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Introduccion

La Antropologia Biologica y su desarrollo historico

Desde sus comienzos como disciplina cientifica, la Antropologia Fisica se
dedico principalmente al estudio de las clasificaciones raciales y de la evolucion
humana. Estas teméticas, que Imbelloni (1947) reconocia como Antropotaxia y
Antropogonia fueron, durante décadas, los fines ultimos de esta ciencia. Los estudios
sobre sistematica humana se realizaban principalmente mediante la observacion y
medicion de la anatomia externa, siendo de particular importancia aquellos caracteres
que permitian distinguir distintos grupos dentro de la especie. Uno de los primeros
trabajos fue el de Johann Friedrich Blumenbach (1865), quién clasifico la variabilidad
humana en cinco grupos: negroide o negro, mongolico o amarillo, caucésico o
blanco, indio-americano o cobrizo y malayo o pardo.

El analisis de la forma externa del cuerpo sé constituyo en el tiempo como
una disciplina independiente conocida como Biotipologia. La biotipologia basaba su
analisis en caracteristicas fisicas como la estatura y otros segmentos corporales y
establecia de esta forma, tipos de estructura fisica, rasgos morfoldgicos y
somatofisicos, etc. (Bryant, 1915; Bunak, 1924). Para estos fines, la antropologia
fisica era considerada como la técnica que consistia en el relevamiento de mediciones
antropomeétricas cuidadosamente definidas. Sin importar cuales fueran los objetivos
de la investigacion, los métodos de observacion, medicion y comparacion eran
esencialmente los mismos. Las medidas se ajustaban a diversos fines y la
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antropometria —en sus dos aspectos: somatometria y osteometria- era el instrumento
basico del antropologo. Esta situacion persistio durante largo tiempo. Por esta
razon, una de las grandes preocupaciones que tuvieron los antropologos fue conseguir
un acuerdo general acerca de la técnica antropométrica a emplear (Comas, 1966).

A mediado del siglo XX, el reconocimiento de la teoria genética en los estudios
antropologicos provoco un cambio fundamental: la incorporacion del concepto de
poblacion. Esto permitio a los antropologos entender la variabilidad humana como
resultado de un proceso adaptativo-evolutivo poblacional. Entonces los antropologos
comenzaron a estudiar procesos y surgieron los modernos criterios y contenidos de
la antropologia biologica actual. Desde esta perspectiva, el término Antropologia
Biologica define una instancia cualitativamente superior al de la Antropologia Fisica
(O "Rourke y Petersen, 1983; Pucciarelli, 1989). Al respecto, Washburn (1953) planteo
los cambios ocurridos entre lo que él denomind "la antropologia fisica tradicional o
vieja antropologia fisica” y la "nueva antropologia fisica”. Segun este autor, las
diferencias pueden marcarse sobre cuatro niveles especificos: proposito, teoria,
técnica e interpretacion y de esta manera, la estrategia de las investigaciones
descriptivas tradicionales contrasta significativamente con la estrategia analitica en
el desarrollo de la nueva antropologia.

La gran cantidad de mediciones antropométricas que tenian relevancia
fundamental para la antropologia fisica tradicional, comenzaron a carecer de
significado en si mismas a partir del surgimiento de la nueva antropologia. La
antropometria dejo de ser un fin y comenzo a ser un medio para estudiar los procesos
adaptativo-evolutivos en el seno de las poblaciones. De este modo se paso de un
método puramente descriptivo a uno de tipo comparativo donde la interpretacion y
la teoria jugaban un papel fundamental.

En la actualidad, la antropometria es considerada como la técnica
sistematizada de medir y realizar observaciones en el cuerpo humano, utilizando
una adecuada metodologia cientifica. De acuerdo con el material sobre el cual se
trabaja, se subdivide en: somatometria y osteometria y dentro de esta ultima
se diferencia la craneometria y la osteometria postcranena. Esta técnica es
actualmente aplicada a los estudios auxologicos, bioarqueoldgicos, forenses, etc.,
considerandose fundamental para el posterior analisis de los procesos evolutivo-
adaptativos.

Sin embargo, los estudios descriptivo-comparativos en antropologia biologica
resultaban, en algunos casos, no ser del todo concluyentes. Cuando se considera al
hombre inmerso en un ambiente bio-fisico-sociocultural, con una multiplicidad
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de factores actuantes, su probable interaccion y las diferencias genéticas
poblacionales, se torna dificultoso establecer patrones de diferenciacion. En este
contexto surgio la necesidad de incorporar la metodologia experimental en los
estudios antropoladgicos.

La transicion hacia una nueva Antropologia Biologica tiene que ver con el
empleo de una verdadera teoria, el estudio de procesos y la incorporacion de la
metodologia experimental. Tanto es asi que Washburn (1953) sostuvo que la nueva
antropologia no solucionaba los problemas tradicionales sino que sugeria una forma
diferente de enfocarlos.

El método experimental en Antropologia Bioldgica

La practica experimental en antropologia no difiere en esencia de la de otras
ciencias. Consiste en reproducir, bajo condiciones controladas, un hecho natural
previamente observado, con el objetivo de investigar su causa y accion (Pucciarelli,
1974a).

Oyhenart (1988) plantet una serie de pasos que forman parte de todo proceso
de experimentacion:

1. Observacion de los hechos de la realidad: estos hechos deben ser
reconocidos, clasificados y seleccionados. Para ello, se requiere que la
observacion sea metodica, rigurosa y precisa.

2. Planteo del problema: implica la busqueda de una explicacion posible
al fenomeno observado, es decir la formulacion de hipdtesis que guien la
investigacion.

3. Experimentacion: que incluye el diserio experimental, su ejecucion y
el andlisis de los datos extraidos.

4. Contrastacion de los resultados con la hipdtesis inicial: si los
resultados obtenidos no confirman la hipotesis planteada, se procedera a su
ajuste o rechazo. A través de la discusion los resultados se integran y se
extraen las conclusiones pertinentes

La similitud del experimento realizado con el proceso natural observado
depende en gran medida del sujeto experimental empleado. Se entiende por sujeto
experimental al conjunto de individuos de la especie elegida para la
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experimentacion. Por otra parte, el objeto experimental correspondera al grupo
0 especie a la que va dirigida la investigacion, que en el caso de la Antropologia
siempre correspondera al hombre. A partir de estos conceptos se desprende que
existen al menos dos tipos de experimentacion en Antropologia Biologica:

1. directa: donde sujeto y objeto experimental coinciden

2. indirecta: donde sujeto y objeto experimental difieren, es decir el sujeto
experimental esta constituido por animales no humanos.

