

			-Dice adiós con la mano.

			-Se para solo.

			-Puede caminar agarrado de una mano, o de dos.

			-Corresponde al área motriz. 

			Signos de alarma

			-Ausencia de bipedestación.

			-Presencia de reflejos anormales.

			-Presencia de movimientos involuntarios.

			-No repite los sonidos que oye.

			Período de 12 a 15 meses

			-Camina solo o apoyándose en los muebles.

			-Puede subir escaleras con ayuda o solo. 

			-Corre y salta en dos pies. 

			-Puede comer solo tomando la cuchara. 

			-Hace la pinza entre el pulgar y el índice.

			-Corresponde al área motriz gruesa y fina.

			-Juega con el cuidador, con las manos haciendo “tortita de manteca”.

			-Corresponde al área social y emocional.

			-Dice adiós. 

			-Llama a los padres.

			-Corresponde al área del lenguaje y la comunicación.

			Período de 15 a 18 meses

			-Puede reconocer partes del cuerpo.

			-Comprende el significado de 3 o 4 palabras.

			-Arma torres de 2 o más cubos.

			-Se baja y sube de una silla.

			-Camina y corre seguro.

			-Usa bien la cuchara.

			-Se alimenta con los dedos.

			-Toma de una taza solo.

			-Hace garabatos.

			-Corresponde al área motora.

			-Imita acciones.

			-Empuja juguetes.

			-Corresponde al área cognitiva.

			-Dice 3 o 4 palabras.

			-Cumple órdenes simples.

			-Corresponde al área del lenguaje.

			-Ayuda cuando lo visten.

			-Levanta los brazos.

			-Se aleja, pero mira si está el cuidador.

			-Señala objetos y mira algunas páginas de un cuento.

			-Corresponde al área social y emocional.

			-Ocurren cambios psicológicos y neurológicos que permiten desarrollar una inteligencia de representación logrando afianzar el lenguaje.

			-Expresa emociones, sobre todo la vergüenza ante situaciones determinadas. ( este renglón no va porque saque el resumen gráfico)

			Período de 2 años

			En esta etapa la academia americana de pediatría (AAP) recomienda pruebas de desarrollo y de autismo. 

			-Señala 2 o más partes del cuerpo.

			-Puede hacer frases y gestos.

			-Reconoce el sí con la cabeza.

			-Corresponde al área del lenguaje, emocional y cognitiva.

			-Mira a la cara para ver los cambios ante situaciones nuevas.

			-Usa dos o más juguetes.

			-Sube, baja escaleras y come solo.

			Período de 30 meses 2 años y medio

			-Motricidad: puede vestirse y desvestirse, aunque su habilidad es limitada. 

			-Se sienta en el inodoro, llama para que lo limpien y pocas veces se ensucia.

			-Carácter: rebelde, mandón; insiste en ciertas rutinas y da órdenes para que se las realicen en el aseo, comida, paseo, etc.

			-Oposicionista: desafiante.

			-Inicia control de esfínteres.

			-Dice unas 50 palabras.

			-Incorpora pronombres.

			-Corresponde al área del lenguaje, cognitiva, motora, social y emocional.

			-Utiliza los juguetes en forma simbólica.

			-Sabe un color mínimamente.

			-Muestra habilidades como subir un banquito para alcanzar algo.

			-Cumple órdenes sencillas.

			-Puede abrir la puerta y desenroscar una tapa.

			-Salta levantando los dos pies.

			-Pasa las páginas de un libro.

			-Mira a otros chicos para jugar.

			Período de 3 años

			-Dibujan para retener la imagen.

			-Le gusta que le cuenten cuentos y suele inventarlos. 

			-Se hace más marcada la diferencia entre nenes y nenas.

			-Se notan las preferencias lúdicas. 

			-Tiene preferencias por un compañero, un amigo imaginario y se une a otros niños para jugar.

			-Llora con menos frecuencia.

			-Corresponde al área emocional, social, motora y cognitiva.

			-Se pone un pantalón solo, usa el tenedor, dibuja, inserta objetos en un hilo (fideos, arandelas, entre otros).

			-Dice su nombre cuando se lo preguntan. 

			-Habla muy bien para que lo entiendan. 

			-Reconoce objetos e imágenes en los cuentos y acciones. 

			Período 4 años

			-Dentición: Transición de los dientes de leche a los molares permanentes.

			-Carácter: Reposado, es conciso, claro, decidido, tiene equilibrio y control.

			-Más púdico, ya no se exhibe en público.

			-Conducta: Carácter más enérgico. Adapta su comportamiento en distintos lugares.

			-Acciones: Se viste, come y se baña solo. Se ata los cordones. Abrocha botones. Sostiene la pelota en un juego. Se sirve agua y la comida. Sostiene el lápiz con dos dedos.

			-Evita el peligro si se lo advierte. 

			-Le gusta ser ayudante. 

			-Cuenta cosas que hizo. 

			-Dice oraciones de 4 o 5 palabras.

			-Tiene juego de roles (maestro, superhéroe, perro, etc.).

			- Corresponde al área de lenguaje, cognitiva y motora.

			Período 5 años

			-Juegos con reglas. 

			-Hace tareas simples: canta, baila, actúa, levanta la mesa. 

			-Corresponde al área social, emocional, lingüística.

			-Cuenta e inventa cuentos y responde preguntas. 

			-Reconoce rimas.

			-Salta en un pie.

			-Cuenta hasta 10.

			-Reconoce letras y números.

			-Tiempo de atención prolongado.

			-Reconoce partes del día, mañana, tarde y noche.

			Consultas más frecuentes

			-Dolores abdominales frecuentes, agudos y recurrentes.

			-Cefaleas migratorias que dificultan por su intensidad dramática, su vida social, familiar y escolar.

			-Entra en pánico, se aterroriza frente a un animal doméstico.

			-Un niño que no puede separarse bien de sus papas cuando va a otro lugar.

			-Insomnio en medio de la noche.

			-Alteraciones en la alimentación. 

			-Fobias simples, influenciables, obsesivas-defensivas, irreductibles, no influenciables, invasivas, respuesta de evitación. Buen pronóstico cuando la conducta de evitación es eficaz.

			-Temores concretos, ansiedad, angustia.

			-Pronóstico sombrío en el caso de una fobia persistente que no permite una relación social adecuada con el entorno y sus pares. Interfiere en la vida cotidiana.

			Desarrollo del lenguaje

			[image: ]

			2013-GLENZ NEURODESARROLLO MODIFICADO

			MODIFICADO- Neurología- PEDIÁTRICA N. FEJERMAN

			La adquisición del lenguaje es un fenómeno cultural y social ya que atravesó de sus símbolos y signos permite la comunicación y proyección de emociones. Sentimientos, pensamientos, ideas. Que pueden ser la forma de información cultural, identifica torios de un grupo social Requiere sostenida interacción afectiva, emocional intelectual, con estimulación lingüística.

			[image: ]

			En el neurodesarrollo predomina el progresivo dominio del lenguaje y con él, la evolución del pensamiento, la comprensión del entorno y la sociabilidad.

			Una función del cerebro humano es relacionarse con el entorno, necesita de una herramienta que le permita comprenderlo, hacerlo suyo, para transmitirlo a otros. Es el lenguaje la principal herramienta de comunicación humana y en la que sustentamos todo nuestro conocimiento. En el niño pequeño tendremos lenguaje gestual por la recepción de vía visual y de gestos más muecas faciales y manuales de 0 a 12m. Lenguaje verbal con recepción por vía auditiva emisión a través del habla. Lenguaje escrito por recepción visual por medio de la lectura y emisión a través de la escritura. Más de 5 años.

			En los 3 a los 6 años predomina el dominio progresivo del lenguaje se amplía el vocabulario: desde unas 100 palabras a los 3 años a 2.000 a los 6 de los 6 a los 10 años predomina el desarrollo del pensamiento formal y del lenguaje, mejora la comprensión del entorno y se adquieren nuevos conocimientos basados en la lógica de lo concreto.

			Los trastornos del lenguaje son ya evidentes en esta etapa y las dificultades en los aprendizajes formales relacionadas con la maduración y consolidación de los circuitos que posibilitan los aprendizajes académicos. En esta etapa se diagnosticaría el autismo y podría hacerse el de TDHD. Es posible que en un mismo niño coexistan varios problemas a la vez: A partir de los 10 años, y hasta los 20, se producen cambios muy rápidos y drásticos en el tamaño y la constitución corporal, que se acompañan de y las relaciones sociales. La revolución final que lleva a la madurez.

			Existen factores de riesgo como prematurez, hiperbilirrubinemia, medicamentos ototóxicos Nuevamente se acelera el neurodesarrollo, diez largos, e intensos años, a estructurar su personalidad, a elaborar la identidad, un proceso que continuará a lo largo de toda la vida, pero con sus bases en la adolescencia. El crecimiento corporal y de los miembros a esta edad –el famoso estirón–, es importante el aumento de la talla de unos 7 cm/año en las niñas y 9’5cm/año en los niños, el perímetro cefálico apenas aumenta 2-3 cm llegando en la edad adulta a una media de 55 cm para las mujeres y 57 para los hombres. Es decir, en estos 10 años el cráneo aumenta su circunferencia unos 2-3 cm. Las características de la maduración cerebral no son paralelas. La retina, la parte del ojo que recibe la luz, está compuesta de varias capas de neuronas, estas neuronas forman parte del. Sistema nervioso central. El desarrollo de la retina con sus conos y bastones está completo al nacer, pero los cristalinos están inmaduros. 

			Esto permitirá fijar la mirada en un punto de luz, (retina), pero será borrosa (por el cristalino), los parpados se entrecierran respondiendo a estímulos y sonidos diferencia colores, luz y sombras en tonos de grises y movimientos. En el primer mes mejora la agudeza visual es de 25-30 cm diferenciando el pecho de la madre, pero el rostro lo reconoce a los 3 meses. El RN mira rostros y círculos, pero no diferencia los rostros. El color rojo puede reconocerlo a los 3 meses desplazando la mirada de un objeto a otro, ya su capacidad visual cerca del adulto. Es fundamental la estimulación sensorial. E desarrollo auditivo es básico para el desarrollo del lenguaje; El estímulo atraviesa los conductos auditivo externo, medio e interno llegando el estímulo por un impulso nervioso, hasta el nervio acústico que ira hasta el lob temporal y ahí se genera y emite la respuesta. Prefiere el sonido de la voz humana, a los 3 m diferencia la voz de otros sonidos. A los 4 meses puede localizar con exactitud de donde viene el sonido y lo identifica. (Volpe 2008).

