NUTRICAO E ENCEFALO!

Dr. Nelson Chaves?

Hi uma estreita relacdo entre a nutricao e o desenvolvimento
do encéfalo. A desnutricdo, incidindo no periodo de cresci-
mento rdpido do encéfalo, é altamente prejudicial d instalagdo
das fungoes nervosas superiores e pode trazer deficiéncias
intelectuais irreversiveis.

Introdugio

A mi nutrigio calérico-protéica € a pro-
téica, expressas sob as formas mais nitidas no
marasmo e kwashiorkor, constituem problemas
nutricionais dos mais sérios na atualidade, em
face de sua elevada incidéncia nos paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento.

De um modo geral, as conseqiiéncias oriun-
das das caréncias alimentares atingem, prefe-
rencialmente, os grupos mais vulnerdveis da
populacao. Enire éstes, encontra-se o grupo
etdrio de 1 a 4 anos, cujo coeficiente de
mortalidade constitui um indice seguro de
salide e de nutricio de um determinado grupo
populacional.

Diversos estudos tém evidenciado elevado
coeficiente de mortalidade no grupo etdrio de 1
a 4 anos, 20 a 30 vézes superior nos paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento. A
causa de morte das criangas déste grupo etdrio,
outrdra atribuida a diarréias e outras infecgdes
benignas como o sarampo e a varicela, na
realidade estd ligada, direta ou indiretamente, 4
nutrigao (1, 2).

H4, realmente, uma relacao muito estreita
entre a patogenia e a mortalidade por doencas
infecciosas e parasitdrias e o estado de nutrigao
das populacbes.

Um estudo realizado por Béhar, na Guate-

1Conferéncia proferida no IX Congresso da Asso-
ciagdo Latino Americana de Ciéncias Fisiologicas,
realizado em Belo Horizonte, Minas Gerais, de 7 a 12
julho de 1969.

2professor de Fisiologia da Faculdade de Medicina
da Universidade Federal de Pernambuco e Diretor do
Instituto de Nutricdo da Universidade Federal de
Pernambuco.
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mala, sdbre o nimero de 6bitos ocorridos em
quatro grupos de populagoes rurais, revelou
que, de 109 ébitos de criangas com menos de 5
anos, 38 eram casos tipicos de desnutricao
calbrico-protéica grave acompanhada de edema
(kwashiorkor), e dois eram casos de desnu-
tri¢do grave sem edema (marasmo) (3).

Os estudos efetuados nos paises subdesen-
volvidos e em desemvolvimento visavam, es-
pecialmente, determinar os efeitos da nutrigao
sObre o desenvolvimento fisico. Recentemente,
tem-se procurado relacionar sua repercussao
sobre o desenvolvimento mental.

Estd suficientemente comprovado que‘ a
desnutricao grave, em criangas entre 6 méses ¢
5 anos de idade, repercute sériamente na
atividade psicomotora.

Segundo Cravioto, é surpreendente que nao
se tenha prestado a devida atengao ao desenvol-
vimento psicobiolégico, embora, desde as pri-
meiras descricdes da desnutri¢ao calérico-
protéica em criangas, tenham sido observadas
alteracOes da conduta como sintomas iniciais,
com prevaléncia durante tdda a doenga e que a
recuperacao da conduta normal poderia ser
considerada um dos melhores indices para o
prognastico (4).

Existe a opiniao de que isto resultou, em
grande parte, do pouco conhecimento que se
tinha sébre a nutri¢do e a atividade do sistema
nervoso central.

Com o decorrer do tempo e um aprecidvel
nimero de trabalhos experimentais, o assunto
“Nutri¢gdo e desenvolvimento do encéfalo”
passou a despertar grande interésse. Surgiram,
entdo, os estudos s6bre as relagbes entre o
rendimento escolar € a nutrigao e as obser-
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vagBes da atividade elétrica do cortex cerebral,
em criangas e adultos desnutridos.

Stoch e Smythe (4) na Africa do Sul, “tém
seguido longitudinalmente dois grupos, cada
um deles compdsto de 18 criangas negras de 10
méses a 2 anos de idade, e 3, entre 2 ¢ 3 anos.
No infcio do estudo nenhuma das criangas
apresentava evidéncia de distdrbios orginicos,
além de gastroenterite, que respondia rapi-
damente ao tratamento. A diferenca essencial
entre os dois grupos estava em seus estados
nutricionais, de acdérdo com os resultados
obtidos pelas medidas antropométricas.”

“O grupo considerado melhor nutrido
incluia criangas que permaneciam, durante
todo o dia, em creches, onde recebiam alimen-
tagao adequada e suplementa¢do de vitamina,
enquanto os pais trabalhavam. As criangas mal
nutridas foram vistas, inicialmente com a idade
aproximada de 1 ano, sendo subseqiientemente
examinadas a intervalos de 6 a 12 méses.
Embora as familias do grupo melhor nutrido
tendessem a aumentar e ter maiores encargos,
maiores chances de trabalho ¢ um nivel edu-
cacional ligeiramente mais elevado, ambos os
grupos foram considerados pertencentes ao
mais baixo nivel econémico.”

Os resultados das medidas antropométricas
¢ dos testes de inteligéncia revelaram que em
tddas as idades a altura, o péso, a circunfe-
réncia craneana e o quociente intelectual das
criancas estavam bem mais abaixo dos valores
normais, no grupo desnutrido (4).

Em Bogor, na Indonésia, foram observadas
107 criangas de 6 a 12 anos de idade, sendo
utilizados os testes de inteligéncia e o eletroen-
cefalograma. O estado nutricional dessas
criancas foi observado através de um estudo
prévio, realizado no periodo pré-escolar. Os
valores maijs baixos foram constatados em
criangas que tinham sofrido de desnutricao e
que demonstraram sinais clinicos de deficiéncia
de vitamina A, dos 2 aos 4 anos de idade; os
mais elevados foram observados em criangas
que nao tinham sido diagnosticadas como
portadoras de md nutricao (5).

Monckeberg estudou, no Chile, o desenvol-
vimento psicomotor em pré-escolares, per-

tencentes a trés diferentes condigoes eco-
némicas, constatando, em 43% das criangas,
desenvolvimento psicomotor retardado, princi-
palmente nos grupos em que prevalecia a
desnutricao e um baixo nivel social e cultural
(6).

A fim de separar os diferentes fatdres que
contribuem para éste retardamento, o autor
estudou 400 pré-escolares, com baixo nivel
econdmico-social, levando em consideracio o
nivel educacional dos pais, qualidade da dieta,
condig6es sanitdrias, idade em que se instalou a
desnutricao, quociente intelectual dos pais, etc.
Os resultados demonstraram que a desnutri¢ao
afeta o desenvolvimento psicomotor. A circun-
feréncia craneana das criangas desnutridas apre-
sentavam-se abaixo do normal.

Segundo o autor, “‘os dados experimentais
mostram que a desnutricao severa nos pri-
meiros 5 méses de vida provoca alteragoes no
sistema nervoso central ¢ uma diminui¢ao do
tamanho do encéfalo. As lesoes produzidas
nesta etapa do desenvolvimento do sistema
nervoso central parecem ser definitivas, uma
vez que a observacao destas criangas até aos 7
anos de idade demonstram un significativo
retardamento do desenvolvimento fisico e
psicomotor” (6.