La eleccion del sujeto experimental depende de varios factores, uno de ellos
es la similitud general (fisiologica, morfoldgica, bioquimica, etc.) que comparte con
el objeto experimental. En antropologia bioldgica los animales mas comunmente
utilizados son los primates y los roedores (especialmente Rattus). Por la proximidad
filogenética con el hombre, el uso de primates presenta una gran ventaja. No obstante,
existen ciertas desventajas. Una de ellas es la prolongada duracion que tienen los
periodos de gestacion, lactancia y postlactancia, sobre todo cuando los experimentos
a realizar abarcan hasta la edad adulta. Otra, es el requerimiento de un mayor
periodo de adaptacion de la colonia a condiciones estrictas de laboratorio, sumado
al cuidado intensivo que deben recibir los animales. Por ultimo, el tamano muestral
es -en general- menor, debido al gran espacio fisico que requieren los primates para
su normal crecimiento. Todas estas desventajas se traducen a su vez en un mayor
costo operativo del experimento, tanto a nivel econémico como humano.

Autores como Moss (1958) y Oyhenart (1988) consideran que la rata es un
excelente sujeto experimental para resolver problemas de indole antropoldgica. A
diferencia de los primates, su crecimiento es rapido, alcanzando la madurez sexual
entre los 40 y 50 dias. Este hecho facilita la realizacion de estudios en cortos periodos.
Por otra parte, el tamano de la camada es alto (10 crias en promedio), lo que
permite trabajar con un gran numero de animales. Finalmente, su uso frecuente en
trabajos experimentales ha generado una amplia bibliografia acerca del crecimiento
normal de estos animales, posibilitando un conocimiento profundo de sus
caracteristicas biologicas y etologicas. Sin embargo, el empleo de la rata como
sujeto experimental tiene como principal limitacion la distancia taxonomica que
presenta con el hombre. Al respecto, es fundamental reconocer que es incorrecto
extrapolar al hombre (objeto experimental) los resultados obtenidos en la rata
(Pucciarelli, 1974a). Esta limitacion se soluciona reemplazando el concepto de
extrapolacion —entendida como simple traduccion del resultado experimental a la
problematica humana- por el de generalizacion. Queda ademas justificado en
tanto se acepta al "nivel taxonémico comun”como “entidad homogénea”en términos
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relativos (Oyhenart, 1988). La proyeccion de los resultados al objeto experimental
no debe sobrepasar el nivel taxonomico comun. En caso de utilizar a la rata como
sujeto experimental, la generalizacion llegara al nivel taxonomico mamiferos.

El uso del método experimental en Antropologia se remonta a los trabajos
de Washburn y Detwiler (1943) quienes estudiaron en dos especies de anfibios la
relacion entre el crecimiento del globo ocular y la orbita. Mas tarde, Moss (1954)
inicio una linea de investigacion para estudiar el crecimiento craneofacial. Estos
trabajos fueron realizados en ratas permitiendo un conocimiento exhaustivo del
crecimiento craneofacial normal y de los procesos de ortocefalizacion (Moss, 1954;
1955; Moss y Baer, 1956; Moss y Young, 1960; Moss y Vilmann, 1978). Por otra
parte, Riesenfeld también realizd numerosos trabajos experimentales con objetivos
bioantropoldgicos en donde analizo -entre otros- los probables cambios morfologicos
relacionados con el bipedismo (Riesenfeld, 1966; 1970; 1972).

En Argentina el método experimental en Antropologia Biologica fue introducido
por Héctor Pucciarelli en 1973. Los primeros trabajos que llevo a cabo tuvieron
como objetivo determinar la asociacion entre deformacion craneana y presencia de
formaciones 6seas supernumerarias (huesos wormianos) presentes en numerosos
craneos humanos con deformacion artificial (Pucciarelli, 1974b; 1978).
Posteriormente, determing la influencia del estrés nutricional sobre la diferenciacion
subespecifica y sexual (Pucciarelli, 1980). A partir de estos estudios desarroll6 una
linea de investigacion dedicada al analisis de los efectos de la nutricion sobre el
crecimiento craneofacial. Estos trabajos se continuaron con otros sobre rasgos
continuos o métricos (Pucciarelli, 1980; Pucciarelli et al., 1990; Dressino y Pucciarelli,
1999; Cesani et al., 2001; Oyhenart et al., 2003), rasgos discontinuos 0 no métricos
(Dahinten y Pucciarelli, 1981, 1983) y dimorfismo sexual (Dahinten y Pucciarelli,
1986; Dahinten et al., 1988; Oyhenart y Pucciarelli, 1991, 1992; Orden 1997; Orden
et al. 1998; Dressino et al., 2002; Oyhenart et al., 2003).

Los estudios de crecimiento en Antropologia Biologica

En 1969, Gabriel Lasker publico un novedoso articulo donde identifico tres
modos de adaptacion humana: seleccion natural de los genotipos, plasticidad o
modificaciones ontogenéticas y aclimatizacion individual. Esta manera de
conceptualizar la adaptacion humana tuvo gran influencia en el modo de pensar,
hacer y ensenar la Antropologia Bioldgica. La inclusion de las modificaciones
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ontogenéticas como uno de los tres modos de adaptacion fue particularmente
importante, aunque, este modelo habia sido aplicado practicamente mucho antes
que Lasker lo publicara en Science (Lasker, 1969).

En tal sentido y desde una perspectiva teorica similar, el antropologo
norteamericano Franz Boas (1911), estudié de crecimiento humano, interesandose
especificamente en el analisis de los cambios en el tamano y forma corporal, ocurridos
en migrantes europeos residentes en Estados Unidos. En esta época, la mayoria de
los investigadores sostenian que la estatura y otras caracteristicas corporales (como
la forma cefalica), podian ser utilizadas como “indicadores raciales”. De acuerdo con
esta idea, las razas del norte europeo estaban constituidas por individuos altos con
cabezas alargadas y estrechas mientras que los del sur eran bajos y con cabezas
mas bien redondeadas. Boas encontré que, en general, los ninos migrantes que
habian crecido en Estados Unidos eran significativamente mas altos y mas pesados
que sus padres y casi siempre presentaban cambios en la forma cefalica. En el
nuevo ambiente los ninos del sur de Europa se asemejaban mas a los del norte que
a sus propios padres. Boas argumento que el ambiente y la cultura eran mas
importantes que los genes en la determinacion de la apariencia fisica. En términos
de ambiente, la vida en Estados Unidos significaba mejor nutricion (tanto en cantidad
como en variedad de alimentos), mejor oportunidad de educacion y mejor nivel
salarial. En términos de cultura, sostenia que las practicas culturales tenian gran
influencia sobre la forma y tamano corporal, tal como los cambios en la forma
cefalica producidos por la ejemplo la posicion en que se hacia dormir a los nifos.
Los trabajos pioneros de Boas muestran el temprano interés de los antropologos
por los estudios de crecimiento humano ya que reflejan la variabilidad intra e
interpoblacional.