			El tacto es uno de los más precoces 7 semana tiene sensibilidad en el contorno de la boca, luego la cara. A las 20 semanas sentirá en todo el cuerpo. Este sentido permitirá el desarrollo de los reflejos primarios sus receptores ubicados en músculos, tendones, aparato vestibular llevando la información a la CX cerebral y al cerebelo para percibir nuestro tono muscular, movimiento, posición y equilibrio.

			El RN tiene el olfato desarrollado al nacer. Podrá percibir olores agradables y diferenciar de desagradables. Distingue el olor de la madre (Walker, 2011). Las papilas gustativas ya están desarrolladas en el útero. Al nacer diferencia lo dulce y lo prefiere. A los 4 meses reconoce lo salado y lo acepta guiándose por el olfato Existe una interacción madre infante bulbo olfatorio. (Moriceau, et al., 2005). Este estudio exploro los distintos apegos, hallando el apego aversivo en cuidadores abusivos. Interacciones dolorosas este (Boli, 1965) las lb hacen el apego a la mar o con el cuidador, inclusive diferencian distintos olores el primer día por el olor, las lb forman ese vínculo de apego, Estas relaciones infantiles decidirán las relaciones futuras (Hess, 1962, Salzen, 1970, DeCasper, 1980).

			En la adolescencia se produce una “reestructuración” de las redes neuronales creadas hasta ahora. Al inicio de la adolescencia el grosor de la corteza cerebral es máximo, después empieza a disminuir para alcanzar el mismo grosor que en el adulto al terminar la maduración. La región cerebral que más cambia en esta etapa es la corteza prefrontal, el lugar donde se toman las decisiones. La corteza prefrontal procesa la información que recibe el cerebro y la analiza, tras formarse un juicio sobre lo que acontece, decide la respuesta más adecuada. 

			Miedos evolutivos

			-6 meses: ruidos fuertes de objetos que aparecen bruscamente.

			-7 a 12 meses: angustia y llanto ante extraños.

			-12 a 15 meses: Tormentas, oscuridad ruidos fuertes, animales.

			-3 a 5 años: Deberán ser consultados cuando los temores sean tan intensos que deterioran los logros y funciones en relación con el entorno y sus pares. 

			Trastornos del sueño

			Niños a los que les cuesta dormirse causado por higiene inadecuada del sueño.

			Insomnio conductual- piernas inquietas -terrores nocturnos -Niños con apneas hipopnea- Los terrores nocturnos.

			Entre 3-4 años el sonambulismo con una frecuencia del 15 % entre los 3 y 15 años.

			A partir de los 5 años - Sueño No REM; con función de restauración favorece la síntesis de proteínas, incrementa secreción Hormona del Crecimiento-favorece los procesos energéticos, mejora el estrés.

			A los 12 meses la media de horas de sueño es de 12-13 has al día con un 30 % de sueño REM.

			Hasta los 18 meses duerme dos siestas (matutina y diurna).

			Entre 2-3 años duerme un promedio de 13 horas al día.

			Los despertares nocturnos son fisiológicos. Si son frecuentes evaluar trastornos de ansiedad de separación. Aparecen en un 20-40 % en menores de 3 años, 15 % a los 3 años, 2 % a los 5 años. Sueño REM es fundamental para la memoria, atención y consolidación del aprendizaje.

			Duración del sueño

			1) En útero a partir de las 30-32 semanas con ciclos ultradianos de sueño-vigilia 24 h.

			2) Neonato duerme más de 16 h-18 horas repartidos en varios fragmentos.

			3) Después de los 3 meses, empieza sueño activo, precursor del REM dura un 60 % con muecas, risas, piernas inquietas.

			4) Desde los 2 o 3 meses ya se pueden diferenciar las etapas del sueño, con terrores nocturnos y llanto desesperado e inconsolable.



			Empieza a disminuir la duración del sueño. A los 6 meses el bebé establece un ritmo circadiano vigilia-sueño con un sueño nocturno de hasta.6 horas. Las siestas son normales hasta los 5 años de 7 horas. Entre 3-5 años duermen 10-12 horas. Aparecen pesadillas con monstruos y animales-Empiezan a contar los sueños. A los 5-6 años duerme unas 11 horas a 7 horas en el día.

			Pesadillas

			Pueden deberse a una enfermedad física (fiebre-dolores), traumas (choque, peleas de los padres) o por conflictos internos (rabia, ira, culpabilidad, ansiedad) El 10 y 50 % prevalece 3-5 años más frecuente en niñas.

			Insomnio alegre

			-Fase normal a los 18 meses.

			-Mayor placer por el dominio motor y desplazamiento.

			-Angustia de separación de los padres.

			-En esta etapa empiezan los rituales. 

			-Se deberá implementar la higiene del sueño. 

			-Dormir en horarios adecuados. 

			-Evitar que el niño duerma con sonidos de televisor. 

			-No llevar al niño al lecho parental.

			-Evitar ingestas de azucares y de bebidas gaseosas. 

			-Tratar de apagar las luces o que esta sea de una intensidad baja.

			Amigo imaginario

			Los amigos o enemigos imaginarios son portadores de los atributos que le pertenecen y que le generan sentimientos. Son normales en el niño pequeño y tiene un sentido adaptativo, que lo ayuda a resolver algunos conflictos. Puede ser un problema cuando se convierte demasiado reales, generando sentimiento de angustia por ser reiterativo y/o persistente.

			Alteraciones del neurodesarrollo

			Cuadros crónicos y de inicio temprano que tienen en común dificultad en la adquisición de habilidades motoras del lenguaje, sociales, emocionales o cognitivas que provocan un impacto significativo en el progreso del desarrollo de un niño y que son el resultado de un desarrollo anormal o daño del sistema nervioso central. Los trastornos del desarrollo comienzan en la niñez o adolescencia, y la mayoría persiste hasta la adultez (AVARIA, 2005).



			Accardo Capute, 2007

			Desviación del desarrollo

			-Adquisición no secuencial o atípica de hitos del desarrollo.

			-Hipertonía: exacerbación del reflejo tónico laberíntico.

			-Hiperlexia: lenguaje decodificado de escritura sin comprensión.

			-TEA: Presencia de lenguaje expresivo mayor que el comprensivo.

			Retraso global del desarrollo

			-Retraso en 2 o más áreas de los que debe tener.

			-La edad del desarrollo es menor a la cronológica.

			-Puede ser transitorio en edades tempranas.

			-Dificultad en definir y evaluar las habilidades cognitivas.

			Regresión del desarrollo

			-Implica la pérdida de habilidades adquiridas en una o varias áreas de los hitos del desarrollo.

			-No confundir con desorganización o regresión en crisis de crecimiento.



			Ploouf et al. 1997

			Espectro de disfunción motriz

			-Parálisis cerebral: trastornos permanentes del movimiento y de la postura, acompañados de alteraciones en la sensibilidad, percepción, cognición, comunicación, entre otros.

			-Signos tempranos de P.C: Puño cerrado y pulgar incluido, pataleo con ambas piernas, falta de fijación y seguimiento visual, movimientos excesivos de la lengua, babeo excesivo, preferencia lateral, temblor intencional, marcha en punta de pies, posturas inusuales.

			-Trastorno del desarrollo de la coordinación (dispraxia o torpeza motriz): Coordinación motriz significativamente por debajo de lo esperado para la edad cronológica e inteligencia, interferencia con actividades de la vida diaria o rendimiento académico, inmadurez emocional (sobre todo en varones), problemas en el salto, equilibrio, escritura, nadar, copiar, uso de las tijeras, atarse los cordones, atrapar pelotas, andar en bicicleta, pueden demorar más en las tareas, parecen desatentos. Green 2006.

			Espectro de la disfunción cognitiva

			Trastornos del procesamiento central

			-Retraso mental o discapacidad intelectual: déficit en el funcionamiento intelectual y en la conducta adaptativa, puede ser tanto leve, como moderado-grave. (AAMAR).

			Conducta adaptativa: Abarcan las habilidades, pueden ser conceptuales (lenguaje, comunicación, lectura), sociales (relaciones interpersonales, ocio, responsabilidad) y prácticas adaptativas (actividades de la vida diaria).

			-Trastornos del lenguaje: en niños de edad preescolar se sospecha cuando hay retraso de la expresión verbal, afectación global de todos los aspectos de la expresión, pobreza de vocabulario, de la comprensión y del trastorno del uso social. (Narbona, 2006).

			-Causas posibles del deterioro del lenguaje: deficiencia mental, retraso mental, retraso familiar del lenguaje en madre o padre, sordera, déficit mecánico de la musculatura general. Existen factores de riesgo prematuros como la hiperbilirrubinemia o medicamentos ototóxicos.

			-Alteraciones de la comunicación: comunicación a través de recursos no lingüísticos: expresión facial, tono corporal, postura, sonidos orales no verbales (llanto, quejido, risa), gestos. Este tipo de comunicación es aprendida antes que hablar.

			-Trastornos del aprendizaje: dificultad para comprender consignas, falta de interés en los cuentos, dificultad en organizar e integrar el pensamiento, dificultad en recordar información e instrucciones (alteración de la memoria de trabajo). Hiperactividad e impulsividad (TDHA).

			-Autismo infantil.



			Trastornos de procesamiento periférico

			-Disfunción visual: no enfoca la mirada, no sigue los rostros, pupilas asimétricas, movimientos anormales de los ojos, visión borrosa. (Hyvarinen, L., 2010).

			-Disfunción auditiva: presenta respuesta al ruido, lenguaje monótono, demora en sus palabras, no entiende lo que le dicen, no habla.

			Trastorno de control de esfínteres

			-6C00.0 Enuresis nocturna: emisión de orina en la cama, se considera a partir de los 5 años de edad, puede ser el único síntoma de abusos sexuales o como respuesta a un episodio importante de la vida del niño: un nuevo hermano, mudanza, divorcio. Algunos autores consideran que hay una depresión o mórbida.

			-6C00.1 Enuresis diurna: generalmente causada por una causa orgánica o trastornos emocionales muy profundos.

			-6C00.2 Enuresis nocturna y diurna: es involuntaria y ocurre durante la noche y la vigilia. Puede deberse a una incontinencia infantil, como extensión atípica del control. 

			-6C00.Z Enuresis sin especificación.