Numa reuniao promovida pela UNESCO, da
qual participaram eminentes cientistas, foi
mencionado o seguinte: “Em numerosos paises
a subalimentacdo e a mé nutricao, ligadas,
sobretudo, 4 falta de proteinas, de uma parte, e
4 caréncia de estimulos intelectuais, de outra,
devido 4 auséncia ou insuficiéncia de escola-
ridade e de formagido profissional, tém, por
conseqiiéncia, uma vida mental retardada”.

Continua o relatoério: ‘“Sabemos, de
acréscimo, que em certos dominios os retarda-
dos mentais nao podem mais ser recuperados,
se certas aprendizagens, notadamente as ligadas
4 aquisicdo da linguagem, nao forem feitas em
uma idade conveniente” (7).

Coursin {8) afirma que os dados obtidos por
diversos pesquisadores em todo o mundo sdo,
virtualmente, os mesmos e indicam uma {ntima
relagao estatistica entre o funcionamento de-
ficiente do sistema nervoso central e os sin-
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tomas fisicos da md nutrigao, no que se refere 4
estatura, péso, circunferéncia craneana, etc.

Estudos realizados na Itilia, Algéria, Ceilao
e Uganda, em criancas portadoras de
kwashiorkor, constataram a existéncia de
tracados anormais no eletroencefalograma, em
grande namero de casos. A maioria dessas
criancas parecia melhorar com o tratamento,
sugerindo que os tragados anormais podem ser
devidos, pelo menos em parte, ds alteragdes
bioquimicas transitorias, mais do que a dis-
tlirbios permanentes do encéfalo (9).

Jelliffe (9) afirma que “na época de Na-
poleao, um exército podia marchar sobre seu
estémago; entretanto, no século XX o pro-
gresso econdmico e tecnolégico de uma nagao
estd relacionado, em grande parte, ao poder do
cérebro treinado dos seus cidadaos”.

Y

Referindo-se 4 desnutricao calérico-
protéica, resalta Cravioto: *‘As descri¢oes feitas
por diversos autores indicam que a apatia é,
provavelmente, a caracteristica individual ob-
servada con maior freqiiéncia; os pacientes
graves parecem ter perdido tdda a curiosidade e
o desejo de exploragdo, tao caracteristicos da
crianca normal. A renovagao do interésse é
considerada um dos sinais mais seguros de
melhoria” {3},

Citando Wilson, classifica trés categorias de
apatia: 1) primordialmente fisioldgica; 2) de
nivel comunitdrio; 3) caracteristica da cultura
regional. Afirma ainda Cravioto que, na defi-
ciéncia caldrico-protéica a apatia é do tipo
misto e ressalta o papel da relacao mae/crianca
no desenvolvimento intelectual desta tltima.

E continua: Para determinar a possivel
relagdo entre as caréncias nutricionais e o
funcionamento do sistema nervoso central, trés
métodos tém sido utilizados: a eletroencefa-
lografia clinica; a resposta a provas psicoldgicas
¢ a avaliagao do desenvolvimento das fungoes
cerebrais” (3.

Dividiremos éste trabalho em trés partes: 1)
Experimentagao em animais de laboratério; 2)
Observagbes no humano; ¢ 3) Metabolismo do
encéfalo, especialmente do cérebro e ativi-
dades.

Experimentagao

As técnicas empregadas em animais de
laboratdrio tém utilizado, preferencialmente, as
provas de aprendizagem em labirinto; reflexos
condicionados; injecdo ou ingestio de extratos
de encéfalo; relacao entre o desenvolvimento
do encéfalo—no embrido e apds o nascimento—
¢ o desenvolvimento corporal.

Widdowson estudou os efeitos da defi-
ciéncia nutricional sdbre o desenvolvimento
psicobioldgico, em ratos e porcos. Segundo o
autor, “o crescimento do encéfalo € muito
rdpido durante as duas primeiras semanas de
vida, e no fim déste tempo éle atinge 66% do
seu tamanho normal. O corpo, nesta época,
atinge apenas 8% do seu péso normal. O
crescimento do encéfalo comeca, entdo, a
diminuir, permanecendo lento durante todo o
tempo em que o corpo estd se desenvolvendo
mais rapidamente - entre 6 e 10 semanas, o que
corresponde 4 época da puberdade, no
homem * (10).

Platt e colaboradores (9) em suas experién-
cias, demonstraram que filhotes de cadelas
desnutridas apresentavam alteragoes do sistema
nervoso central, atetose, ataxia, alteragoes estas
que persistiam por alguns méses. Também foi
observado aumento da cromatdlise nos nucleos
das células da oligodendroglia e, nos casos mais
graves, alteragoes dos Corpos de Nissl.

Platt, citado por Richter, observou, no cao
com deficiéncia protéica, ‘“‘atividade elétrica
anormal do encéfalo: os ritmos nos mais sao
substituidos pela eclosao de ondas agudas e
irregulares™ (11).

Segundo Ritcher, “o cldssico ponto de vista
de que o encéfalo é menos atingido pela
desnutricio severa do que o organismo foi
confirmado por Lehr e Gayet, que ndo desco-
briram alteracio na proteina, nitrogénio total
ou teor de DNA no cértex cerebral de ratos
adultos mantidos, por mais de 3 méses, com
dietas de baixo teor calbrico-protéico. Apesar
da severa perda de péso corporal, os animais
nao apresentavam sinais de letargia ¢ apenas um
certo grau de nervosismo. Entretanto, hd evi-
déncia de que a desnutricao pode afetar o péso
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e o desenvolvimento do encéfalo do feto:
privando-se de alimentos camondongos
prenhes, verificou-se do aparecimento de ni-
nhadas con mas formagOes congénitas, o que
poderia ser prevenido com a suplementagao de
glicose ou aminodicidos, até o 9° dia do jejum.
No rato recém-nascido, uma dieta pobre em
proteina pode causar uma redugao de 40% no
péso do encéfalo, em comparagao com os
animais do grupo contrdle normalmente ali-
mentados; pode ainda produzir um retarda-
mento da diferencia¢ao normal dos neurdnios e
prejudicar a maturagio do comportamento
(11).

O autor cita os trabalhos de Rajalakshmi e
colaboradores, os quais estudaram, no rato, os
efeitos da deficiéncia protéica, procurando
relacionar as alteragoes do comportamento
com as alteracdes bioquimicas no encéfalo.
Animais de 1, 6 e 12 méses foram submetidos,
durante 4 méses, a dietas de baixo e elevado
teor protéico, suplementadas com sais minerais
e vitaminas. Utilizaram o teste de aprendiza-
gem da diferenciagao visual em labirinto. Os
animais tinham que fazer a distingdo entre
diagramas de barras pretas verticais e horizon-
tais. Em seguida, os encéfalos eram analisados
para determinacao do teor de aminodcidos,
sendo determinadas as atividades de 10 enzimas
diferentes. Foram constatadas, nos animais
com deficiencia protéica, alteragoes de compor-
tamento e das determinagdes bioquimicas.
Estas alteracoes eram evidentes nos trés grupos
de idade, sendo maiores, entretanto, nos ani-
mais submetidos 4 deficiéncia protéica nas
primeiras etapas da vida, principalmente na
discriminacao dos testes de aprendizagem. Os
animais em deficiéncia protéica apresentavam
también diminuigao da atividade dos seguintes
enzimas: glutamatodehidrogenase, glutama-
todecarboxilase, glutamatopiruvato-
aminotransferase e outros enzimas ligados ao
metabolismo do 4cido glutdmico. Os teores de
alanina, acido aspartico e GABA revelaram-se
consideravelmente inferiores nésses animais.
Houve recuperagao parcial com a restauragao
protéica da dieta, durante dois méses (7).