El crecimiento y su evaluacion

Los procesos de crecimiento incluyen una serie de modificaciones, tanto
somaticas como fisiologicas, que ocurren desde la concepcion del individuo hasta la
adquisicion de su estado adulto. Puede definirse al crecimiento como el incremento
cuantitativo de tamafno o masa corporal, durante el cual ocurren dos procesos
biologicos fundamentales: la hiperplasia (aumento del numero celular) y la hipertrofia
(aumento del volumen celular). Las mediciones de estatura o de peso corporal
permiten evaluar de qué manera crece un individuo.

El crecimiento es un fenomeno caracteristico de todos los seres vivos. En el
hombre, presenta la particularidad de ser mas prolongado que en el resto de los
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animales. Mientras en que la mayoria de las especies de mamiferos, incluyendo los
primates no humanos, el crecimiento progresa directamente desde la infancia hasta
la adultez (Leakey, 2000), el hombre requiere un tiempo adicional para lograr el
estado adulto, debido a que su ritmo de crecimiento es maés lento (Bogin, 1999).

Los procesos de crecimiento y desarrollo son aspectos basicos de la infancia,
la ninez y la adolescencia humana (Cusminsky et al., 1985), de alli que su estudio se
haya constituido en uno de los nucleos tematicos de la antropologia biologica
(Pucciarelli, 1989).

El crecimiento humano es considerado como el producto de la interaccion
entre la biologia de nuestra propia especie, el ambiente fisico y el ambiente socio-
economico en el que cada grupo crece. En otras palabras, es la resultante de la
interaccion de factores intrinsecos y extrinsecos (Guimarey y Morin, 2004).
Los primeros incluyen tanto a los factores genéticos como a los neuroendocrinos,
que son los que median la relacion entre los genes y los organos efectores del
crecimiento (huesos, musculos, etc.) Los factores extrinsecos o ambientales son los
que posibilitan o limitan la expresion del potencial genético del crecimiento.

Los parametros comunmente empleados en la evaluacion del crecimiento,
como la estatura o el peso corporal, son de naturaleza poligénica, es decir, estan
determinados por la accion conjunta de numerosos genes. Es conocido que la mayoria
de los rasgos poligénicos son susceptibles de modificacion ambiental. Si un individuo
vive en un ambiente favorable, su potencial genético podra expresarse sin limitantes
dando como resultado un crecimiento optimo.

Entre los factores ambientales, los nutricionales juegan un rol preponderante
en el crecimiento. La desnutricion en paises subdesarrollados y la sobrenutricion en
paises industrializados son considerados como los desordenes nutricionales mas
comunes (De Onis et al. 1993; Heini y Weinsier, 1997; Gardner y Halweil, 2000;
Martinez et al., 2001). Es ampliamente conocido que las deficiencias nutricionales
estén asociadas con retardos del crecimiento (Mata, 1978; Gracey, 1991; Guimarey
etal., 1993; Pawloski, 2002; Martins y Nunez Urquiza, 2003). Estos efectos negativos
no solo se han observado sobre el crecimiento en distancia (Marins y Almeida,
2002; Venkaiah et al, 2002), sino también en la velocidad de crecimiento (Bogin,
2001; el Arab et al., 2002) y la maduracion biologica (Kemper et al., 1997; Pawloski,
2002). La influencia de los factores nutricionales sobre el crecimiento fisico de las
poblaciones ha sido documentada a través de eventos tales como las hambrunas de
la posguerra (Antonov, 1947; Greulich et al., 1953; Stein et al., 1975) y el deterioro
de la produccion alimentaria en paises Latinoamericanos (UNICEF, 2002).
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Durante la infancia, el crecimiento somatico es una manifestacion primaria
del estado nutricional. Por ello, la evaluacion del estado nutricional a partir de
parametros antropométricos constituye una valiosa aproximacion al crecimiento fisico
(Himes, 1991). Los indices Talla/Edad, Peso/edad y Peso/Talla permiten determinar
variaciones del estado nutricional que en la literatura se designan como stunting
(baja talla para la edad), underweight (bajo peso para la edad) y wasting (bajo peso
para la talla) que se asocian a condiciones de desnutricion cronica, aguda y agudo-
cronica respectivamente (Stinson, 2000).

Las variaciones anteriormente mencionadas estan -en general- asociadas
a cambios en la composicion corporal asi como también a modificaciones en las
proporciones corporales. Por este motivo, los estudios de crecimiento analizan otras
variables tales como la circunferencia del brazo, los pliegues de tejido celular
subcutéaneo y la longitud relativa de los miembros (Bolzén et al., 1993; Bogin et al.,
2002).

Otra variable comunmente analizada es el perimetro cefalico. Este
parametro se estudia durante los primeros anos de vida ya que su crecimiento
termina a edades tempranas (Casey et al., 1991). Debido a que el crecimiento
cefélico refleja indirectamente la expansion del cerebro (Malina, 1991), su estudio
es gran interés para el reconocimiento de patologias tales como la microcefalia y
macrocefalia (DeMyer, 1999). Sin embargo, esta variable representa al esqueleto
craneano como una unidad morfologica y no como un conjunto de unidades
funcionales. Ocurre asi, que pueden existir alteraciones del crecimiento craneofacial
que no estan reflejadas en el perimetro cefélico y es necesario en este caso analizar
otro tipo de variable que las incluya.

Los estudios craneométricos en Antropologia Bioldgica

Historicamente, el estudio del craneo por parte de cientificos y naturalistas,
era llevado a cabo con objetivos raciologicos mas que evolutivo-adaptativos. Los
primeros ensayos craneomeétricos fueron los de Herodoto, quien diferencio los craneos
egipcios de los persas por sus caracteristicas morfologicas. Hipocrates también se
intereso en la forma craneana y fue el primer naturalista que informo sobre la
existencia de las deformaciones artificiales (Comas, 1966).