			-6C01 Encopresis: emisión de materia fecal. Se deben descartar las causas funcionales y las orgánicas, modulación excesiva o insuficiente de la agresión familiar, abusos sexuales, ideas suicidas u homicidas, conductas violentas, incendiarias o psicosis. Son más graves las emocionales-psiquiátricas. Asume mayor severidad.

			-6C01.0 Encopresis con estreñimiento o incontinencia por rebasamiento.

			-6C01.1 Encopresis sin estreñimiento ni incontinencia por rebasamiento.

			-6C01.Z Encopresis sin especificar.

			Conductas relacionadas con el sexo y la sexualidad en niños de edad preescolar

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Escala normal

						
							
							Preocupación

						
							
							Consultar con un profesional

						
					

					
							
							Toca sus genitales cuando:

							Se cambia, duerme o tiene miedo.

						
							
							Continúa tocando sus genitales a pesar de advertirle.

						
							
							Se toca a sí mismo en público y/o en privado hasta excluirse de actividades normales de la niñez.

						
					

					
							
							Explora diferencias de ambos géneros. Toca genitales de desconocidos.

						
							
							Continúa preguntando acerca de la diferencia de ambos géneros.

						
							
							Juega papeles masculinos o femeninos emocionalmente. Odia su propio sexo el sexo opuesto. Toca disimuladamente a adultos. 

						
					

					
							
							Erecciones.

						
							
							Erecciones continuas.

						
							
							Erecciones dolorosas.

						
					

					
							
							Le gusta estar desnudo. Puede que muestre sus genitales (hasta los 5 años).

						
							
							Quiere estar desnudo en público a pesar del “NO”.

						
							
							Rehúsa a ponerse la ropa. Se exhibe en público sin obediencia.

						
					

					
							
							Interesado en ver personas mientras están en el baño.

						
							
							Su interés no disminuye en días/semanas.

						
							
							Rehúsa dejar de molestar a la gente en el baño, entra a la fuerza.

						
					

				
			

			Etiología
Infecciones Prenatales del SNC

			Infecciones congénitas virales: Citomegalia, herpes, rubeola.

			Infecciones congénitas bacterianas: Sífilis, lepra, enfermedad de Lyme.

			Infecciones por parasitosis: toxoplasmosis congénita.

			Anomalías en el SNC

			Anomalías: Ventrales, dorsales, de la línea media, de la fosa posterior, de la migración neuronal. Entre proliferación y diferenciación celular.

			Embriopatías y fetopatías. 

			Encefalopatía hipóxica e isquémica. 

			Traumatismo perinatal, traumatismos neurológicos. Hemorragia Intracraneal del R. N. Infarto hemorrágico periventricular, hemorragia cerebral, hemorragia supratentorial.

			Trastornos metabólicos

			Metabolopatías en periodo Neonatal.

			Deterioro neurológico: Con convulsiones, con hipotonía, con discordias, con cardiopatía con sintomatología, convulsiones neonatales.

			Infecciones Intracraneales neonatales
Trastornos motores centrales y periféricos

			Parálisis cerebral espástica, factores prenatales, perinatales y posnatales.

			Diplejía espástica, parálisis cerebral I., Parálisis cerebral Atáxica.

			Enfermedades de la motoneurona en la infancia

			Atrofia muscular espinal, miastenia gravis, trastornos micológicos, distrofias musculares, distrofinopatías.

			Neuropatías en la infancia

			Neuropatías motoras, sensitivas y sensitivo motoras

			Errores congénitos del metabolismo

			Enfermedades mitocondriales, déficit en la fosforilación oxidativa, déficit en el ciclo de Krebs, déficit en la beta oxidación de los ácidos grasos, déficit de la gluconeogénesis, enfermedad de Zellweg, Adrenoleucodistrofia, déficit en la glicosilación, errores congénitos del metabolismo de neurotransmisores de GABA, aminas, déficit de la creatina.

			Hipotiroidismo congénito: Cretinismo. Puede detectarse con el análisis al nacer. Facies típica, discapacidad intelectual grave.

			Aminoacidopatías

			Fenilcetonuria, hiperglicemia no cetónica, enfermedad de orina, jarabe de arce, homocistinuria, tirosinemia tipo II, neuroproliferación, oligosacáridos, etc. 

			Retraso del desarrollo psicomotor.

			Trastorno generalizado del desarrollo.

			Trastorno déficit de atención T.D.H.A.

			Trastorno de la conducta alimentaria: Anorexia nerviosa restrictiva, anorexia nerviosa purgativa.

			Trastorno del control de esfínteres: Enuresis nocturna, Encopresis.

			Trastornos del aprendizaje, del lenguaje, de la escritura, de la lectura, cálculo, meningitis bacteriana viral.

			Encefalitis aguda-crónica infecciones por hongos.

			Enfermedades desmielinizantes y parainfecciosas.

			Encefalomielitis diseminada (EMAD), ataxia aguda postinfecciosa.

			Encefalopatías tóxicas y metabólicas.

			Malformaciones neurocutáneas

			Neurofibromatosis de R. H., esclerosis tuberosa, incontinencia pigmentaria.

			Síndrome de Sturge-Weber: trastorno vascular genético hereditario con un angioma, mancha de vino de oporto cubre la frente y el párpado superior (facomatosis), alteración del desarrollo neuro-ectodérmico, manifestaciones sistémicas bucales.

			Síndrome de Prader Willis: trastorno por afección del cromosoma paterno, hipotonía neonatal, trastorno de alimentación (1 año), retraso del neurodesarrollo y aumento de peso (3 años), obesidad troncular y discapacidad cognitiva (3 a 6 años).

			Síndrome de Williams: alteración de genes del 25 al 27 en el cromosoma 7, trastorno del neurodesarrollo, retraso mental, afecciones cardiovasculares, problemas cardíacos, niños muy extrovertidos, rostro distintivo, exceso de oxitocina. 

			Síndrome de Angelan: Trastorno genético, risa recurrente, sonrisa permanente, retraso severo del desarrollo a los 3-6 meses de vida, afección del cromosoma 15 materno, ausencia de gateo y de balbuceo, nula capacidad de habla, imposibilidad de caminar, moverse o lograr el equilibrio.

			Síndrome de cromosoma X frágil: Enfermedad genética hereditaria que produce déficit intelectual, importante, moderado o grave, retraso en el habla, hiperactividad, ansiedad, convulsiones, orejas grandes, cara de forma alargada, aleteo o morderse las manos.

			Síndrome de Turner: cariotipo 45.X. Malformaciones craneales, bajo implante del cabello, baja estatura, cuello corto, alteraciones renales, Cavitus Valgus, entre otros. Tiene una incidencia de 1 en 2500 en mujeres recién nacidas.

			Epidemiología

			307.6 (F98.0) -Enuresis (nocturna y/o diurna): en niños de 5 años 5 al 10 % predominio varones. 10a >3-5 %. 1 %>15.

			307.7 (F98.1) -Encopresis: 1 % en niños de 5 años.

			315.4 (F82) -Dispraxia: 5-6 % en preescolares, de 5 a 11 años es de 3-6 %, en 7 años grave de 1,8 % prevalece masculino 2 a 1 y 7 a 1.

			-Parálisis cerebral: 2-5 % de nacidos vivos, 2 cada 1000 de niños en edad escolar.

			307.52 (F98.3) en niños (F50.8) en adultos -Trastorno pica: La prevalencia aumenta en individuos con discapacidad intelectual.

			-Rumiación: Más frecuente en discapacidad.

			307.59 (F50.8) -Trastorno de evitación de ingesta de alimentos.

			-Anorexia nerviosa: en las mujeres jóvenes es del 0,4 % y en los hombres es menos probable.

			-Leve: IMC > 17 kg/m2.

			-Moderado: IMC 16-16,99 kg/m2.

			-Grave: IMC 15-15,99 kg/m2.

			-Extremo: IMC < 15 kg/m2.

			307.1 (F50.01) -Anorexia tipo restrictiva.

			307.1 (F50.02) -Anorexia con atracones.

			307.51 (F50.2) -Bulimia nerviosa: del 1 al 1,5 % en mujeres jóvenes, mayor en adultos jóvenes y adolescencia tardía.

			307.51 (F50.8) -Trastorno de atracones: 1,6 % y 0,8 %.

			307.59 (F50.8) -Trastorno de la conducta alimentaria o de la ingesta de alimentos especificado.

			307.50 (F50.9) -Trastorno de la conducta alimentaria o de la ingesta de alimentos no especificado.

			-Discapacidad visual: Entre niños sanos es de <1 % y entre niños con otras discapacidades del 20 al 80 %, y con estrabismo y/o miopía del 2 al 4 %.

			-Trastorno del aprendizaje: Del 5 al 15 % en distintas lenguas y culturas, predominio en expresión escrita: lectura y matemáticas. Prevalencia en adultos del 4 %.

			-Movimientos estereotipados complejos: Entre el 4 y el 16 % de los individuos con discapacidad intelectual presentan estereotipias y autolesiones. Predomina generalmente del 3 al 4 %. 10 al 15 % en internados en residencias.

			-Trastornos por tic: trastorno de Tourette: de 3 a 8 por 1000 en niños escolares. 2.1 a 4.1 en varones. En Estados Unidos 3 por 1000.

			-Trastorno de la coordinación: En niños de 5 a 11 años es del 5 al 6 %. En los niños de 7 años 1,8 % grave y el 3 % como probable más propenso en masculino que en femenino 2-1 a 7-1.

			-Espectro autista: Cerca del 1 %.

			-TDHA: Trastorno por déficit de atención. Ocurre en la mayoría de las culturas, en el 5 % de los niños y 2,5 % del adulto.

			-Discapacidad intelectual: Prevalencia global 1 % grave 6 entre 1000.

			-Trastorno del lenguaje: 15 % de preescolares, 3 a 6 % escolares. 4 a 1 más común en varones. Es importante la incidencia familiar. Los trastornos de expresión del lenguaje son frecuentes entre los 18 y 36 meses.

			Pruebas de evaluación pesquisa y detección 

			Se han elaborado distintas escalas para evaluar la salud integral y el desarrollo pleno de las potencialidades del niño. Elaboran un estudio transversal de screening y se basan en la aparición de logros de las diferentes conductas: motora, de coordinación, social y lingüística. Se utilizan exámenes y procedimientos de aplicación rápida y sencilla que permitirán identificar individuos con defectos o patologías no reconocidas en población aparentemente sana. El estudio y evaluación de este grupo etario es fundamental para garantizar la adquisición de capacidades básicas, ya que en estos años los niños terminan de desarrollar funciones esenciales del sistema neuronal y de las vías correspondientes: psicomotricidad, socioemocional, lenguaje, capacidad de leer y escribir (no son test de inteligencia sino pruebas de desarrollo).