Barnes e colaboradores estudaram a aprendi-

zagem em labirinto, em ratos submetidos a
restricao alimentar durante trés semanas. Fo-
ram utilizados animais desmanados aos 21 dias
e submetidos a uma dieta muito pobre em
proteinas, durante 8 semanas. Quando os ani-
mais tinhan de 6 a 9 méses de idade, foi
determinada a discriminagao visual em labi-
rinto. Os ratos submetidos i privagao de
alimentos, antes e apds o desmame, revelaram
erros significativamente mais frequientes do
que os animais do grupo controle {12).

Curley e Lineberger estudaram o papel da
subnutri¢ao sdbre o crescimento e a composigao
do encéfalo do rato. Os valores do péso
corporal, péso do encéfalo, DNA, RNA, lipi-
deos e proteinas revelaram-se significativa-
mente mais baixos nos animais do grupo
experimental do que nos ratos do grupo con-
trole, da mesma idade. Os animais mantidos em
dietas restritas, até os 17 dias de idade, nao
recuperaram os teores normais de DNA e RNA
do encéfalo, mesmo quando alimentados ad
libitum até os 110 dias de idade.

Chase, baseado no desenvolvimento rdpido
do sistema nervoso ap6s o nascimento, estudou
a sintese de mielina em animais. Utilizou o
“sulfatidio” para estudar a formacao da mie-
lina, uma vez que esta substincia é amplamente
encontrada nas fibras nervosas mielinicas,
sendo um componente da bainha de mielina.
Dezasseis a 20 ratos, com 12 horas de idade,
foram utilizados neste estudo, sendo subme-
tidos 4 privagao nutricional. O autor observou
que a restrigao era asociada a uma diminuigao
da sintese do “sulfatideo”, diminuicao esta que
nao foi corrigida, mesmo com a retomada do
alimento. Os resultados indicam que a boa
nutricao é essencial 4 formacgao do sistema
nervoso ¢ da mielina, no rato jovem (13/.

Mélndr e colaboradores, em estudo experi-
mental realizado em nosso laboratdrio, deter-
minaram o eletroencefalograma de ratos nasci-
dos de maes alimentadas com dietas contendo
8% de caseina comercial (6,8% de proteinas),
os quais foram mantidos na mesma dieta apds o
desmame. Os autores observaram alteragoes da
atividade elétrico-cortical. Serviram de controle
ratos nascidos de maes que recebiam 18% de
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caseina comercial (14,5% de proteina), sendo
mantidos nesta dieta apés o desmame.(Tra-
balho a ser publicado.)

Os autores estao estudando, nesses mesmos
animais, as respostas de fuga condicionada,
utilizando, como estimulo condicionado, o
som de um oscilador de audio e como estimulo
incondicionado o choque elétrico de 40
“yolts”.

Novidkovd e colaboradores, na Checoslo-
vaquia, demonstraram que ratos desmamados
precocemente se adaptam mais lentamente aos
estimulos condicionados do que os desmama-
dos na idade normal (5).

“Qs ratos desmamados aos 15 dias de idade
¢ alimentados com uma racao padrao apresen-
tavam menor capacidade para aprender e recor-
dar o aprendizado em labirinto do que os
desmamados no 30° dia. Quando os ratos eram
desmamados precocemente e lhes era adminis-
trada uma racao de elevado teor de gordura
respondiam ao teste de labirinto da mesma
maneira ou methor do que os desmamados mais
tardiamente.”

Hd uma série ainda maior de trabalhos
experimentais, quase todos revelando novos
fatos, como: deficiéncia de aprendizagem em
labirintos ¢ na aquisigao de reflexos condi-
cionados, ¢ alteragoes bioquimicos do encéfalo.

Observagoes no humano

Referindo-se ao desenvolvimento embriold-
gico do encéfalo na espécie humana, afirma
Coursin: “O desenvolvimento embrioldgico do
encéfalo é um dos mais ripidos e extensos
processos que ocorrem durante a gestagao. O
rapido crescimento do encéfalo persiste apds o
nascimento, adiantando-se mesmo ao desenvol-
vimento do resto do corpo. Com a idade de 4
anos, a crianga apresenta 90 % da massa total
do encéfalo do adulto, coincidindo, com o
aumento de tamanho, uma evolugao complexa
e continua da anatomia, bioquimica e fisiologia
do encéfalo™ (8).

Segundo Scrimshaw, “na crianca, o encéfalo
atinge 80 % do seu péso adulto aos 3 anos de
idade, enquanto que o corpo atinge pouco mais

de 20% do seu péso adulto. Os trés primeiros
anos de vida no desenvolvimento de uma
crianca sao compardveis ds 4 primeiras semanas
de vida de um rato ou a 8 ou 10 semanas de um
porco. A época do nascimento, o encéfalo
humano aumenta de péso numa média de 1a 2
mg por minuto” (14).

Os registros eletroencefalograficos tém reve-
lado modiﬁcagio na forma, freqiiéncia e ampli-
tude das ondas, mesmo nos casos moderados de
desnutricao.

Cravioto diz que, ao ingressarem no hospi-
tal, os pacientes portadores de desnutri¢ao
grave apresentam ondas poli-ritmicas, mono-
ritmicas ou mono-sinusoidais. A freqiiéncia
diminui considerdvelmente e¢ a amplitude &
muito reduzida; os valores encontrados sao de
30 a 50 “microvolts™, ao invés de 150 a 200.
Diz o autor que Valenzuela, utilizando o
hidrato de cloral como sedativo, observou a
auséncia do ritmo rdpido, que normalmente
apresenta a crianca sadia sob a influéncia do
sedativo. Com o tratamento eficaz, o eletroen-
cefalograma tendia, cada vez mais, a tornar-se
igual ao das criangas sadias, quando a crianca
estd em franca recuperagao. A recuperagao
total é alcangada por volta de 40 a 50 dias.

Referindo-se as observacoes dos 47 casos
estudados por Nelson e Dean diz Cravioto que
em 5 pacientes foram observadas alteragoes
totais nas zonas temporais do encéfalo. Admite
que tais perturbacoes sao consideradas como
indicadores de uma reagao local ao estado
generalizado de super-hidratagao intercelular,
que é uma caracteristica muito comum da
desnutricao cronica grave. A origem habitual
no lobo temporal pode ser apenas uma manifes-
tacao da tendéncia déste lobo a reagir mais
facilmente do que outras regioes do encéfalo.

Com o grande desenvolvimento da biologia
molecular, foi possivel demonstrar a grande
atividade do metabolismo protéico no encé-
falo, dos mais elevados do organismo, sendo
inferior apenas ao que se processa no figado.

Outrdra, admitia-se que o neurdnio nutria-
se, quase que exclusivamente, de glicose, sendo
a deficiéncia déste nutriente a principal causa
da alteragao e da atividade.
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Entretanto, os delicados estudos experi-
mentais, que vém sendo realizados em diversos
laboratérios, ressaltam o ativo metabolismo
protéico, o papel dos 4cidos nucléicos na
sintese de proteinas do encéfalo—especial-
mente do cortex cerebral, bulbo e substincia
reticular. A maior parte déstes estudos refere-se
ao cortex temporal e ao hipocampo.