En general, los primeros trabajos craneométricos corresponden a
interpretaciones de casos individuales y no a un analisis de tipo grupal o poblacional.
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El primero en clasificar los distintos tipos de craneos en grupos fue Adriaan van der
Spieghel (1632), quien a partir de cuatro diametros y sus relaciones, clasifico a los
craneos en proporcionados, largos, cortos o anchos. Otro pionero de la craneometria
fue Peter Camper que, a mediados de siglo XVIII, desarrollo el método de
proyecciones aplicado al craneo, utilizando principalmente la norma lateral.
Posteriormente Blumebarch, aplico la norma vertical, Pritchard la frontal, Owen la
basilar o inferior y Laurillard la posterior (Comas, 1966).

Durante mucho tiempo, los antropologos compartieron la idea generalizada
de que la forma craneana era constante dentro de los grupos raciales, mientras que
sus diferencias indicaban distinta procedencia racial. Esta creencia dirigio los estudios
de Retzius (1842) que establecid, mediante un estudio comparativo, la relacion
entre ancho y longitud craneana obteniendo un valor relativo denominado indice
cefdlico horizontal. El valor de este indice permitio distinguir a los craneos dolicocéfalos
y braquicéfalos (Imbelloni, 1947).

A mediados de siglo XIX, Broca publicé una serie de instrucciones generales
para realizar practicas antropométricas y craneométricas (Broca, 1875). Esta
propuesta fue adoptada por muchos investigadores, aunque otros continuaron
utilizando criterios diferentes (Topinard, 1885). Recién en 1906, durante el XlIlI
Congreso Internacional de Antropologia celebrado en Monaco, se logré un primer
acuerdo sobre unificacion de técnicas craneométricas. No obstante, este acuerdo
no llegd a consolidarse hasta 1938 cuando la American Association of Physical
Anthropologists hizo posible el establecimiento de un criterio comun y unico de las
técnicas antropomeétricas y craneométricas (Comas, 1966). A partir de este momento,
se publico una gran cantidad de trabajos cientificos dedicados a distintos aspectos
de la craneologia, entre los que pueden citarse los de Hrdlicka (1939), Birkby (1966),
Howells (1969), Hulanicka (1978), Buschang et al. (1983), Lestrel y Roche (1986),
Iscan (1988), Midkiff y Cheverud (1990), Corruccini (1992), Foote (1993), Herring
(1993), Relethford (1994), van Vark y Bilsborough (1994), Ross et al (1998), entre
otros.

Teoria Craneana Funcional

Hasta mediados del siglo XX, se considero que el crecimiento craneano estaba
controlado unicamente por factores genéticos. Fue a partir de los trabajos de van
der Klaaw (1948-52) y de Moss y Young (1960), que el complejo craneofacial comenzo
a estudiarse como un conjunto de unidades independientes, cada una de ellas
caracterizada por un patron propio de crecimiento.
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La idea basica que dirige estos pensamientos se engloba en el concepto de
Teoria Craneana Funcional que considera que la forma del craneo esta relacionada
con su funcion. Desde esta concepcion, la estructura craneofacial es considerada
como un complejo constituido por distintos componentes funcionales, cada uno
de ellos sosteniendo una funcion determinada (vision, olfacion, audicion, respiracion,
masticacion, integracion neural, etc.) (Moss y Young, 1960).

Cada componente funcional esta integrado por dos elementos: una matriz
funcional y una unidad esquelética. La matriz funcional involucra tejidos, organos,
glandulas y/o espacios (cavidades oral, nasal, faringea) relacionados con una funcion
particular (Moss, 1973). La unidad esquelética constituida por tejido 06seo,
cartilaginoso y/o tendinoso, tiene la funcion de proteger y dar soporte a la matriz
funcional. La unidad esquelética no corresponde necesariamente a un hueso, sino
que puede incluir una o mas unidades oseas o incluso parte de un unico hueso
(Moss y Young, 1960; Moss, 1979). La variacion del tamano, forma y posicion espacial
de toda unidad esquelética constituye, segun Moss (1984) una respuesta secundaria,
compensatoria y consecuente con las demandas temporales y operacionalmente
previas de su matriz funcional especifica. Esto significa que las matrices funcionales
son agentes morfogenéticos primarios del crecimiento craneano, por lo cual
crecimiento esquelético tendria un control genético indirecto.

Desde una concepcion experimental, Pucciarelli et al. (1990) plantearon que
la dinamica de la variacion craneana es el resultado de la interaccion mutua de
factores ambientales y de la respuesta de los componentes craneanos funcionales.
De esta forma, la posibilidad de estudiar un factor particular permite evaluar las
demandas especificas del componente funcional analizado.

Estos criterios han orientado numerosos estudios experimentales sobre el
crecimiento craneofacial (Du Brul, 1965; Pucciarelli, 1981; Dahinten y Pucciarelli,
1986, Oyhenart, 1988; Dressino, 1991, Oyhenart et al., 1994, Orden, 1997; Orden
et al., 1998). La mayoria de estos trabajos buscan explicar las modificaciones
craneofaciales como producto adaptativo a demandas funcionales frente a
determinados tipos de estreses, tales como el nutricional.
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Estudios longitudinales y transversales

El crecimiento puede ser evaluado mediante dos tipos de estudios:
longitudinales o transversales. Los estudios longitudinales requieren del seguimiento
periodico de un mismo individuo a través del tiempo, mientras que los transversales
examinan individuos de distintas edades en un momento determinado. Este ultimo
meétodo tiene la ventaja de permitir el analisis de muchos individuos en un corto
periodo, dando una vision del estado de las poblaciones, pero su desventaja reside
en la escasa informacion que ofrece acerca del crecimiento individual a lo largo del
tiempo. Por lo tanto, la decision de realizar uno u otro tipo de estudio dependera,
en ultima instancia, del objetivo a sequir.

Los estudios longitudinales pueden realizarse a su vez, en dos perspectivas.
Una de ellas, es mediante un analisis intrageneracional, es decir analizando el
crecimiento de los individuos de una misma generacion. Otra es desde una perspectiva
transgeneracional o intergeneracional, donde se analizan posibles cambios en
los patrones de crecimiento a través de varias generaciones (Pucciarelli et al., 2001).