			Se han elaborado distintas escalas para evaluar la salud integral y el desarrollo pleno de sus potencialidades basados en:

			a) Conocimiento características del desarrollo.

			b) Objetivos y posibilidades de empleo de cada prueba.

			c) Necesidades y tareas comunes en crianza.



			-Elección más adecuada basada en 2 parámetros:

			a. Objetivo buscado.

			b. Características de prueba elegida que figuran en manual.



			Pruebas sema-cuantitativas y cualitativas algunas selectivas para lenguaje, memoria, calculo, permiten diagnosticar alteraciones sensoriales auditivas visuales.

			Alteraciones del tono, parálisis cerebral o retardo en la aparición de conductas que hagan necesario una intervención.

			Evaluación del desarrollo psicomotor en bebés y pre-escolares, medición indirecta de integridad del SNC (capacidad o habilidad dentro rango de edad y medio social).

			N. Bayley: “comparar amplitud de capacidades con repertorio conductual considerado normal en una edad determinada y representativo de conductas e hitos en edad considerada”. 

			-Clasificación de Prueba de Evaluación: Test de screening, tamizaje o Pesquisa: Identifican individuos presuntamente enfermos, con defectos o patologías no reconocidos en población aparentemente sana, por exámenes u otros procedimientos de aplicación rápida y sencilla. No intentan hacer diagnóstico: Más individuos detectados permiten confirmar o rechazar sospechas.

			EEDP, de desarrollo y TEPSI, PRUNAPE: No son evaluaciones < calidad decisión programática. PRUNAPE: Pautas criterios de aprobación.

			Evaluación confiable, presencia de las pautas en las pruebas revisados más importantes, necesidad de cubrir áreas motriz fina y gruesa, lenguaje y personal social.

			Materiales: manual técnico y de procedimientos y caja de materiales, formulario de aplicación. Calificación de los resultados de acuerdo con la relación de la pauta con la línea de la edad pauta cumplida, pauta adelantada de cuidado o de alerta, pauta retrasada. Tiempo que toma la administración de la prueba: de 12 a 15 minutos, puede ser menor en el primer año con menores pautas a evaluar.

			TEPSI: Evaluación psicomotriz infantil 2-5 años (TEPSI Hauessler M. et al). Screening cualitativo y cuantitativos con dibujo de figura humana DFH. Evalúa coordinación, lenguaje, área motora, puntaje total, subescalas, batería, 30 elementos. Duración 30 m. Ítems: 52.

			Test Diagnósticos: Confirman y/o caracterizan una enfermedad a fin de efectuar diagnóstico y un tratamiento: EAIS, Bailey, Terman, etc.

			Test de Supervisión: detectan trastornos motores sutiles, supervisan evolución infantil. Permiten control de la eficacia o no de tratamientos en niños con alteraciones neuromotoras: escala de evaluación del desarrollo psicomotor de 0-24 m screening cualitativo y cuantitativo en áreas del lenguaje social coordinación motora gruesa y fina.

			Motor Assessment of Developing Infant (AIMS).

			Alberta Infant Motor Scale, Pipa MC et al). Checklist, Bly L. 

			(Test of Infant Motor Performa Girolami G. et al.).

			-Examen Neurológico: Diagnóstica y/o detecta alteraciones o enfermedades neurológicas no pesquisadas por métodos de screening: 

			Amiel- Tison, P. Allison, Medición indirecta de la integridad del SNC. Capacidad habilidad dentro del rango de edad, medio sociocultural.

			Prueba AABA de Guidernoy.

			Evaluación de la interacción en la nurse pediátrica del niño y sus padres.

			Escala PEDS preguntar a los padres.

			Escala de BATELLE de 0 a 8 años.

			Escala de GESELL 1 y 36 meses.

			Eais Terman figura humana D. F. H.

			Escala de BAILEY de desarrollo infantil BSID.

			Etapas del neurodesarrollo de 0 a 2 años screening cualitativa y cuantitativa

			Test de evaluación del desarrollo psicomotor de 0 a 24 meses: área social, lingüística, coordinación motora. Edición Jalador - Perfil del desarrollo: 75 ítems. Duran 7 a 15 m. Batería: 11 elementos.

			El diagnóstico neurológico ha evolucionado con la introducción de nuevos y sofisticados métodos que han posibilitado el acceso al desarrollo de la investigación y los grandes avances de la Neuropediatría y del neurodesarrollo. Es fundamental la comunicación y la anamnesis. Orientada según las edades.

			Anamnesis prenatal, neonatal lactante, perinatal.

			Exploración neurológica básica: aspecto, funciones, manipulación, prensión palmar, sensoriales, motilidad, reflejos posturales, actitudes posturales, pares craneales.

			Interacción niño-cuidador: apego. Etapas de 3 a 6 meses, 6 a 9 meses, 9 a 12 meses, 12 a 18 meses, 18 a 24 meses y de 24 a 36 meses. Anamnesis en el niño preescolar de 3 a 6 años, evaluación del nivel cognitivo del lenguaje memoria y psicomotricidad. Antecedentes familiares y personales, estudio del vínculo madre, niño padre, estudio prenatal genéticos. Bioquímicos, sangre orina LCR, etc. Diagnóstico por imágenes ecografía, TAC, RMN etc. EEG, ECE, potenciales evocados somato sensoriales, de tronco, etc. Electromiograma, magnetoencefalografía, ESPECT. Todos aquellos estudios requeridos y con la intervención multidisciplinaria. Si hay una alteración del neurodesarrollo, no se hará evidente hasta que no se espere la aparición de la función a adquirir. De modo que las carencias particulares en el neurodesarrollo se ponen de manifiesto con un diagnóstico precoz, teniendo en cuenta los signos de alerta y las pruebas de pesquisa a partir de determinadas edades, siendo muy difícil detectarlas con anterioridad. Por eso las evaluaciones son funcionales y utilizan pruebas diseñadas para objetivar la información en las diferentes áreas del desarrollo y poder diseñar estrategias y un plan de intervención.

			Desarrollo cronológico social normal 
- Hitos del desarrollo motor del niño.

			Fuente: Huanca D. Fuente: Salgado P.

			
				
					
					
					
					
				
				
					
							
							Edad

						
							
							Gestos sociales

						
							
							Motor grueso

						
							
							Motor fino

						
					

					
							
							Recién nacido

						
							
							Mira

						
							
							
					

					
							
							3 meses

						
							
							Sonríe

						
							
							Control cefálico

						
							
							Toma objetos en la línea media

						
					

					
							
							6 meses

						
							
							Ríe

						
							
							Sentado

						
							
							Pasa de una mano a otra

						
					

					
							
							9 meses

						
							
							Imita

						
							
							Sentado y gatea

						
							
							Pinza gruesa

						
					

					
							
							12 meses

						
							
							Señala

						
							
							Camina

						
							
							Pinza fina

						
					

					
							
							15 meses 

						
							
							Voltea

						
							
							
					

					
							
							18 meses

						
							
							Muestra

						
							
							Sube escaleras

						
							
							Torres de 2 o 3 cubos

						
					

					
							
							24 meses

						
							
							Juega

						
							
							Baja escaleras, corre

						
							
					

					
							
							24-36 meses

						
							
							
							Salta en dos pies.
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							Salta en un pie

						
							
							Ata pasadores

						
					

				
			

			Desarrollo cronológico del lenguaje

			Fuente: Huanca, D.
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							Características

						
							
							12 meses

						
							
							Palabreo

						
					

					
							
							Recién nacido
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							18 meses

						
							
							Parloteo (intentos de hablar corrido)
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							Gutureo, gorgojeo, vocalizaciones
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							Fraseo (une dos palabras)
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							Silabeo

						
							
							30 meses 

						
							
							Oraciones

						
					

				
			

			Conclusión

			Se ha presentado una revisión de las características de evolución de las etapas del neurodesarrollo infantil normal para detectar precozmente anomalías en el área motora, fina, gruesa, sensorial, del lenguaje o social de modo que los profesionales de la salud puedan, con los signos de alarma, informar a los padres para la consulta pertinente a un profesional idóneo. No debemos olvidar de mantener alerta con la interacción social del bebé y su entorno. Tener en cuenta la dificultad de la alimentación en el intercambio de miradas, un bebé que nunca llora, molesta o que no reacciona ante estímulos trataremos de indagar como causa las teorías psicógenas, genéticas, epigenéticas, estructural, metabólica, histológica, infecciosa, bioquímica. Estos hitos evolutivos han tenido una actualización de los centros para el control y la prevención de enfermedades CDC junto con la academia americana de pediatría publicada en febrero de este año 20/02/2022 para reconocer los logros evolutivos de los niños. Los marcadores del desarrollo observable y medible elevaron los porcentajes de niños que normalmente alcanzan puntuales hitos del 50 al 75 %. Esto significa un importante ajuste ya que ahora el 75 % de los mismos alcanzan logros y comportamientos a determinadas edades, al que hemos hecho referencia puntualmente en el texto. Estos marcadores del desarrollo observables y medibles permitirán a los médicos, padres y profesionales diferentes a cargo del niño, contar con parámetros o puntos de referencia para saber cuándo los niños deberían hacer los distintos hitos para alcanzar el nivel evolutivo esperado. por ejemplo, la sonrisa social, caminar, sentarse, decir adiós con la mano, aplaudir cuando esta emocionado (15 m) etc. es un abanico de habilidades que deben tenerse en cuenta.
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			1.2. EPIGENÉTICA, PSICOPATOLOGÍA Y NEURODESARROLLO

			Dra. Maria Cristina Brió

			  

			La creciente comprensión del desarrollo temprano del sistema nervioso central (SNC), como también de los factores de riesgo intrínsecos y ambientales facilita la elaboración de estrategias de prevención e intervención más efectivas. 

			Un modelo integrado sobre el riesgo a desarrollar enfermedades sugiere que la adaptación del feto a un ambiente uterino deletéreo conduce a cambios tempranos en la estructura y la función cerebral. 

			Esculpir la morfología cerebral es un proceso interactivo entre la genética, la función cerebral y el ambiente. La neurogénesis, la diferenciación neuronal, la migración, la apoptosis, la sinaptogénesis, la mielinización y la poda sináptica son críticos para la organización y funcionamiento cerebral.