O sistemna nervoso, como outros orgios dos
mamiferos, contém um grande nimero de
proteinas bdsicas, as quais existem em tddas as
fracoes subcelulares e realizam uma variedade
de fungoes.

Niedle, referindo-se ao assunto, faz menc,io
especial s histonas, proteinas bdsicas, ligadas
quimica ¢ anatomicamente ao DNA, que cons-
tituem a maior porcao de protefnas bésicas
presentes no nucelo. Diz textualmente: “As
histonas podem funcionar como reguladoras da
agao génica, como foi inicialmente sugerido por
Stedman ¢ Stedman, em 1950. Em particular,
uma hipétese, atualmente em investigagao em
virios laboratorios, afirma que as histonas
podem atuar no bloqueiamento de certas re-
gices do DNA cromossémico, tornando-o in-
capaz de realizar a sintese de RNA. Por
conseguinte, as histonas, controlando a sintese
do RNA, regulam a sintese protéica na célula.”
“Baseados nos estudos quimicos e eletrofors-
ticos, sugerimos que as histonas de virios
6rgaos das mesmas espécies sao muito seme-
lhantes. Contudo, tém sido observadas dife-
rengas nas histonas de vdrios érgaos da galinha
e dorato™”(15).

Hydén (16) tem estudado bastante o meta-
bolismo do encéfalo e formula as seguintes
questoes:

1. “A resposta bioquimica dos neurdnios e
da glia na aprendizagem difere das respostas
apos estimulos fisiologicos ou quimicos? ™

2. “A composi¢ao do RNA reflete a ativi-
dade nuclear e génica quando o animal enfrenta
uma situagao pela primeira vez?

Segundo o autor, “o teor de RNA aumenta
na glia e nos neurdnios durante a aprendi-
zagem; durante o estimulo, por outro lado, éle
aumenta nos neurdnios, mas diminui na glia.”
Na doenga de Parkinson foram encontrados

teores elevadissimos de RNA na glia. Originam-
se, na glia, erros bioquimicos, na fase precoce
do parkinsonismo, envolvendo a sintese de
polinucleotideos e as alteracdes dos teores de
RNA nas células nervosas eram provavelmente
secunddrias.

Lajtha e Marks afirmam que estd bem
estabelecido que o metabolismo das proteinas
do encéfalo é muito ativo. “Uma vez que hd
uma incorporagao ativa de aminodcidos e o
estado dindmico no encéfalo adulto requer uma
liberagao equivalente de animodcidos, ou seja,
uma quebra protéica para ocorrer a incorpo-
ra¢ao sob circunstincias fisioldgicas. Uma com-
paragao: da atividade protéica em homogenato
total de vdrios tecidos demonstra que a ativi-
dade do encéfalo é menor do que no figado,
porém maior do que do musculo. A maior
parte das proteinas do encéfalo existe em
estado dindmico e a velocidade da quebra da
molécula protéica é comparavel 4 observada em
outros tecidos in vivo e in vitro (17).

Altman diz que a proteina representa cérca
de metade do péso do tecido nervoso e que as
células nervosas apresentan um metabolismo
protéico excessivamente elevado. Admite o
autor que esta concentracio protéica elevada é
uma conseqiiéncia do intenso trabalho reali-
zado pelas células nervosas. Acrescenta: Se for
éste o caso, seria justificivel esperar alteragoes
no metabolismo protéico, como conseqiiéncia
de alteragbes no comportamento e da atividade
nervosa central” {18).

Mais adiante, escreve: ‘Naoc observamos
alteragoes na incorporagio de glicina e leucina
nas células do lobo optico de pdssaros ou no
niicleo geniculado lateral de ratos, quando os
animais eram submetidos ao treinamento visual
prolongado ou 4 a¢do de estimulos. Entretanto,
foram observados leves, porém significativos,
aumentos na incorporagao de leucina no nicleo
coclear sob estimulo auditivo intenso, crénico
ou agudo” (18).

Como uma evidéncia da importincia do
metabolismo do encéfalo, ressalta a interpre-
tacdo de diversas doengas mentais, como os
erros metabdlicos, os quais vem despertando
muito interésse, Gltimamente.
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Estudos meticulosos tém revelado que ésses
erros metabdlicos sao devidos a alteragoes do
complexo gene/enzima.

No dominio das doencas mentais, a esquizo-
frenia tem despertado muita atengao, sendo
considerada, por alguns autores, resultante de
um distirbio metabdlico no sistema nervoso
central.

Chapman e Wolf (77) afirmam ter encon-
trado “uma relagao entre a esquizofrenia € a
presenca de um enzima proteolitico no fluido
cérebro-espinhal, produzindo polipeptideos
com atividade vaso-dilatadora. Entretanto,
Coppen e Lewis nao confirmaram esta desco-
berta; encontraram apenas tracos de atividade
enzimitica em amostras de fluido cérebro-
espinhal contaminado pelo sangue, e a distri-
buicao era semelhante nas amostras colhidas
nos esquizofrénicos e nos contrdles.”

H4 referéncias s6bre a presenca, no plasma
dos esquizofrénicos, de um fator que interfere
no mecanismo normal do metabolismo dos
hidratos de carbono e transferéncia energética,
fator éste que tem sido determinado medindo-
se o seu efeito sdbre a relagao lactato-piruvato.
Esta relagao aumenta com a adi¢do de plasma
de individuos esquizofrénicos. O fator—uma
proteina—¢é 1ldbil e destruido pelo congela-
mento, por armazenamento; foi considerado
especifico para os esquizofrénicos adultos e
ausente no plasma dos controles psicSticos € no
dos normais (11).

Segundo Richter, “o fator encontrado no
plasma de certos esquizofrénicos €, aparente-
mente, um anticorpo, produzido pela sensibi-
lizagdo a proteinas especificas, nao havendo
motivo para se acreditar que esteja relacionado
a psicose esquizofrénica” (11).

Acrescenta: “Nao hd ainda evidéncia de
qualquer mecanismo geral causador da esquizo-
frenia ¢ a tGnica anormalidade bioquimica
conhecida ¢ o teor de DNA dos cromossomos.”

O autor diz que existem algumas condigoes
diferentes, nas quais a anormalidade mental
estd ligada a um erro nato do metabolismo.
“Em tais condi¢Oes, o retardamento mental €,
aparentemente, um fendmeno secunddrio,
desde que a alteragao metabolica priméria tem

sido identificada no figado ou outros érgaos,
mais do que no encéfalo.” O autor refere-se 4
hemocistindria, a qual é um dos mais comuns
erros metabolicos, associado com o retarda-
mento mental, secundando apenas a fenilce-
tontria, em freqiiéncia.

Uma das mais conhecidas dessas doencas,
ligadas a erros metabdlicos, é a fenilcetoniria, a
qual é acompanhada do retardamento mental
precoce. E provocada pela auséncia do enzima,
que transforma a fenilalanina em tirosina. A
fenilalanina permanece em quantidade exces-
siva, no sangue, acompanhada do 4cido fenil-
pirtivico, o qual passa a existir na urina. O
excesso de aminodcido perturba a maturacao
do encéfalo e interfere no transporte e cap-
tacao de outros aminodcidos, no 6rgao (19).