Factores transgeneracionales

Durante décadas, se considero que las diferencias en estatura y otras medidas
antropométricas de las poblaciones humanas eran controladas principalmente por
factores genéticos. Sin embargo, numerosas investigaciones demostraron que
determinados factores ambientales podian perdurar mas alla del periodo en el que
el estrés habia actuado, modificando de esta forma, el fenotipo de la descendencia.
Desde esta perspectiva Kermarck et al. (1934), Baird (1947, 1962, 1985) y Baird e
[llsey (1952) estudiaron la relacion existente entre las condiciones ambientales de
los padres y sus ninos, demostrando que la salud de estos ultimos depende en gran
medida de la salud de sus progenitores. Al respecto, Emanuel (1986) definio los
factores transgeneracionales o intergeneracionales, como el conjunto de condiciones
de naturaleza ambiental experimentados por una generacion, que inciden sobre la
salud, el crecimiento y el desarrollo de la siguiente generacion.

La mayoria de los estudios intergeneracionales en humanos se han abocado
al analisis de cohortes, con el objetivo de determinar la influencia materna sobre el
peso al nacimiento de la descendencia (Ounsted y Ounsted, 1973; Ulizzi y Terrenato,
1987; Sanderson et al., 1995; Coutinho et al., 1997). Asi, los trabajos de Naeye et
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al. (1971) y Bakketeig et al. (1979) llevados a cabo en Estados Unidos y Noruega,
informaron una alta correlacion entre peso materno al nacimiento y de la
descendencia. Resultados similares fueron hallados por Emanuel (1986), quien calculo
que el 64% de las madres nacidas con bajo peso tienden a dar a luz bebés con bajo
peso.

Segun Resnick y Morgane (1984) la forma prevalente de desnutricion en las
poblaciones humanas se caracteriza por su naturaleza cronica y generacional, y por
lo tanto las deficiencias nutricionales pueden considerarse factores
transgeneracionales. Autores como Salas y Torrero (1991) plantean que las
caracteristicas fisicas encontradas en poblaciones mexicanas actuales pueden deberse
a condiciones nutricionales experimentadas por generaciones pasadas. Sin embargo,
y dada la multiplicidad de factores que definen el ambiente bio-fisico-sociocultural
en que individuos y poblaciones crecen y se desarrollan, no es posible atribuir a un
unico factor los resultados encontrados. En tal sentido, los trabajos experimentales
que abordan la problematica generacional, han adquirido gran importancia en este
tipo de investigaciones. Ademas, el uso de animales experimentales
(fundamentalmente ratas y ratones) permite analizar numerosas generaciones en
un corto tiempo, hecho que resulta imposible cuando se estudian poblaciones
humanas.

Asi, Stewart et al. (1975) aplico subnutricion proteica a 12 generaciones de
ratas y hallo reduccion del peso al nacimiento y retardos significativos del crecimiento
postnatal. Resultados similares fueron hallados por Cowley y Griesel (1966) en dos,
Zamenhof y Van Marthens en seis (1982), Cesani et al. (2001) en tres y Pucciarelli
et al,, 2001 en siete generaciones. También se ha informado reduccion progresiva
de la fertilidad, ganancia de peso durante la gestacion y numero de crias nacidas
(Stewart et al., 1975; Hoet et al., 1997; Pessoa et al., 2000; Cesani et al., 2001;
Pucciarelli et al., 2001).

Los experimentos transgeneracionales son muy importantes para la
comprension del crecimiento y nutricion humana, dado que numerosas poblaciones
del mundo viven inmersas en un ambiente con nutricion deficiente y desbalanceada
durante muchas generaciones. Un ejemplo son las llamadas "villas de emergencia”
muy comunes en nuestro pais, donde los recursos economicos son escasos, el
saneamiento es muy pobre y los ninos consumen muy bajas cantidades de carne,
es decir dietas con insuficiente contenido proteico.

La problematica generacional se torna aun mas importante cuando ademas
de estudiar los efectos que las deficiencias nutricionales pueden ejercer a largo
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plazo, se analiza el alcance que los programas de rehabilitacion tienen sobre el
crecimiento y desarrollo de las poblaciones afectadas. Al respecto, Galler (1979)
aplico rehabilitacion nutricional a ratas con desnutricion generacional e informo que
los animales no alcanzaron una recuperacion fisica total. Posteriormente, Galler y
Seelig (1981) plantearon que era necesario un periodo de rehabilitacion mayor a
una o dos generaciones para corregir los retardos fisicos y funcionales, producto del
estrés nutricional transgeneracional.

Un hecho aun sin explicar es como un factor no genético como la nutricion,
que tiene influencia sobre el crecimiento de un individuo, puede incidir sobre el
crecimiento de las siguientes generaciones. Segun Emanuel (1993) son dos los
procesos que deben analizarse. Por un lado, cuél es la via de transmision y por otro,
cual es el mecanismo bioldgico que subyace esa transmision.

La etapa gestacional es considerada como un periodo de gran susceptibilidad,
durante el cudl pueden ocurrir los mayores disturbios del crecimiento (Hackman et
al., 1983; Alberman et al., 1991; Dressino et al., 2002; Oyhenart et al., 2002; Guimarey
etal., 2003; Oyhenart et al., 2003). En los estudios generacionales, la salud y nutricion
materna son considerados indicadores de gran relevancia. Las altas correlaciones
encontradas entre peso al nacimiento materno y de la descendencia, dan sustento
a la hipotesis de Ounsted y Ounsted (1968) y Hackman et al. (1983) que sostiene la
importancia de "la historia intrauterina materna sobre el crecimiento de sus ninos”.
Segun estos autores, durante la etapa intrauterina, la mujer es "programada” para
dar a luz bebes con determinadas caracteristicas fisicas.