			Por otro lado, la calidad de la interacción con las personas significativas del entorno del niño permite la regulación del estrés y el funcionamiento adecuado del eje HPA.

			El objetivo de este trabajo es recorrer los diferentes estadios del desarrollo del SNC, describiendo patologías tanto neurológicas como psiquiátricas de inicio en los primeros meses o años de la vida.

			El neurodesarrollo es un proceso complejo que involucra una imbricada y precisa secuencia genética, ambiental y bioquímica.

			Los avances en el estudio del desarrollo cerebral en las últimas décadas aportan conocimientos sobre los mecanismos moleculares de la maduración neural y la patofisiología de múltiples formas de trastornos neuropsiquiátricos.

			El tubo neural, el origen de todo el sistema nervioso central (SNC), se forma en las primeras 3-4 semanas de gestación. Es seguida por una proliferación y migración celular, expansión cerebral en tamaño y formación de los giros.

			La neurogénesis y la arquitectura general del cerebro está completa en el momento del nacimiento mientras que la maduración de las células gliales (astrocitos y oligodendrocitos), la sinaptogénesis, la poda sináptica y la mielinización ocurren en la etapa postnatal.

			Una adecuada neurogénesis, (la cual antecede a la gliogénesis) y el cambio a la etapa de gliogénesis son críticas para la formación de los circuitos neurales y el adecuado funcionamiento cerebral. Una falla en cualquiera de los mecanismos puede llevar a una desorganización y probablemente a una disfunción del SNC. (Jiang et al., 2016).

			Desde un punto de vista biológico, se observan tres fases en el neurodesarrollo temprano.

			a)	División y migración neuronal: ocurre en la primera mitad de la gestación y se caracteriza por la creación de neuronas nuevas a una tasa de más de 250 mil neuronas por minuto y su migración hacia la superficie externa del cerebro.

			b)	Conectividad neuronal: ocurre desde la mitad de la gestación hasta los 2 años postnatal. Al mismo tiempo la mielinización alcanza su pico e induce a un crecimiento extremo de la sustancia blanca. El cerebro cambia frecuentemente el nivel de conectividad a lo largo de la vida debido a influencias ambientales. 

			c)	Sinaptogénesis y poda sináptica: ocurre a lo largo de la vida. Está asociada a una formación de pocas conexiones y principalmente con la poda sináptica. A través de esta fase la corteza permanece plástica (Budday, S., Steinmann, P., Kuhl, E., 2015).



			Un gran número de señales intracelulares interactúan con el microambiente extracelular con una temporalidad y espacialidad determinada en el neurodesarrollo. Estas señales inducen la expresión de genes involucrados en la diferenciación, maduración, migración y supervivencia de las células. Además, el silenciamiento de los genes responsables del mantenimiento de las stem cells en un estado pluripotente son importantes característica del neurodesarrollo. Las stem cells son capaces de proliferar y autorrenovarse y aumentar todas las líneas celulares del sistema nerviosos central (SNC).

			Después de que el desarrollo es completado, las estas están aún presentes en 2 nichos: la zona subventricular de los ventrículos laterales y la zona subgranular, la cual es parte del giro dentado del hipocampo.

			Las alteraciones epigenéticas juegan un papel central en el mantenimiento de la multipotencialidad de las stem cells como para el proceso de diferenciación.
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			DIVISIÓN NEURONAL Y MIGRACIÓN

			El desarrollo del cerebro humano comienza con la neurulación del ectodermo embrionario y tarda 20-25 años en finalizar. 

			Al comienzo, el tubo neural está formado por neuroepitelio. Durante el desarrollo de la corteza, las células neuroepiteliales se extienden a través de toda la pared cortical. En humanos el tubo neural se cierra en el día 30 embrionario, durante la 5 semana de gestación (Herculano-Houzel, 2009).

			Un sistema ventricular primitivo comienza a formarse. El cierre del tubo neural produce un aumento de la presión del fluido intraventricular, lo que marca el aumento rápido del cerebro.

			Actualmente se le atribuye a la presión intracraneal un importante papel en la regulación del desarrollo normal del cerebro. En la ausencia de presión, el volumen de las cavidades se ensancha menos rápidamente y el tejido cerebral crece a una tasa reducida y permanece desorganizado. Además de la regulación mecánica el fluido cerebroespinal provee una regulación bioquímica a través de señales extracelulares difusibles, modulando la división celular de las células progenitoras durante el desarrollo y la enfermedad (Lehtinen et al., 2011).

			Entre la 4ta. y 5ta. semana, el neurodesarrollo se caracteriza por la migración celular, un proceso oscilante durante el cual la célula neuroepitelial se dividen simétricamente en el margen del ventrículo. Esta temprana proliferación incrementa exponencialmente el número de las células progenitoras y por ende resulta en un aumento de la superficie del área y del espesor de la zona ventricular.

			En esta etapa, también se hace visible la primera capa primitiva de las células meníngeas. Estas también desempeñan un papel de centro de señalización entre la corteza y el cráneo para controlar la proliferación y la migración de progenitores neurales y neuronas (Siegenthaler, 2011).

			Alrededor de la semana 5ta., las células progenitoras en la zona ventricular, las células de la glía radial comienzan a dividirse en forma asimétrica. Durante la división asimétrica, una célula hija permanece en la zona ventricular como una célula glial radial, la otra se transforma en una neurona postmitótica o en una célula progenitora intermedia.

			Las células de la glía radial y los progenitores intermedios se pueden subdividir en dos subpoblaciones: la basal y la apical. Las células apicales de la glía radial y progenitoras intermedias apicales forman fibras bipolares radiales entre la superficie apical y basal y residen en la zona ventricular. Por otro lado, las células progenitoras basales y las de la glía basal forman una fibra unipolar basal. La acumulación de células basales progenitoras crean un nuevo compartimento: la zona subventricular.

			La zona ventricular y subventricular forman una zona activa de proliferación y son el sitio de origen de las células piramidales. Las células piramidales migran a través de la glia radial para formar las 6 capas características de la estructura cortical (Raybaud et al, 2013).

			CONECTIVIDAD NEURONAL

			Durante la segunda mitad de la gestación, los axones extienden sus ramas a numerosos blancos corticales y subcorticales. Las fuerzas mecánicas durante esta fase de elongación axonal permitieron el desarrollo de la hipótesis, aún controversial, de la morfogénesis de la superficie cerebral a través de la tensión axonal y el cableado compacto (Jiang X, 2016).

			La más prominente estructura de conexión en el cerebro humano es el cuerpo calloso, con el que se conectan ambos hemisferios. Esta estructura comienza a diferenciarse en la semana 8 y los axones aparecen alrededor de la semana 12 y la morfología adulta alrededor de la semana 20.

			La agenesia del cuerpo calloso es un trastorno congénito y poco frecuente que se asocia con una importante discapacidad intelectual.

			En la corteza, la formación de conexiones sigue un gradiente radial de proliferación de adentro hacia fuera. 

			EVOLUCIÓN DE LA CONECTIVIDAD 
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							Inicialmente

						
							
							Extiende ramificaciones hacia sustancia gris basal

						
					

					
							
							Semana 17

						
							
							Forma conexiones con la cápsula interna, tallo cerebral y médula

						
					

					
							
							Semana 22-27

						
							
							Recibe conexiones tálamo corticales

						
					

					
							
							Semana 28-32

						
							
							Forman fibras de asociación intrahemisféricas e interhemisféricas córtico –corticales y comisurales

						
					

					
							
							Semana 32-42

						
							
							Desarrollo de conexiones cortas horizontales en la sustancia gris y sustancia blanca subcortical

						
					

				
			

			El papel de los astrocitos, un tipo de célula glial está vinculado con la transmisión sináptica y procesamiento de la información. Guían la migración de los axones y neuronas y tienen contacto extenso con los vasos sanguíneos. Estas células se desarrollan en la segunda mitad de la gestación, cuando las células de la glía radial pasan de generar solo neuronas a generar astrocitos.

			La generación y expansión de los astrocitos se completa en la vida postnatal.

			Por otro lado, los oligodendrocitos, son un tipo de células neurogliales que proveen soporte estructural y forman mielina.

			La mielinización ocurre tempranamente durante la diferenciación. Los oligo- dendrocitos y sus vainas son más susceptibles de ser dañados que otro tipo celular en el cerebro.

			Las células microgliales contribuyen con la proliferación y diferenciación y remodelan sinapsis.

			La sinaptogénesis comienza en la semana 27 prenatal y se desarrolla principalmente en la vida postnatal. Este proceso consta de 3 fases: 1) sinapsis inmaduras formadas entre axones y dendritas, 2) luego de madurar estas sinapsis se convierten de silentes en activas, 3) el número es reducido para hacer más eficientes las conexiones neurales en un circuito determinado. En humanos, la poda sináptica, comienza cerca del nacimiento y se completa en el momento de la maduración sexual.
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			Organización del cerebro desarrollado. En la sustancia blanca, los axones mielinizados conducen a una rápida conducción nerviosa.

			Oligodendrocitos conectan y forman varias vainas de mielina.

			Los atrocitos suministran nutrientes. En la sustancia blanca las neuronas

			FORMACIÓN DE LOS GIROS CEREBRALES

			Comienza alrededor de la semana 23. La expansión de la corteza es un regulador de la formación del plegamiento cerebral. Varios procesos cerebrales se correlacionan con la girificación: la división celular en la zona subventricular es más intensa en regiones más plegadas. 

			Durante el desarrollo cerebral normal, la apoptosis, ocurre en las zonas en el que se desarrollan los pliegues, mientras que la migración tardía de neuronas superficiales es más prominente en la parte superior del giro.
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			EVOLUCIÓN DE LAS VESÍCULAS PRIMARIAS DURANTE EL DESARROLLO DEL SNC

			[image: Captura%20de%20pantalla%202017-02-05%20a%20las%205.05.35%20p.m..png]

			MALFORMACIONES DEL DESARROLLO CORTICAL

			LISENCEFALIA
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			POLIMICROGIRIA
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			ORÍGENES TEMPRANOS DE LA ENFERMEDAD MENTAL

			Es conocido que las experiencias tempranas en la vida tienen potencial de esculpir la morfología y funcionalidad cerebral. Este es un proceso interactivo entre la programación genética, la función celular y el ambiente. La cualidad de la interacción emocional y el contexto de apego le dan forma al desarrollo temprano.