Nesta doenca, observa-se também deficiéncia
da produgao de melanina. Sua repercussao
sobre o desenvolvimento mental é tamanha que
Folling (20), concluindo que era produzida por
um erro nato do metabolismo da fenilalanina,
propds o nome de “imbecilidad fenilpiruvica”™.
Foi também denominada oligofrenia fenil-
pirtivica.

Um outro erro metabdlico importante, re-
percutindo também no desenvolvimento
mental, é a deficiéncia enzimdtica de utilizacao
da tirosina, a qual repercute na formacao da
adrenalina. As alteracoes do metabolismo in-
completo da fenilalanina e da tirosina consti-
tuem exemplos evidentes da interrelacao entre
os genes € enzimas. Por falta de gene apro-
priado, hd deficiencia de determinado enzima e
isto faz deter o metabolismo em determinado
ponto. O aminodcido nao ¢ utilizado e passa a
existir em maior concentragao no sangue, o que
prejudica o metabolismo de um modo geral,
inclusive no sistema nervoso central (27 ).

“Em certos nameros de distdrbios, tais
como a fenilcetoniria e a galactosemia, existe
uma evidente relagio entre a dieta e a inte-
ligéncia. Se criangas portadoras déstes distir-
bios metabdlicos nao recebem uma dieta ade-
quada, sua capacidade intelectual torna-se signi-
ficativamente retardada™ (21 ).

E significativo que ésses erros natos do
metabolismo repercutem, quase sempre, no
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sistema nervoso central. O fato leva a justificar
que os estudos sdbre o metabolismo concen-
trem-se no sistema nervoso central, do mesmo
modo que se tém concentrado no figado,
musculos e sangue. E uma nova linha de
pesquisas, de suma importancia para o estudo
dos distirbios mentais e do retardamento
mental em criancgas.

Jacob ¢ Mandel (22) realizaram um estudo
detalhado sdbre o metabolismo do dcido nu-
cléico no sistema nervoso central. Dizem os
autores: “O estudo da distribuigao dos nucleo-
tideos livres do encéfalo, o qual apresenta um
grau muito elevado de fosforilagao dos nucleo-
tideos, fornece dados sdbre o equilibrio meta-
bdlico “in vivo”, de células de diferentes dreas.
A informagao sdbre a concentragao de nucleo-
tideos livres no tecido “in vivo™ é um contrdle
util para as experiéncias “in vitro”. Durante o
desenvolvimento filogenético, a concentragao
de nucleotideos livres aumenta substancial-
mente. As modificagoes nos reservatdrios do
nucleotideo livre sao indicadores dos mecanis-
mos de adaptagao as necessidades bio-sintéticas
do crecimento e atividade funcional.”

“Q estudo da distribuicao do RNA em
vérias dreas do sistema nervoso central apresen-
ta uma considerdvel diferenca de uma zona a
outra. Levandose em conta o nGmero de
células da glia, parece que as células do cértex
s20 muito ricas em RNA. A distribuicao de
RNA nas fragoes subcelulares apresenta varia-
¢oes em cada zona do encéfalo, mas em todos
os casos 1/3 do RNA total é encontrado nos
ribossomos, enquanto 10 a 24 do seu teor
““de ac6rdo com a zona” € observado na fragao
mitocondria maior” (22).

“A bio-sintese do RNA € muito intensa no
sistema nervoso central. A atividade do RNA
polimerase no encéfalo é mais elevado do que a
de todos os outros tecidos, excetuando o
figado. Como em outros tecidos, o RNA de
tipo mensageiro é encontrado no encéfalo,
havendo uma rdpida passagem do RNA neo-
sintetizado do niicleo para o citoplasma™ (22).

Referindo-se a aprendizagem, diz o autor
que: “Nas experiéncias com a aprendizagem,
que envolvem transferéncias de quantidades

indeterminadas, o teor de RNA por célula
aumenta em 22 %, enquanto ocorre uma
variagdo significativa da composigao basica de
RNA dos neurdnios corticais.”

“As alteragoes das fungdes do encéfalo
(hipoxia, convulsoes, hipotermia) sao acom-
panhadas por distirbios nos reservatérios de
precursores de RNA. Inversamente, as alte-
racoes déste armazenamento podem impedir a
funcao do encéfalo em geral e, especialmente, a
capacidade de aprendizagem. Entretanto, nao
foi ainda demonstrada uma intervengao direta
do RNA. A inibicao da sintese do RNA
mensageiro ndo parece afetar a aprendizagem e
a memoria, porém durante e depois da aprendi-
zagem a composicao do RNA no nicleo de
algumas células nervosas especializadas era mo-
dificada por um curto periodo. Esta alteracdo
parece ser devida a neo-sintese do RNA mensa-
geiro. Por conseguinte, hd uma correlacio
direta entre a inibicao da sintese protéica em
dreas especializadas do encéfalo e a capacidade
de aprendizagem” (22).

Algumas experiéncias demonstram que a
biosintese do RNA e das proteinas pode ser
bloqueiada a niveis diferentes pela agdo de
antimetabélitos. Nao hd evidéncia, contudo, de
que o efeito désses antimetabdlitos sobre a
atividade funcional seja uma conseqiiéncia dire-
ta de um bloqueiamento da sintese do RNA
(22).

A actinomicina-D, poderoso inibidor da
transcricao, bloqueiando a sintese do ndvo
RNA, intra-cerebral, “produz 83% de inibi¢do
na sintese do RNA do encéfalo, sem afetar a
aprendizagem e a memoéria.”

A puromicina bloqueia a sintese protéica ao
nivel de transla¢do e atua como um competidor
da transferéncia do RNA. Este antibidtico
“produz uma inibicao de 90 %da incorporacao
dos aminiacidos das proteinas no encéfalo do
camondongo.”

Jacob e Mandel citam ainda Flexner e
colaboradores, os quais demonstram a corre-
lagao entre o grau e a duragido da sintese das
proteinas no hipocampo e cortex temporal, e
uma perda de memoria recente da aprendi-
zagem em labirinto simples (22).
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No que se refere 4 memoria, diz Carlini
{23): Durante os ultimos anos havia se enraiza-
do no espirito de muitos que as fungGes
psiquicas, memoéria entre elas, nao eram pas-
siveis de investigacdio quimica.” Cita
Boerhaave, o qual afirmava, ha 200 anos, que a
mente nao é, em nenhuma hipdtese, um objeto
para investigagao quimica.

O autor menciona Tudishun, pai da moder-
na Neuroquimica, o qual assim se expressou:
“Muitas formas de insanidade s3o, inquestiona-
velmente, as manifestacOes externas dos efeitos
s6bre o cérebro de venenos fermentados dentro
do corpo. Estes venenos, nds seremos, eu nao
tenho davidas a respeito, capazes de isold-los
apos sabermos a quimica normal do cérebro
nos seus minimos detathes. E entio virdo, por
sua vez, as grandes descobertas para as quais
nossos esforcos devem ser um dia dirigidos, ou
sejam, as descobertas dos antidotos dos vene-
nos, as causas da fermenta¢io e 0s processos
que a produzem”.