El rol materno sobre el crecimiento de los hijos también ha sido demostrado
experimentalmente. Abel (1990) informo que la desnutricion paterna no tuvo efecto
sobre el peso de las crias, ni el tamano de la camada, pero si lo hizo la desnutricion
materna. Para muchos autores, es evidente entonces que la transmision de los
factores generacionales se da por la linea materna (Ounsted y Ounsted, 1968;
Hackman et al., 1983; Emanuel, 1986; Abel, 1990; Couttinho et al., 1997; Gonzalez-
Cossio, 1998)

En cuanto a los mecanismos que subyacen dicha transmision, las evidencias
provienen del campo experimental y del analisis de autopsias de infantes con muerte
perinatal. Emanuel et al. (1989) plantearon que el bajo peso al nacimiento o la baja
estatura materna sugieren algun tipo de disturbio durante el crecimiento. Si el tamano
corporal se reduce, entonces es esperable que también los 6rganos internos, incluidos
aquellos involucrados en la reproduccion, puedan haber sufrido también reduccion.
Al respecto, Gruenwarld (1963) y Naeye (1967, 1968) informaron reduccion de
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tamano en diversos organos de ninos con retardo del crecimiento intrauterino. Estas
alteraciones estan relacionadas no tanto con una disminucion del numero celular,
sino mas bien del contenido citoplasmatico. Por otra parte, mediante estudios
experimentales se comprobo también reduccion del tamano, contenido de ADN y de
proteinas cerebrales, en ratas con subnutricion generacional (Zamenhof et al., 1968,
1971). Moraes e Santos (1979) sugirio que el déficit de ARN citoplasmaético puede
relacionarse con un compromiso de la sintesis proteica. La hipotesis de Emanuel
(1997), que sostiene que la reduccion citoplasmatica de aquellas células involucradas
en el sistema reproductor femenino es la responsable del fendmeno intergeneracional,
es compatible con la idea de transmision no genética restringida a la linea materna.

Entre los investigadores que analizan los efectos generacionales de la
desnutricion, existe cierta discrepancia acerca de un posible efecto acumulativo
transgeneracional (Stewart et al., 1975; Hoet et al., 1997; Pessoa et al., 2000;
Rogers et al., 2003). Al respecto, mientras que Resnick y Morgane (1984) informaron
mayor reduccion de peso en la segunda generacion de ratas desnutridas, Kenney y
Barton (1975) y Zamenhof y Van Marthens (1978) no hallaron dicho efecto en dos
y seis generaciones respectivamente. Estas ideas contrapuestas pueden deberse a
disimilitudes tanto en el diseno experimental aplicado, como en los periodos etareos
en los que el estrés nutricional actud. Resulta necesario seguir estudiando el estrés
nutricional transgeneracional para aclarar este tipo de discrepancias a través de
elementos objetivos. Ademas, no se dispone de estudios sobre crecimiento
craneofacial en poblaciones con desnutricion cronica. Por el contrario, la mayoria de
ellos se basan principalmente en el analisis de peso corporal al nacimiento y retardos
madurativos (Bresler et al., 1975; Stewart et al., 1975; Zamenhof y van Marthens,
1978; Galler, 1980; Galler y Seelig, 1981; Abel, 1990; Pucciarelli et al., 2001). Por lo
tanto resulta de sumo interés analizar los efectos que la desnutricion transgeneracional
provoca sobre el crecimiento craneano y postcraneano de la descendencia, abordando
esta problematica desde una concepcion funcional.

Introduccién Pagina 20



Objetivos

Los objetivos del presente trabajo son:

1. Determinar el patron de crecimiento correspondiente a la generacion P (Parental)
a fin de ser empleada como referencia.

2. Establecer los mismos parametros en las dos filiales subnutridas (F1y F2) y
observar si existen modificaciones craneanas funcionales y/o de las proporciones

corporales.

3. Determinar si es apreciable una tendencia secular significativa entre grupos
generacionales y en caso afirmativo, si la misma es positiva o0 negativa.
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Hipotesis

Cuando la subnutricion actua con intensidad constante en varias
generaciones el retardo de crecimiento no sera acumulativo.

Su rechazo indicara presencia de cambios seculares negativos expresados por un
deterioro gradual del crecimiento entre generaciones.
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Material
y Meétodos

Se trabajo con ratas de laboratorio de la especie Rattus norvegicus var. albinus
(cepa Wistar) proveniente de una colonia del bioterio del Centro de Investigaciones
en Genética Basica y Aplicada (Facultad de Ciencias Veterinarias, Universidad Nacional
de La Plata).

Condiciones de bioterio

Debido a que las condiciones ambientales en la que se desarrollan los animales
pueden afectar tanto el bienestar de los mismos como sus respuestas fisiologicas,
metabdlicas y comportamentales, se realizo durante todo el experimento un estricto
control ambiental manteniendo las siguientes condiciones de bioterio:

Ventilacion: Se realizo renovacion de aire mediante extractor conectado a un sistema
de cortacorriente, con periodos de corte automatico de 12 horas.

Temperatura: Se registro diariamente la temperatura minima y maxima, cuyo
rango de variacion oscilo entre 24 y 27° C. La temperatura fue regulada mediante
calefaccion eléctrica y refrigeracion termostatizada.

Humedad relativa: fue mantenida en el rango de 50% a 65%.

lluminacion: fue controlada por medio de un reloj con sistema de corte eléctrico
automatico. El fotoperiodo fue de 12 horas de oscuridad por 12 horas de luz,
comenzando el ciclo a las 6:00 hs.
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Densidad de poblacion: se determin6é un numero optimo de animales por unidad
de superficie sobre la base de: relacion superficie corporal/superficie del area a
ocupar. Se establecio para cajas de 40x40x30 cm un numero de cuatro animales en
crecimiento o dos animales adultos. Para jaulas de 70x40x30 cm, hasta 8 animales
adultos. Las cajas utilizadas fueron de acero inoxidable.

Higiene: fue realizada tres veces por semana y consistio en el recambio de caja
(lavada y esterilizada a 150° C) y cama de viruta (esterilizada a 90°C).

Manejo de animales experimentales: su manipulacion fue realizada por una
misma persona.

Control clinico: se realizaron periodicamente controles coproparasitologicos para
determinacion de endoparasitos y raspado de piel para determinacion de
ectoparasitos. También se realizaron determinaciones de otros agentes patogénicos
(micoplasma, etc.).

Control de ruidos: La mayoria de los animales de laboratorio, poseen una capacidad
auditiva mayor que la del hombre, pudiendo captar determinadas frecuencias que
resultan estresantes. Por lo tanto, se controlo el nivel de ruido, cuidando la intensidad
y evitando el uso de instrumentos que provocan altas frecuencias durante su uso
(grifos, maquinas, etc).

Otros factores: también se controlo la presencia de factores que pudieran alterar
las condiciones estandarizadas del experimento, tales como, agentes quimicos,
drogas, personal ajeno al bioterio, etc.