			El desarrollo infantil es un período de rápida organización neurológica. La adversidad y el trauma es considerado como factores de riesgo que pueden incrementar la vulnerabilidad a padecer trastornos mentales futuros. 

			El concepto de neuro-vulnerabilidad a los trastornos mentales se enfoca en la interacción de riesgos en varios niveles (genéticos, epigenéticos, en el útero, perinatales y en la experiencia) y puede ayudar a establecer los orígenes de la enfermedad mental, su edad de presentación o emergencia de síntomas (Newman et al., 2016).

			Un ejemplo de la importancia del ambiente se expresa en un trabajo que Luby (2016) et al. llevaron adelante. Se trata de un estudio prospectivo, longitudinal, que examinó la relación entre el soporte materno en niños en edad preescolar y escolar y el volumen del hipocampo usando resonancia magnética cerebral (RMN) en 3 puntos en el tiempo. Se evaluaba el soporte materno en situaciones de estrés leve, lo que reproduce las condiciones por las que atraviesan los niños en su vida cotidiana.

			Los resultados mostraron solo una asociación significativa en edades muy tempranas, lo que muestra un periodo sensible para las trayectorias de crecimiento del hipocampo. 

			Las Influencias maternas sobre el desarrollo fenotípico ocurren en una gran variedad de seres vivos. El cuidado materno puede interpretarse como un buffer que neutraliza las situaciones de estrés, moderando el impacto de la adversidad o se puede entender como una forma de enriquecimiento ambiental que conduce a regular la expresión de factores neurotróficos (BDNF) que regulan la sinaptogénesis (Luby et al., 2016. Meaney, 2016).

			Estudios sobre la ontogenia del miedo proveen un ejemplo de la regulación materna sobre las trayectorias del desarrollo. Ratas privadas de cuidado maternal muestran miedo en forma precoz mediado por un desarrollo acelerado de la amígdala. Este efecto se encuentra vinculado con los glucocorticoides.

			Por otro lado, estudios recientes han puesto su foco de interés en la relación de marcadores inflamatorios en el neurodesarrollo infantil. El papel de las citoquinas IL-6, IL-1β, IL-4 y del cortisol fueron evaluadas en un estudio realizado por Voltas et al. (2017), a los 6 y 12 meses de edad de 51 niños nacidos a término. Los resultados mostraron que un nivel alto de IL-6 a los 6 años permitía predecir posteriores trastornos como ansiedad-depresión y trastornos atencionales cuando se evaluaban a los 12 meses de edad y conducta agresiva cuando se los evaluaba a los 30 meses de edad. En contraste, niveles altos de IL-1β medidos a los 6 meses de edad se relacionaron con habilidades motrices pobres en el futuro (Voltas, 2017).

			VÍNCULOS DE LA EPIGÉNÉTICA CON EL NEURODESARROLLO

			Esta reciente área de desarrollo se refiere a las modificaciones en la expresión genética que resultan en cambios heredables y que son independientes de los cambios de la secuencia genética. Esto incluye la metilación del ADN, las modificaciones de las histonas y más recientemente a la interferencia del ácido ribonucleico mensajero (ARNm), especialmente a través de los microARN (miARN).

			Históricamente se la pensó con un papel preponderante en el desarrollo y la diferenciación celular. Esto conducía a células idénticas a evolucionar en fenotipos diferentes basadas en la programación epigenética.

			En 1946, Waddington introdujo el término epigenética para vincular el fenotipo con el genotipo durante el desarrollo. La noción de heredabilidad se relacionó con las marcas producidas por la metilación del ADN (Keverne, 2015).

			Es importante, en este contexto, hablar de heredabilidad intergeneracional. Ejemplos de la última incluyen exposición in útero a problemas nutricionales, estrés o tóxicos que actúan sobre el embrión en desarrollo y su línea germinal.

			Cuando se consideran los efectos intergeneracionales es importante tener en cuenta que padre fue expuesto. Cualquier evento dañino in útero es probable que afecte la siguiente generación de hombres y mujeres. También estos eventos pueden afectar la tercera generación de la descendencia de la mujer, ya que la línea germinal se desarrolla en el útero, donde la línea celular germinal primordial es desmetilada y remetilada. Estas marcas es probable que permanezcan en el huevo, a diferencia del esperma, donde son borradas después de la fertilización (véase también en el capítulo de teoría de la mente el concepto de transmisión intergeneracional del trauma).

			En ausencia de estresores o toxinas en el útero, la reprogramación desmetilación-remetilación provee una barrera que evita la herencia transgeneracional.

			Durante el desarrollo, la metilación del ADN permite elaborar una barrera epigenética que guía y restringe la diferenciación, reprime elementos transponibles que amenazan la estabilidad del genoma, coordina la expresión de los imprinted genes (genes silenciados a través de la metilación del ADN), dependiendo al origen paterno o materno. La evolución y la herencia de estos mecanismos epigenéticos provee una multitud de fenotipos de células y tejidos de un simple huevo fertilizado. 

			Para reiniciar el epigenoma para totipotencialidad las células germinales primordiales son sometidas a una amplia demetilación (Keverne, 2015).

			El reconocimiento del papel de la epigenética comenzó con la oncología, pero actualmente se extendió a otras disciplinas como el neurodesarrollo y las enfermedades neurodegenerativas.

			El síndrome de Rett, en el que una mutación simple conduce a una desregulación epigenética, está asociado con la alteración de la proteína MeCP2 (MetilCpG binding protein), la que se une al ADN metilado. También se observan mecanismos epigenéticos trastocados en la enfermedad de Alzheimer, Parkinson, Huntington, depresión, ansiedad, esquizofrenia, esclerosis múltiple, epilepsia, y esclerosis lateral amiotrófica.

			Actualmente se sabe que las modificaciones que ocurren a través de la regulación epigenética son reversibles y pueden ser manipuladas por el ambiente y por terapéuticas farmacológicas. 

			Si bien en el tratamiento del cáncer el uso de drogas que afectan los mecanismos epigenéticos es sostenido por argumentos válidos, esto es más difícil de demostrar en células postmitóticas como las neuronas. Por otro lado, hay evidencia creciente que sugiere que neuronas adultas responden a señales ambientales variadas a través de cambios en la metilación del ADN y de la acetilación de las histonas. Estos mecanismos son importantes para la formación de memoria y para los aprendizajes y actúan mediante la modulación de los genes que intervienen en la plasticidad sináptica, como por ejemplo a través del factor neurotrófico derivado del cerebro (BDNF) y la reelina (Levenson, 2005).

			MODIFICACIONES EPIGENÉTICAS

			La metilación del ADN ocurre en residuos de citosina que son encontrados en regiones del genoma ricas en CpG (citosina-guanina) dinucleótidos denominados islas. Enzimas metiltransferasas catalizan la transferencia de los grupos metilos a los residuos de citosina, utilizando folatos y vitamina B12 como cofactores. Los residuos metilados interfieren con la unión de factores de transcripción por lo que se deduce que está asociada al silenciamiento de la expresión genética (Houston, 2013, Mitchener, 2008, Mastrotaro G, 2017). 

			La deficiencia materna de folato, vitaminas B6 y B12 y S-adenosil metionina durante el embarazo incrementa el riesgo de defectos en el tubo neural en la descendencia debido a un compromiso en la metilación del ADN.

			Las enzimas metiladoras, ADN metiltransferasas (DNMTs por su sigla en inglés) catalizan la transferencia de grupos metilos de la S-adenosil metionina a los residuos de citosina en las regiones del genoma ricas de dinucleótidoscitisina-guanina. El producto de la reacción, la S-adenosilhomocisteína, es convertido a homocisteína, la que luego es catabolizada y reciclado a metionina. La remetilación de la metionina es realizada por la enzima metionina sintetasa, la que requiere vitamina B12 y 5-metilhidrofolato para la reacción. La vía catabólica alternativa, de homocisteína a cisteína requiere vitamina B6 como cofactor esencial (VER CUADRO I).

			Una deficiencia en estos factores resulta en una reversión del ciclo, en la que la homocisteína es convertida en S adenosil-homociseína, producto que inhibe a las enzimas metiladoras del ADN (DNMT/ADN). Los niveles elevados de homocisteína deterioran los mecanismos de reparación del ADN e inducen estrés oxidativo, llevando a las células del sistema nerviosos central (SNC) a la muerte o a la disfunción (ver gráfico I).

			Algunos procesos fisiológicos requieren de la metilación del ADN en los sectores de CpG. Entre ellos se encuentra el silenciamiento de genes en los que solo el alelo de uno de los progenitores debe ser expresado. Funcionalmente la metilación del ADN está asociada con la no transcripción de la cromatina.

			GRÁFICO I

			CICLO DE LA METILACIÓN DEL ADN. COFACTORES DIETARIOS INTERVINIENTES
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			MTHHFR: metileno tetrahidrofolatoreductasa, (methylenetetrahydrofolatereductase); DNMT: ADN metiltransferasa, (DNA methyltransferase)



			La superfamilia de las deacetilasas de las histonas comprende 18 miembros que están divididos en 2 familias: la familia clásica de HDAC y la familia relacionada con las proteínas sirtuinas. Esta última contiene varios miembros que no están relacionados con las HDAC clásicas y tiene un mecanismo de acción que requiere NAD+ para la actividad enzimática.

			Aunque el blanco más importante de las HDAC son las histonas, también deacetilan otras proteínas como la alfa tubulina, beta catenina, la proteína P53, E2F, transductores de señales, activadores de la transcripción de proteínas, varios factores de transcripción, etc. Esto permite deducir que los inhibidores de la HDAC pueden influir en un número de procesos como el descanso celular, angiogénesis, modulación inmune, y apoptosis (Bolden, 2006).

			A su vez, las modificaciones de las histonas implican mecanismos diversos como la fosforilación, la acetilación, la metilación, ubiquitinación, ribosilación, etcétera. Estos ocurren en la cola N-terminal de las moléculas de histona con el nucleosoma (146 pares de bases que rodean a un octámero de histonas). 

			La fosforilación conduce a una activación de los genes, y aparece como una teoría interesante para relacionar la regulación de la expresión genética a través del código de las histonas y la actividad de las proteínas kinasas y proteína fosfatasas que suman y remueven grupos fosfatos.