O autor discute a interpretacao filosofica
sObre os fendmenos mentais, na qual “a memo-
ria deveria ser considerada como fendémeno
abstrato” e discute a linha fisiologica, segundo
a qual “todos os fendmenos mentais nada mais
sio do que a manifestacao de alteragdes,
normais ou nao, do bioquimismo cerebral”
{23).

Referindo-se ao efeito dos estimulantes ou
deprimentes no sistema nervoso central, diz o
autor que a injegdo de um estimulante como a
estricnina, a picrotoxina e anfetanina em ani-
mais de laboratorio, logo apés cada treino
individual, faz com que éstes memorizem uma
tarefa mais rdpidamente do que os animais do
grupo contrdle. De outro lado, a administragao
de um deprimente, como o barbiturato ou
CO,, logo ap6s o treino didrio, faz como que o
animal leve mais tempo para aprender ou
mesmo nao memorizar a tarefa. O efeito destas
drogas sébre o aprendizado s6 é eficaz se forem
administradas até cérca de 30 minutos apds o
treino didrio.

As experiéncias realizadas com as plandrias,
mencionadas pelo autor e por diversos pesqui-
sadores, sdo interessantes. As plandrias sao séres

rudimentares, vermiformes e com capacidade
de regeneracdo; sao capazes de memorizar um
certo trajeto em um labirinto. Diz o autor: “Se
apds treinarnos uma plandria, a seccionarmos
em duas metades, esperarmos que a parte da
cabeca ou cauda regenere numa outra plandria
completa e novamente a seccionarmos, para
finalmente estudarmos as novas plandrias,
“filhas da 32 geracao” da plandria que havia
sido treinada, estas ainda sao capazes de saber o
caminho do labirinto.” Essas experiéncias de-
monstram que a “‘memoria deve estar rela-
cionada com alguma entidade quimica que
passou, juntamente com outras moléculas, para
as partes regeneradas das plandrias™ (23).

“As plandrias sao séres canibais; se um
déstes animais devora partes de uma outra que
tinha memorizado como andar em labirinto, éle
passa a realizar a mesma tarefa sem ter sido
treinado para tal. Quando uma plandria nao
treinada se alimenta de extrato bruto de RNA,
obtido de plandrias treinadas, o animal sem
treino passa a exercer a mesma tarefa; entre-
tanto, se o extrato for préviamente tratado por
um enzima que destroi o RNA, essa transfe-
réncia de aprendizagem nao se verifica.”

Carlini, em continuagao ao seu trabalho,
ressalta o papel do dcido ribonucléico nos
fendmenos de memorizagao, citando experién-
cias realizadas por Hydén e Ejyhady, os quais
treinaram, durante 8 dias, ratos a subirem
através de um fio para alcancgar o alimento; os
animais apresentavam diferencas qualitativas e
quantitativas no RNA das células de Deiters,
localizadas na zona vestibular (23).

O autor menciona ainda uma observagao
interessante em ratos: os animais usavam uma
s6 pata anterior para alcangar o alimento
contido em um recipiente. “Se éstes animais
forem treinados para usar a pata anterior
oposta para executar esta tarefa e, em seguida,
o RNA fordosado na drea cortical correspon-
dente a esta, verificam-se diferencas significa-
tivas no teor déste dcido nucléico.” Esses
trabathos, segundo o autor, foram executados
pelo grupo de Hydén, o qual, inclusive conse-
guiu montar micro-métodos para determinar a
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relagao de bases piiricas ou pirimidinicas no
RNA de apenas 10 nuerdnios corticais.

Refere-se aos trabalhos de Brown e Cook,
em ratos, e os de Cameron e colaboradores, no
homem, sdbre o dcido ribonucléico administra-
do, facilitando o aprendizado e a memoria
(23).

Informa que muitos autores, em virios
laboratdrios, conseguiram a transferéncia da
memoria de um animal doador (treinado) a um
receptor (ndo treinado). Entretanto, ésses tra-
balhos nao foram confirmados e em virtude das
dificuldades existentes neste campo, foi reali-
zada uma reunido especial, da qual participa-
ram 22 dos pesquisadores. Os eventuais artefa-
tos que poderaim ocorrer nas experiéncias,
tanto positivas quanto negativas, de transfe-
réncia da memodria através do RNA foram
analisados.

Acrescenta o autor que a tendéncia atual é
aceitar que em certas condigGes experimentais,
em determinados animais, jd é realmente pos-
sivel a transferéncia da memdria. Entretanto,
surge a divida de se o RNA & a substdncia
responsdvel pela memoria, porquanto vdrios
autores tém encontrado evidéncias mais favo-
rédveis 4 participacao de um polipeptideo neste
fendmeno.

Ao lado da interpretacio da aprendizagem e
da memoria aparecem os estudos sGbre exci-
tagdo nervosa ligados ao metabolismo protéico.

As teorias sObre excitabilidade, excitagao e
condu¢ao do impulso nervoso tém se funda-
mentado, sobretudo, na permeabilidade de
potenciais da membrana, fenémenos de des-
polarizacgdo de modificacSes do equilibrio
iénico.

As teorias de Bernstein, a saltatoria de
Huxley e Stampfli, a bomba de sddio e de
potdssio, os potenciais de repouso e de agdo,
todos, finalmente, baseiam-se nos fendémenos
que ocorrem nas membranas.

Essas teorias nao mencionam o possivel
papel das proteinas na excitagao e condugio do
impulso nervoso.

Entretanto, a idéia da participacao da pro-
teina na excitagao vem de longe. Assim, Ungar
informa sua origem hd mais de um século, nac

tendo despertado atencao em virtude da nao
disponibilidade de conhecimentos exatos, até
entao, sdbre a estrutura das protefnas. Men-
ciona o autor que Soula, Hirschberg e
Winterstein observaram aumento na quebra da
molécula protéica nas estruturas nervosas esti-
muladas. Cita Nassonov, o qual, em Lenin-
grado, em 1930, colheu observagoes para sua
teoria da excitagao, baseado na desnaturagao
das proteinas dos nervos e Geiger e colabora-
dores, os quais mediram a quebra da molécula
protéica no encéfalo estimulado (24).

Com os conhecimentos da atividade do
metabolismo protéico no encéfalo, ressurge
uma teoria baseada na quebra da molécula
protéica, formagao dos polipeptideos ¢ meca-
nismo metabdlico dos dcidos nucléicos.

Ungar ¢ Romano, em experiéncias muito
delicadas, utilizando ratos albinos machos, pe-
sando de 250 a 350 gramas, encontraram um
aumento nos SH tituldvel no encéfalo dos ratos
estimulados, através dos seus nervos aferentes.
A alteracao revelouse reversivel com a res-
tauragdo no estado de repouso. O aumento
produzido pela excitagio atinge principalmente
os grupos SH présos a proteinas nao dializaveis.
Essas alteracoes sao interpretadas como uma
indicagao do arranjo estrutural de certas pro-
teinas, as quais podem participar do meca-
nismo de excitacao (25).