Alimentacion: Los animales fueron alimentados con dieta stock para roedores
dieta 1 (Nutrimentos S.A.) (Tabla 1). Esta dieta se presenta en forma de pellets, que
ofrece ciertas ventajas. Por un lado, satisface la necesidad de roer por parte de los
animales y por otro, es de facil almacenamiento y administracion, siendo minimo su
desperdicio.
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Restriccion alimentaria

Agua

La restriccion alimentaria fue lograda aplicando la técnica pair feeding,
que consiste en administrar cantidades restringidas de alimento consistente en una
fraccion de lo consumido por un animal control de su misma edad y sexo. Para ello
fue calculado el consumo alimentario diario individual (CAl) de los animales control
segun la siguiente formula:

CAl= [(PIA - PAR) / (Nd x Na)] donde:

PI1A= peso total del alimento puesto en consumo por caja
PAR= peso del alimento remanente por caja
Nd= periodo de consumo en dias

Na= numero de animales por caja

La cantidad de agua requerida por los animales de laboratorio depende
de los factores ambientales, fisiologicos y nutricionales y del periodo de crecimiento
en el que el sujeto experimental se encuentra. Las crias lactantes por ejemplo,
utilizan el agua en la formacion de tejidos nuevos, mientras que sus madres pierden
proporciones importantes de liquido en la produccion de leche. Por lo tanto, debido
ala variabilidad en la necesidad de agua y a las serias consecuencias que su restriccion
provocan en los animales, se permitio el acceso libre (ad libitum) durante todo el
experimento. La misma fue administrada por medio de frascos con picos vertedores
metalicos.
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Técnica radiografica

Los animales fueron radiografiados en normas latero-lateral y dorso-ventral
estrictas a los 20, 30, 40, 50, 60, 70, 80, 90 y 100 dias de edad. Las tomas
radiograficas fueron realizadas con un equipo Siemens Heliophos 4 (240 mA 'y 125
Kv). Se utilizaron peliculas mamograficas (Mamoray MR 3-11, AGFA) de 18x24 cm.
La distancia foco-pelicula (D.F.P.) fue de 100 cm. Durante el procedimiento, los
animales fueron anestesiados por inhalacion de éter sulfurico con el objeto de anular
su movilidad y los consiguientes errores en la técnica radiografica.

Sacrificio

Los animales fueron sacrificados a los 100 dias de edad utilizando como
método farmacoldgico, la administracion del mismo anestésico inhalatorio utilizado
durante el procedimiento radiografico (éter sulfurico). Esta técnica produce
inicialmente pérdida de consciencia y posteriormente muerte por sobredosis causada
por un fallo cardiovascular y respiratorio.

Diseno experimental

Sobre un grupo inicial de 20 machos y 50 hembras se realizé una endocruza
de 5 generaciones con el objetivo de disminuir la varianza genética. La quinta
generacion constituyo el nucleo basico del experimento. Si bien es conocido que
una de las probables concecuencias de este método es la llamada depresion por
endogamia (en la que los animales pueden resultar menos saludables y més
susceptibles a enfermedades), la endocruza asegura la reduccion de la variacion
genética normal de los caracteres métricos a estudiar, hecho que resulta indispensable
para el aislamiento del factor (nutricional) a analizar.

Cuando los animales alcanzaron pesos corporales entre 200 y 250 grs.
(aproximadamente 70 dias de edad), machos y hembras fueron colocados en jaulas
de apareo poligamico (6 hembras y 2 machos). La deteccion de la prenez se realizo
diariamente mediante control vaginal de espermatozoides y los casos de presencia
se consideraron dia 1 de gestacion. Las hembras gestantes fueron separadas y
alojadas en cajas individuales.
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Al nacimiento, la camada fue reducida a 8 animales (4 machos y 4
hembras) por madre. En caso de muerte, las crias fueron reemplazadas por un
animal de la misma edad y sexo, que no formo parte del grupo experimental. La
reposicion se realizo con el objetivo de mantener un tamano de camada estandar,
eliminando de esta forma la variacion en la cantidad de leche ingerida por cada
animal.

Las crias lactantes fueron asignadas aleatoriamente a uno de los siguientes
tratamientos (Tabla 2):

1. CONTROL:

Generacion Parental (P)

A partir del destete (21 dias de edad) y hasta el fin del experimento
(100 dias de edad), los animales recibieron alimento balanceado ad
libitum. Diariamente, se registraron el peso corporal (PC) y el consumo
alimentario (CAl). Cada 10 dias, machos y hembras fueron radiografiadas
siguiendo la técnica previamente descripta.

2. SUBNUTRIDOS:

A partir del destete y hasta el fin del experimento, los animales de este
grupo recibieron alimento balanceado en cantidades restringidas (75%
de lo consumido por un animal control de su misma edad y sexo) (Tablas
3y 4). El peso corporal fue registrado diariamente.

Cuando los animales alcanzaron la madurez sexual (80 dias de edad)
las hembras fueron puestas en apareo con machos del grupo 1 (control)
de la misma edad. Se realizo control vaginal de espermatozoides y las
hembras prenadas fueron colocadas en cajas individuales de cria. Durante
la gestacion el tratamiento nutricional se mantuvo con una restriccion
del 25%.

Primera Generacion Subnutrida (F1)

A partir del nacimiento las madres recibieron alimento balanceado ad
libitum y las camadas fueron reducidas a 8 animales (4 machos y 4
hembras). En caso de muerte, las crias fueron reemplazadas por un
animal de la misma edad y sexo y no fueron considerados como parte
de la muestra.
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Al destete las crias se subdividieron aleatoriamente en dos grupos, uno
(a) fue destinado a proveer animales a la siguiente generacion y otro
(b) constituyo el grupo de animales propiamente experimental.

Los animales de ambos grupos fueron pesados diariamente y recibieron
el 75% del alimento consumido por un animal control de su misma
edad y sexo.

Cada 10 dias, machos y hembras del grupo (b) fueron radiografiados
hasta los 100 de edad postnatal.

Las hembras del grupo (a), una vez que alcanzaron la madurez sexual
fueron puestas en apareo con machos control de su misma edad. Se
realizo control diario de apareo y las hembras prenadas fueron colocadas
en cajas individuales de cria. Durante la gestacion las madres recibieron
el mismo tratamiento nutricional.

Segunda Generacion Subnutrida (F2)

Las crias pertenecientes a la segunda generacion recibieron el mismo
tratamiento que las de la primera generacion.