			La acetilación, a través de relajar la estructura de la cromatina hace más accesible el trabajo de la maquinaria transcripcional. Las enzimas acetilasas/ deacetilasas actúan sobre un amplio rango de sustratos diferentes, por lo que manipular su función con drogas no impactará solamente en las histonas.

			Una particular interacción tiene lugar entre los residuos metilados de la citosina y complejos correpresores o coactivadores que contienen histonas modificadas por enzimas como la HDACs.

			Los miARN son ARN de una sola cadena, de una longitud entre 21 y 25 nucleótidos que regulan la expresión de otros genes a través de procesos de ribointerferencia. Son moléculas transcritas de ARN a partir de genes del ADN pero que no han sido traducidas a proteínas.

			Como el número de dianas potenciales de los miARN se calculan en miles, cualquier desregulación podría acarrear deficiencias en la regulación de la célula e inducir fenotipos patológicos como por ejemplo el cáncer.

			Los miARN degradan o silencian al ARN mensajero que como consecuencia no es traducido a proteínas, otros mecanismos incluyen la degradación de proteínas durante la traducción; inhibición de la elongación, terminación prematura e inhibición de la iniciación de la traducción. Su función biológica está vinculada con la respuesta inmune, antiviral y proviral; supresión de tumores o como oncogenes; y en el desarrollo.

			Diferentes clases de drogas y constituyentes de la dieta actúan en varios componentes del epigenoma. Incluyen varios inhibidores de la deacetilasa (HDAC por su sigla en inglés), inhibidores de la ADN metiltransferasa, cofactores indispensables para la actividad enzimática y compuestos que compiten con sustratos por sitios activos de dichas enzimas (Covington et al., 2009, Dond, 2008).

			La homeostasis de la acetilación de las histonas es sostenida por el interjuego de diferentes enzimas acetilasas y deacetilasas. La mutación o inhibición de una enzima resulta en la sobreactividad de la otra. A través de la inhibición de la deacetilación los inhibidores de HDAC inclinan la balanza hacia la acetilación de sustratos.

			ENFERMEDADES EPIGENÉTICAS ASOCIADAS CON LA INTERACCIÓN GEN-AMBIENTE 
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			CAMBIOS EPIGENÉTICOS EN ENFERMEDADES NEUROPSIQUIÁTRICAS: TRASTORNOS GENERALIZADOS DEL DESARROLLO

			Mutaciones en ciertos genes pueden causar una disfunción epigenética que conduzca a ciertos trastornos del neurodesarrollo. Uno de ello es el síndrome de Rett, que determina trastornos neurológicos y psiquiátricos.

			El imprinting genómico (conduce al silenciamiento de genes), es uno de los primeros ejemplos del fenómeno epigenético que se conocieron en humanos (Bajrami, 2016, Butler, 2009).

			La falla en la expresión de gen SNRPN debido a una delección paterna en el cromosoma 15 o una anormal metilación conduce al síndrome de Prader Willi, que se caracteriza por una severa obesidad. Falla en la expresión del gen UBE3A, debido a una delección materna del cromosoma 15 o a una metilación anormal, provoca el síndrome de Angelman, que se caracteriza por epilepsia severa.

			El síndrome de Rett es una patología ligada al cromosoma X (mutación en MeCP2, ubicada en el cromosoma Xq28) causada por defectos genéticos en el dominio metil-CpG de la proteína (MeCP2) que afecta a 1/10000-15000 niñas nacidas vivas.

			Luego de un desarrollo normal hasta los 6 a 18 meses de edad comienza una pérdida progresiva de adquisiciones y el desarrollo de estereotipias, conductas autistas y pérdida de las habilidades motoras, cognitivas y sociales. El cuadro evoluciona hacia un severo retardo mental, deterioros motores, ataxia y apraxia. Las convulsiones y las apneas no son infrecuentes. En los niños, el síndrome de Rett tiene una evolución más grave. (Keverne, 2015).

			La proteína MeCP2 está implicada en el vínculo entre la metilación del ADN y el remodelamiento de la cromatina y de la transcripción a través del reclutamiento de varias proteínas para ese proceso. MeCP2 se une al ADN metilado en asociación con el correpresor Sin3a y HDAC proveyendo un vínculo entre la metilación del ADN y la deacetilación de las histonas, modificaciones epigenéticas ambas, pensadas como teniendo una función represora de la transcripción.

			Actualmente se cree que el papel de la MeCP2 es más complejo, ya que en estudios recientes que utilizaron tejido del hipotálamo mostraron que la proteína se une directamente a promotores de un grupo de genes en asociación con el activador transcripcional CREB (cAMP reponse element binding protein 1).

			ESQUIZOFRENIA Y TRASTORNO BIPOLAR

			La esquizofrenia (ESQ) y el trastorno bipolar (TB) son patologías psiquiátricas relacionadas entre sí y denominadas por algunos autores como “psicosis mayores”. Muchos de los estudios realizados sobre estas dos patologías se centraron en el interjuego entre los factores genéticos y ambientales. Investigaciones con gemelos idénticos e individuos adoptados mostraron un claro componente hereditario, pero mientras se han podido replicar hallazgos para un número de genes, estudios de asociación se caracterizan por la falta de replicación, tamaños pequeños de las muestras, o una heterogeneidad muy significativa (Ruzickova, 2003, Petronis, 2003).

			Muchas características, como, por ejemplo, la de falta de concordancia completa en gemelos monocigóticos en ESQ (41 %-65 %) y BP (60 %) no pueden ser explicadas solo por factores ambientales. Otras características incluyen el curso fluctuante de la enfermedad con períodos de remisión y recaída, dimorfismo sexual o picos de susceptibilidad a la enfermedad coincidentes con determinados momentos de reorganización hormonal. Estos elementos promueven la creencia de la importancia de los factores epigenéticos en la susceptibilidad para ambas patologías.

			Como la etiología de estos desórdenes es compleja, demostrando una concordancia menor al 70 % en estudios de gemelos monocigóticos y patrones de una herencia no mendeliana, esto permite realizar modelos epigenéticos de las patologías (Kaminski, 2006, Casey, 2008, Connor, 2008).

			El modelo epigenético de la psicosis mayor se basa en tres principios generales:

			1) De la misma forma que la secuencia del ADN, el perfil epigenético de las células somáticas es heredado mitóticamente, pero a diferencia del ADN, las señales epigenéticas son dinámicas. El estado epigenético de los tejidos es específico e influido por factores aleatorios y ambientales.

			2) Como los procesos epigenéticos regulan varias funciones genéticas y genómicas, estos factores tienen un efecto importante sobre el fenotipo. Los genes, aún aquellos que no son portadores de mutaciones o de polimorfismos que predispones a determinadas enfermedades pueden ser dañinos si no se expresan en una cantidad adecuada, o en el momento correcto de un ciclo celular o en el lugar adecuado dentro del núcleo.

			3) Algunas señales más que ser reajustadas, puestas a cero o borradas durante la gametogénesis pueden ser transmitidas meioticamente durante las generaciones.



			Mill (2008) y colaboradores realizaron un estudio postmorten en cerebros de 35 esquizofrénicos, bipolares y controles sobre el proceso de metilación en las psicosis. Evaluaron la metilación en aproximadamente 7.800 loci, especialmente en las regiones promotoras de las islas CpG de la corteza prefrontal. Aproximadamente 100 loci mostraron cambios en la metilación relacionados con las enfermedades. Que ambas patologías mostraran cambios en la metilación de magnitud y dirección similar se vincula con características clínicas genéticas y neuroquímicas comunes a ambos trastornos (Mill et al., 2008).

			Utilizaron la técnica de micro-arrays utilizando islas CpG (citosina- guanina) y encontraron diferencias en la metilación en diferentes loci del ADN asociados con psicosis. Evidencia creciente mostró alteraciones en la neurotransmisión glutamatérgica y gabaérgica en la patogénesis de ambas enfermedades como también cambios epigenéticos asociados a ambas vías de neurotransmisión.

			Varios genes glutamatérgicos mostraron estar desregulados, por ejemplo: dos genes que codifican para receptores glutamatérgicos, el gen GRIN3B, ubicado en las cercanías del receptor NMDA y el gen GRIA2, en la zona promotora del receptor AMPA se encontraban hipometilados en esquizofrénicos y en la psicosis bipolar en varones. Otros genes que codifican para los transportadores glutamatérgicos vesiculares, los transportadores vesiculares de glutamato 1 y 2 (VGLUT1 y VGLUT2) están también alterados. El VGLUT1 está hipermetilado en esquizofrénicas mujeres y downregulado en los cerebros de las pacientes, a su vez, el VGLUT2 está hipometilado y upregulado mostrando una modalidad de expresión complementaria (Mill, 2008).

			Este estudio mostró también que la proteína MARLIN-1, que regula la producción de receptores GABA tipo B, estaba hipermetilada en mujeres esquizofrénicas y bipolares.

			La vía de señalización WNT, que es crucial en el neurodesarrollo, aparecía hipermetilada en mujeres con psicosis mayor comparándolas con los controles. 

			Kuratomi et al. (2008) investigaron, utilizando el método MS-RDA (methylation –sensitive representational difference analysis) las diferencias en la metilación del ADN en gemelos idénticos con fenotipos discordantes para trastorno bipolar. Registraron 10 fragmentos del ADN derivados de la región 5´de genes/ESTs conocidos de los cuales 4 regiones mostraron diferencias en la metilación entre el hermano bipolar y el control sano. Dos regiones, río a arriba de la espermina sintasa (SMS) y peptidilpropil isomerasa E-like (PPIEL) mostraron una metilación aberrante en el trastorno bipolar. El SMS, un gen del cromosoma X, mostró un nivel más alto de metilación en pacientes mujeres con trastorno bipolar que en controles. En PPIEL el nivel de metilación del ADN fue significativamente más bajo en pacientes con trastornos bipolar II. Estos resultados sugieren que el PPIEL podría estar implicado en la fisiopatología de la enfermedad, aunque se necesitan estudios poblacionales para confirmar este hallazgo (Kuratomi et al., 2008).

			Recientes avances en la investigación de la esquizofrenia indican que la neurotransmisión gabaérgica está afectada en estos pacientes probablemente por la hipermetilación de la decarboxilasa del ácido glutámico (GAD 67 por su sigla en inglés), la reelina y otros promotores gabaérgicos (Guidotti, 2008, Mahgoub, 2013). 