Ungar e colaboradores, estudando as modifi-
cagoes protéicas na excitagio, observaram que
o estimulo prolongado, além de provocar alte-
ragOes estruturais, causa também a quebra das
moléculas protéicas e o aparecimento da ativi-
dade proteolitica. As alteragOes provivelmente
envolvem ruturas das ligagoes de hidrogénio, o
que enfraquece a molécula protéica e, talvez,
mude sua afinidade para ions diferentes. E
provivel que tal processo desempenhe um
papel no mecanismo da excitagao (26,

O referido autor, nos seus estudos sdbre os
encéfalos de ratos, menciona a protease, cuja
atividade aumenta com o estimulo e diz que,
mais recentemente, résumiu o estudo déste
enzima e definiu suas propriedades. Elle depen-
de do SH, como algumas outras proteases
celulares do tipo da catepsina. Sua atividade
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aumenta quando se eleva a concentracao de
s6dio, sendo éste aumento inibido pela cubaina
(24).

As proteases tém sido descritas no encéfalo
por muitos pesquisadores. Os anestésicos gerais
inibem é&ste enzima tanto in vivo como in vitro.

Diz Ungar que as modificagoes das protei-
nas nos neurdnios, que se seguem 4 excitagao,
podem ser esclarecidas pelas experiéncias des-
critas. “Os resultados dessas experiéncias indi-
cam que os modélos de comportamento, resul-
tantes de repetidos estimulos, podem ser trans-
feridos a animais nao estimulados pela adminis-
tragao de peptideos extraidos do encéfalo dos
animais estimulados”™ {24).

O primeiro modélo de transferéncia de
informacao é a tolerdncia a droga, na qual uma
resposta a um agente farmacoldgico € modifica-
da em consequéncia de um contato prévio com
éste agente. Estudou ratos e caes sob of efeito
da morfina. Os animais tornaram-se tolerantes &
droga por uma série de injegOes, progressiva-
mente crescentes, na dose de 10 a 100 mg por
quilograma de péso, no espago de 14 dias. Os
animais foram sacrificados ¢ o encéfalo remo-
vido e congelado no gélo séco. Para cada grupo
de animnais tratados com morfina havia um
grupo contréle nao submetido a tratamento. Os
homogenatos dos extratos eram injetados intra-
peritonealmente em camondongos que nao
receberam nenhuma dose de morfina. Inje-
tando-se extrato de encéfalo dos animais tra-
tados nos nao tratados, observa-se nestes ulti-
mos uma tolerdncia, a qual dura, pelo menos,
10 dias (24).

Em face désses resultados, o autor foi
encorajado a verificar se as formas condicionais
de aprendizagem de individuos treinados po-
dem ser transmitidas a outros nao treinados,
através de algum material extraido do encéfalo
dos primeiros.

A maioria dos animais reage a um subito e
estridente ruido, contraindo certos musculos
esqueléticos ¢ apresentando algumas alteragoes
no sistema nervoso auténomo. Foi feita a
seguinte experiéncia: um ruido foi produzido
por um martelo de ago, batendo numa placa de
metal. O martelo ligava-se a um cronémetro

elétrico, que lhe permitia bater cada 5 se-
gundos. Para adquirir o hdbito, os ratos foram
submetidos a éstes estimulos durante dois
periodos de uma hora didria. Um adicional de
100 estimulos era feito cada dia, pela manha,
antes do primeiro perfodo de estimulo. O
hdbito foi considerado completo quando os
animais respondiam a 10 %, ou menos, dos
estimulos em trés experiéncias sucessivas (24).

Os ratos que haviam adquirido o hdbito
foram sacrificados, sendo removidos os seus
encéfalos. O extrato do encéfalo déstes animais
foi injetado intraperitonealmente em um grupo
de camondongos. O grupo contrdle também
recebia injecao dos extratos, os quais, porém,
procediam de encéfalos de ratos nao treinados.
Algumas horas antes da injecao, os camondon-
gos eram testados com os 100 estimulos, para
verificar se respondian normalmente aos mes-
mos (24).

Os resultados demonstraram que as respos-
tas ao ruido eram espetacularmente reduzidas
nos animais que recebiam extratos do encéfalo
de ratos treinados.

Ungar conclui que a excitacdo pode ser
obtida como um resultado da aquisicao de
energia ou informacao, podendo ser conside-
rada, primiriamente, um processo bdsico pelo
qual os sistemas bioldgicos adquirem infor-
magao (24).

Quando as transformagoes consistem apenas
em alteracGes reversiveis da super-estrutura das
proteinas, a informagao desaparece logo que a
estrutura é restaurada, durando justamente o
tempo necessdrio 4 transmissao da excitagdo de
um neurénio a outro. Entretanto, as alteracdes
irreversiveis da estrutura primdria das pro-
teinas, obtidas apds estimulos repetidos, po-
dem ser capazes de armazenar informagao.

As experiéncias sugerem, continua Ungar,
que a informagdo pode ser armazenada nos
peptideos que resultam da protedlise, a qual se
observa quando o estimulo é prolongado. A
maior parte das teorias quimicas da memdria
admite que a informagao armazenada é codifi-
cada na estrutura do RNA, o qual tem a
capacidade de multiplicar-se (24).

Segundo o mesmo autor, tem-se levado em
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conta a semelhanca entre o processo da memé-
ria € o fenémeno imunolégico. Acrescenta que
€ possivel especular também sGbre a capacidade
de um peptideo em dirigir o impulso nervoso
no emaranhado das ramificacoes do neurénio.
Os chamados “mediadores” do sistema ner-
voso, com possivel execao da acetilcolina,
podem atuar simplesmente como mediadores
para um grupo de neurdnios. Julga possivel que
os peptideos regularmente encontrados no sis-
tema nervoso desempenhem papel em alguns
modglos do comportamento.

Conclui o autor que os resultados das
experiéncias acima referidas fundamentam, for-
temente, a hipGtese da armazenagem de infor-
magao no sistema nervoso em forma de estru-
tura quimica. O principal depdsito da infor-
magfio adquirida é a molécula protéica (24).

Finalmente, a excita¢ao neuronal ou celular
é acompanhada de modificagoes da proteina na
estrutura estimulada.

Ora, ¢ evidente a atividade metabélica pro-
téica no sistema nervoso e a necessidade de
proteinas ou seus metabélitos para o cresci-
mento, desenvolvimento dos neurbnios e for-
macao de enzimas indispensdveis 4 atividade
funcional do sistema nervoso central.

Se faltam os nutrientes ou sua supléncia é
deficiente, é inevitdvel a repercussao sdbre a
morfologia e fisiologia dos neurdnios. Se essas
deficiéncias incidem no periodo de desenvolvi-
mento embriologico ou nos anos que se seguem
ao nascimento—etapas do desenvolvimento ra-
pido do sistema nervoso—a repercussao pode
ser profunda e irreversivel. Na época da for-
macgao da linguagem, as conseqiiéncias podem
ser muito graves.

Se considerarmos que no mundo subdesen-
volvido ¢ muito acentuada a deficiéncia alimen-
tar, especialmente a protéica, nos primeiros
quatro anos de vida, perceberemos a amplitude
do problema.

Na América Latina, Asia e Africa, onde a
desnutricao é dominante, hi uma perspectiva
muito sombria: a de nos depararmos com
legices humanas, deficientes fisica e mental-
mente, em situa¢ao de inferioridade em relagio
aos que foram, quando criangas, bem alimen-

tados. Serao legioes de verdadeiros “mutilados
cerebrais”, que terao reduzida capacidade de
aprender e educar-se, sempre em desvantagem,
num mundo competitivo como o atual.

Conclusoes

Os estudos experimentais e as observacdes
em séres humanos levam a concluir que a
desnutricao grave nos primeiros quatro anos de
vida é altamente prejudicial ao desenvolvi-
mento do encéfalo, podendo acarretar conse-
qiiéncias irreversiveis.

Criangas com histéria de desnutrigao grave,
no periodo pré-escolar, geralmente apresentam
deficiéncia de quociente intelectual, quando
comparadas com escolares do mesmo grupo
econdmico-social, mas que nio foram anterior-
mente acometidas pela desnutrigao severa.

Recomendacoes

Considerando-se a vulnerabilidade do grupo
etdirio de 1 a 4 anos e a velocidade do
desenvolvimento do encéfalo neste periodo da
vida, recomenda-se:

® Seja dada grande énfase aoc problema
nuirigao e desenvolvimento intelectual;

® Promover os meios necessdrios a amparar
ésse grupo etdrio, tendo em vista que o valor
socio-econdmico do homem depende do tripé
saide-nutricao-educacio, e que o adulto &, em
grande parte, o que foi em crianga;

® A mobilizagdo de todos os esforgos, no
sentido de suprir, adequadamente, com calorias
¢ nutrientes, ésse grupo etdrio, uma vez que €
muito grande o numero de criangas abandona-
das ou semi-abandonadas, apds o desmame, na
América Latina, Asia e Africa.

® O problema da nutricao e desenvolvi-
mento do encéfalo deve ser vivamente conside-
rado nos programas gerais de educagao, desde
que no mundo altamente competitivo como o
nosso, os individuos que sofreram desnutrigio
grave, na infincia, ndo podem disputar nem
adquirir conhecimentos, em comparagao com
os que foram bem nutridos;

* O mdximo interésse pelo problema, mobi-

<
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lizagdo de todos os esfor¢os para que haja uma
nutricao adequada as criangas, no periodo do
desenvolvimento de linguagem.

Resumo

Um ndmero considerdvel de trabalhos tem
evidenciado os efeitos da desnutri¢ao protéica e
caldrico-protéica sobre o desenvolvimento fisi-
co e mental, especialmente no grupo etario de
1 a 4 anos. Os coeficientes de mortalidade
neste grupo, nos paises subdesenvolvidos e em
desenvolvimento, sio 20 a 30 vézes mais
elevados do que nos desenvolvidos.

Estudos recentes, em animais e no humano,
tém demonstrado o importante papel da nu-
tricao sébre o crescimento do encéfalo e o
desenvolvimento intelectual.

O desenvolvimento fetal e embriol6gico do
encéfalo é muito rdpido, bem como durante os
primeiros quatro anos de vida. Nesta etapa da

vida, 90% da masa encefilica total do adulto ji
estd formada.

O metabolismo protéico é muito elevado no
encéfalo, sendo inferior apenas ao realizado no
figado.

Tem-se verificado que, na aprendizagem, as
concentragbes de DNA e RNA variam nas
diversas partes do encéfalo.

O grande progresso alcancado no campo da
Biologia Molecular proporcionou o conheci-
mento sobre o importante papel do complexo
genfenzima no metabolismo do encéfalo; os
erros natos do metabolismo, sendo mencionada
a fenilcetoniria oligofrénica como um exemplo
tipico.

Devido & elevada incidéncia de desnutrigao
na América Latina, Asia e Africa, faz-se ne-
cessdria a realizacao de novos estudos, visando
proporcionar as criancas dessas regioes um
pleno desenvolvimento fisico e intelectual.[]
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cerebro (Resumen)

El metabolismo proteinico es muy activo en
el cerebro y, aunque esa actividad es inferior a
la del higado, excede de la que se produce en
otros organos,

Se afirma que, en el proceso de aprendizaje,
las concentraciones de DNA y RNA en el
cerebro acusan diferencias perceptibles de una
zona a otra.

El progreso considerable de los conocimien-
tos de la biologia molecular han revelado la
importante funcion del complejo gen-enzima en
el metabolismo del cerebro, y entre las aberra-
ciones congénitas del metabolismo figura como
ejemplo tipico la oligofrenia fenilpiravica.

La elevada prevalencia de la malnutricion en
América Latina, Asia y Africa obliga a realizar
nuevos estudios a fin de que los nifios puedan
alcanzar su pleno desarrollo intelectual y fisico.

Nutrition and the brain (Summary)

A considerable number of studies has shown
the effects of protein and protein-calorie
malnutrition on physical and mental develop-
ment, specially in the 1-4 year age group. It has
been pointed out that mortality rates in this
group in developing and underdeveloped coun-
tries is 20 to 30 times greater than in developed
nations.

Recent studies, both in experimental
animals and also with human subjects, have
shown the important role played by nutrition
on the brain growth and intellectual develop-
ment.

Fetal and embryological development of the
brain is very rapid and persists during the first

four years of life. By this time, 90% of the final
mass of adult brain has been formed.

The active metabolism of proteins occurs in
the brain. The proteinase activity is less than
that in the liver, but is higher than that in other
organs. The synthesis of proteins seems to be of
the same order of magnitude in the brain as in
the liver.

It has been claimed that, in the learning
process, the concentrations of DNA and RNA
in various areas of the brain show noticeable
differences from one zone to another.

The great advances made in the knowledge
of molecular biology have pointed out the
important role of the complex gen/enzyme in
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the brain metabolism, the inborn errors of
metabolism of which phenylpyruvic oligo-
phrenia is cited as a typical example.

Because malnutrition is so prevalent in Latin

America, Asia and Africa it is important that
more preventive programs be implemented to
permit children to reach their full potential
intellectual and physical development.

Régime alimentaire et le cerveau (Résumé)

Un grand nombre de travaux ont démontré
les conséquences des carences en protéines et en
calories-protéine sur le développement physique
et mental, notamment dans le groupe d’age des
1 4 4 ans. On a constaté que dans ce groupe, le
taux de mortalité est 20 4 30 fois supérieur
dans les pays sous-développés et en voie de
développement que dans les pays développés.

Il ressort des études récentes, chez Phomme
comme chez 1’animal, que ’alimentation joue
un rdle important dans la croissance du cerveau
et dans le développement intellectuel.

Chez le foetus et I’embryon, le cerveau se
développe trés rapidement et poursuit sa
croissance pendant les quatre premiéres années
de la vie. A ce stade le cerveau adulte est
définitivement formé i 90 pour cent.

Le cerveau est le siége du métabolisme des
protéines. La protéinase est plus élevée dans le
cerveau que dans tous les autres organes, le foie

excepté. La synthése des protéines semble étre
du méme ordre de grandeur dans le cerveau que
dans le foie.

Les travaux ont permis d’observer des
différences sensibles dans la concentration de
DNA et de RNA d’une zone & l'autre du
cerveau.

Les progrés importants enregistrés dans la
connaissance de la biologie moléculaire ont
permis de mettre en lumiére le rdle capital dans
le métabolisme du cerveau de ’ensemble géne-
ensyme, ainsi que les défauts intrinsiques du
métabolisme dont l’oligophrénie phenylpyru-
vigue constitue ’exemple type.

Le probléme des carences alimentaires est si
grave en Amérique latine, en Afrique et en Asie
qu’il mérite d’étre étudié plus 4 fond si 'on
veut que les enfants atteignent le plein déve-
loppement de leurs possibilités intellectuelles et
physiques.