			Genes que tienen un papel importante en la plasticidad sináptica y en la función gabaérgica están reprimidos en la esquizofrenia. Esto incluye disminución de la reelina (una proteína extracelular) y la glutámico ácido decarboxilasa (GAD 67, una importante enzima involucrada en la síntesis del GABA) en una zona de interneuronas gabaérgicas telencefálicas en cerebros postmorten de esquizofrénicos. También se observó que los pacientes esquizofrénicos tienen niveles elevados de homocisteína y sus promotores correspondientes están hipermetilados (Mill et al., 2008; Grayson et al., 2006). Estas alteraciones son probablemente debidas al incremento del umbral de la DNMT1 en áreas complementarias del cerebro de pacientes con ESQZ.

			Cuadro I

			PATRONES DE LAS ALTERACIONES DE LA METILACIÓN DEL ADN EN ENFERMEDADES NEUROPSIQUIÁTRICAS
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			Cuadro II

			PATRÓN DE ALTERACIONES DE LAS HISTONAS EN ENFERMEDADES NEUROPSIQUIÁTRICAS
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			Es importante notar que el control epigenético puede cambiar en diferentes estadios durante la vida debido a factores ambientales. El estrés, por ej., altera la metilación del ADN en modelos animales. Lo mismo ocurre con experiencias devastadoras en la primera infancia de seres humanos, por lo que la identificación y el control de estos factores deletéreos del entorno pueden permitir una mejor evolución de los trastornos neuropsiquiátricos.

			TRASTORNOS PSIQUIÁTRICOS INFANTILES COMO ANOMALÍAS DE LAS TRAYECTORIAS DE LOS PROCESOS DEL NEURODESARROLLO

			Los trastornos psiquiátricos infantiles son procesos dinámicos y algunos de ellos pueden reflejar un retraso en ciertas trayectorias del neurodesarrollo.

			El desarrollo estructural del cerebro en niños sanos sigue una trayectoria regional compleja. El desarrollo de la sustancia gris es medida por el grosor del volumen cortical y presenta una fase de incremento temprano seguida de una fase de decrecimiento en la pubertad-adolescencia. Dada la complejidad de estos procesos no es sorprendente que cualquier circunstancia que los altere resulte en problemas en la cognición, el afecto y la conducta (Shaw, et al., 2010).

			¿Cuáles serían esas alteraciones en la trayectoria?

			1. Curva normal de desarrollo, pero desplazada a la derecha en el eje de edad. Esto implica que la edad en la que se alcanza el punto de cambio es más tardía, por lo tanto, el desorden se caracteriza por un retaso en el patrón del desarrollo típico.

				En investigaciones sobre ADHD, ciertas investigaciones establecieron que hay una reducción global cerebral y cerebelar, con los ganglios basales y la corteza prefrontal más comprometida (Krain et al. 2006).

				El NIMH (National Institute of Mental Health, EE. UU.) llevó adelante estudios longitudinales que permitieron capturar los procesos de neurodesarrollo.

				Se evaluó la maduración cortical utilizando como marcador el grosor de la corteza y se observó que los niños con ADHD tenían un retraso en la maduración de aproximadamente de 3 años, más evidente en la corteza prefrontal lateral, aunque sin desviación en la trayectoria.

				La combinación de retraso en la maduración frontotemporal, pero con una secuencia que imita el desarrollo típico, favorece la idea de que el ADHD se comporta como un retraso en la maduración cortical. (Ver FIGURA 1 A).

			[image: ]

			(Shaw, P. et al., 2010)

			2.	Las curvas también pueden diferir en la velocidad de aceleración-desaceleración, alejándose del desarrollo típico

				Metaanálisis de estudios de tamaño cerebral en niños y adultos con autismo sugirieron que el desorden puede estar asociado en cambios en la velocidad de las curvas de desarrollo. Dos estudios longitudinales examinaron por RMN los volúmenes cerebrales a los 2 años y los relacionaron con la circunferencia cefálica (CC) en el nacimiento y en los primeros años de vida. Estos trabajos, detectaron que mientras la CC era normal al nacer o por debajo de lo normal, el crecimiento cerebral experimentaba una rápida aceleración tanto en la sustancia blanca como en la gris en los niños que serían diagnosticados posteriormente como autistas (Courchesne et al., 2003, Hazlett et al., 2005). El mismo fenómeno se encontró en los volúmenes amigdalinos, lo que se asoció con déficits en la cognición social como la inadecuada atención conjunta que experimentan estos niños (Mosconi et al., 2009).

				Por otro lado, en la esquizofrenia de inicio temprano, se observó un incremento en la velocidad de la pérdida de materia gris cortical durante la adolescencia, evaluada a través de estudios longitudinales con neuroimágenes (Gotgay, 2008). Esta curva de velocidad puede rectificarse en regiones parietales, pero persiste en regiones frontotemporales conduciendo a patrones de déficits encontrados en la esquizofrenia de individuos adultos.



			3.	Modificaciones en la forma que sigue la trayectoria del desarrollo

				Existen variadas patologías que muestran características que se alejan del desarrollo típico, como son los síndromes vinculados con moderada y grave discapacidad intelectual. Un ejemplo es el síndrome de Down, donde aparecen trayectorias desviadas especialmente en el cerebelo, lóbulos frontales asociadas a trayectorias intactas en los ganglios basales y el tálamo (ver FIGURA 1, C).

			¿Cómo evaluar los trastornos del neurodesarrollo?

			El crecimiento y el desarrollo, ambos interdependientes, se inician en el periodo embrionario y fetal y concluyen en la adolescencia tardía (Chun T., 2016).

			Aproximadamente uno de diez niños tiene deterioros en el neurodesarrollo, los que se manifiestan por trastornos en la cognición, el procesamiento auditivo, la visión, la conducta, el lenguaje, la atención, las habilidades motoras y el sueño. Las investigaciones epidemiológicas de estos tipos de trastornos revelaron tres tendencias principales. Primero, la prevalencia de los trastornos del neurodesarrollo varía ampliamente en sus ubicaciones geográficas, siendo esta más alta en países con bajos ingresos (5,3 a 24,4 por 1000 niños) que en aquellos con salarios más altos (2 a 4,5 por 1000 niños). Segundo, los niños afectados tienen mayor severidad de sus patologías en los países de más bajos ingresos y tercero, mayor variabilidad en sus diagnósticos (Fernandes, M., et al. 2014).

			El desarrollo de las funciones del sistema nervioso central en su interacción con el ambiente genera conductas tendientes a la adaptación del individuo a su entorno.

			Las herramientas utilizadas son variadas e incluyen la medición del crecimiento físico, ya que el factor nutricional incide en desarrollo.

			El cerebro humano y los órganos sensoriales, especialmente el auditivo, son muy sensibles al daño, por lo que es importante determinar si durante la vida intrauterina el niño estuvo expuesto a factores ambientales deletéreos. Plomo, mercurio, pesticidas y malnutrición son algunos de ellos (Flores Huerta, 2013).

			Las pruebas de screening que se utilicen deben estar estandarizadas en cuanto a edad y sexo, deben contemplar el entorno cultural y socioeconómico, ser sencillas para ser utilizadas en las visitas al pediatra y tener buena especificidad (que la prueba negativa se corresponda con un niño que no tiene alteraciones del desarrollo). 

			La identificación temprana de los problemas del neurodesarrollo implica la integración del niño a programas interdisciplinarios de evaluación, diagnóstico y tratamiento (Romo Pardo, 2013).

			Se comprobó que los niños que reciben intervenciones tempranas presentan a largo plazo mejor desempeño escolar, menor índice de criminalidad y mayores probabilidades de obtener empleo en la vida adulta (Hamilton, 2006).

			La Asociación Americana de Pediatría (APA) aconseja la aplicación sistemática de las pruebas de screening en momentos claves del desarrollo, o sea, a los 9, 18 y 30 meses.

			Estas pruebas identifican a los individuos con trastornos del neurodesarrollo en una población aparentemente sana, establece el riesgo o la sospecha, pero no define el diagnóstico (Ridz, D., 2005).

			Las evaluaciones iniciales epidemiológicas deben validarse con otro tipo de pruebas como neuroimágenes o estudios EEG para llegar a una conclusión diagnóstica más precisa.

			CONCLUSIONES

			La identificación temprana de los trastornos del neurodesarrollo depende de los cuidados primarios en medicina, y es responsabilidad de los profesionales en el amplio campo de la pediatría.

			La investigación de los estadios del desarrollo debe ser incorporada en toda visita preventiva que hace el niño al consultorio del pediatra, especialmente en edades que van desde el nacimiento hasta los 3 años.

			El cerebro humano presenta una prolongada maduración, con diferentes tipos celulares, estructuras y circuitos neurales que muestran distintas trayectorias de desarrollo que subyacen a los cambios dinámicos observados a lo largo de la vida.

			La maduración de estructuras corticales y el establecimiento de su conectividad son procesos críticos que sostienen el funcionamiento cognitivo y conductual.

			Durante mucho tiempo, el desarrollo postnatal de las funciones psicológicas fue estudiado en forma independiente de los sustratos neurales subyacentes. Por un lado, los psicólogos presentaban teorías sobre el desarrollo cognitivo, perceptivo y lingüístico y los neurocientíficos investigaban la estructura y química cerebral en humanos y en otras especies.

			Actualmente, las técnicas de imágenes tanto estructurales como funcionales, las evaluaciones de los efectos del daño cerebral adquirido y de las experiencias tempranas atípicas colaboran al aportar evidencias que mejoran la comprensión de los mecanismos del desarrollo del sistema nervioso central (SNC).

			Por otro lado, la evaluación de las trayectorias que sigue el desarrollo del SNC, contribuyen con el armado de diferentes escenarios que capturan el dinamismo y la complejidad de los procesos.

			La identificación temprana de problemas del neurodesarrollo debe conducir a otro tipo de evaluaciones diagnósticas, estrategias terapéuticas e intervenciones adecuadas que mejoren el pronóstico de los niños con trastornos del neurodesarrollo y el bienestar de sus familias.
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Figura 5. Neurulacion en el embrién. Formacion del tubo neural en un embrién
humano, a partir de la cuarta semana de gestacion. (A) Esquema del plegamiento del
neuroectodermo para dar lugar al tubo neural. (B) El cierre del tubo es asimétrico, la parte
anterior se cierra antes que la posterior. () Sobre la imagen, en el circulo rojo se observa
el ciere del tubo, formando una abertura denominada neuroporo. (Fuente:
https://locosporlabiologia.wordpress.com/2011/06/10/autoconstruccion-en-35-
fotogramas/)
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