Relevamiento métrico

Sobre cada placa radiografica, se realizo un relevamiento métrico del craneo
y del esqueleto postcraneal.

Las mediciones fueron realizadas por un unico observador (M.F.C.), previa
estandarizacion de la técnica. Se utilizo un calibre Fowler Max-Cal Digitrix con interfase
(0.01 mm de precision) que opera sobre el programa " SoftwareWedge version 1.2".

Relevamiento métrico postcraneano

El relevamiento métrico postcranenao se focalizo en los ejes axial y
apendicular. Previamente se marcaron sobre las placas radiograficas los siguientes
puntos (Figura 1) que sirvieron como referencia para realizar las mediciones:

Ri: Punto medio del borde anterior de los huesos nasales

Vc: Punto medio inferior de la sequnda vértebra caudal
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Hm: Punto externo de la cabeza del humero
Hc: Punto externo del condilo externo del humero
Fm: Punto externo de la cabeza del femur

Fc: Punto medio inferior del condilo femoral

Mediciones postcraneanas (Figura 2):

Longitud Corporal Total (LCT): distancia entre el Rinion y la segunda vértebra caudal.
Longitud Humeral (LHu): desde la cabeza del humero hasta el condilo externo.
Longitud Femoral (LFe): desde la cabeza del fémur hasta el punto medio del condilo.

Con las variables peso corporal y longitud corporal total se calculo el Indice
de Masa Coropral (IMC) mediante la siguiente formula:

IMC= PC/ LCT?

Relevamiento métrico craneano

El crdaneo de la rata puede estudiarse como una unidad (Complejo
Craneofacial) que se diferencia -al igual que en el resto de los mamiferos- en dos
componentes craneanos mayores: el neurocraneano y el facial (Orden, 1997). El
componente neurocraneano incluye como matriz funcional al cerebro, leptomeninges
y liquido cerebro-espinal y como unidad esqueletaria a los huesos frontal, parietal,
interparietal, occipital, esfenoides, y temporales. El componente facial esta constituido
en su matriz funcional por la cavidad oro-naso-faringea y sus membranas limitantes
y en su unidad esqueletaria por los huesos: nasales, premaxilares, maxilares,
lagrimales, palatinos, vomer, etmoides y mandibula. El componente neurocraneano
da soporte y proteccion a la masa encefalica y se relaciona con la audicion, mientras
que el componente facial esta vinculado con las funciones masticatorias, respiratorias
y Opticas. De estas funciones particulares surgen los subcomponentes
neurocranenanos y faciales menores (Dressino, 1991; Orden, 1997).

El andlisis craneano del presente estudio se realizo siguiendo un criterio de
discretizacion funcional, donde se analizaron tres niveles de integracion:

1. Complejo Craneofacial
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2. Componentes mayores neurocraneano y facial

3. Subcomponentes neurocraneanos (anterior, medio, posterior y otico) y
faciales (masticatorio, respiratorio y alveolar).

De cada nivel fueron relevadas tres mediciones semiortogonales: longitud,
ancho y altura. Previamente se marcaron los siguientes puntos (Figura 3), que sirvieron
como referencia para realizar las mediciones:

Prostion (Pr): punto inferior de proceso alveolar entre los incisivos
superiores.

Nasoespinal (Ne): punto mas bajo del borde inferior de la abertura piriforme,
en la base de la espina nasal.

Rinion (Ri): punto medio del borde anterior de los huesos nasales.
Nasion (Na): punto de interseccion de la suturas frontal e internasal.

Bregma (Br): punto de interseccion de la sutura coronal con la sutura
interparietal.

Vértex (Vx): punto mas alto de la boveda craneana, en el plano mediosagital.
Opistocraneo (Op): punto posterior en el plano medio del neurocraneo.
Basion (Ba): punto medio del borde anterior o ventral del foramen magnum.

Gonion (Go): punto lateral externo del dngulo posteroinferior del cuerpo
mandibular.

Eurion (Eu): puntos que determinan la mayor amplitud neurocraneana.

Cigion (Cg): puntos de mayor separacion de los arcos cigomaticos.

Mediciones craneanas

1. Complejo Craneofacial (Figura 4)

Longitud (LC): distancia Rinion-Opistocraneo.

Ancho (AC): distancia Cigion-Cigion.

Material y Métodos Pagina 30



Altura (HC): distancia entre la sincondrdsis basioccipital y el Vértex.

2. Componente Neurocraneano (Figura 4)

Longitud (LN): distancia Nasion-Opistocraneo.

Ancho (AN): distancia Eurion-Eurion, determinada sobre la norma craneana

dorso-ventral.

Altura (HN): se correspondio con la altura craneana (HC).

2.a. Subcomponente neural anterior: (Figura 5)

Longitud (Lna): distancia Nasion-Bregma.
Ancho (Ana): ancho frontal minimo, por detrds de la sutura nasofrontal.

Altura (Hna): distancia entre el punto medio anterior del hueso preesfenoides

y el yugum frontal.

2.b. Subcomponente neural medio: (Figura 5)

Longitud (Lnm): distancia entre el bregma y el punto medio de la sutura

parieto-interparietal.
Ancho (Anm): se correspondio con el ancho neurocraneano (AN).

Altura (Hnm): se correspondio con la altura craneana (HC).

2.c. Subcomponente neural posterior: (Figura 5)

Longitud (Lnp): distancia entre el punto medio de la sutura parieto-
interparietal y el punto medio de la sutura occipito-interparietal.

Ancho (Anp): ancho craneano maximo a nivel de la sutura timpanico-occipital.
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Altura (Hnp): distancia entre el Basion y el punto medio de la sutura occipito-

interparietal.

2.d. Subcomponente ético: (Figura 5)

Longitud (Lot): longitud sagital maxima de la bula timpanica.
Ancho (Aot): ancho transverso maximo de la bula timpanica.

Altura (Hot): altura del conducto auditivo externo.

3. Componente Facial: (Figura 4)

Longitud (LF): distancia Rinion-Nasion.
Ancho (AF): ancho entre los puntos mds anteriores de los arcos cigomaticos.

Altura (HF): distancia entre el piso del paladar -por delante del primer molar

superior- 'y el Nasion.

3.a. Subcomponente respiratorio: (Figura 6)

Longitud (Lr): se correspondio con la longitud facial (LF).
Ancho (Ar): ancho maximo de los huesos nasales.

Altura (Hr): altura de la abertura piriforme.

3.b. Subcomponente masticatorio: (Figura 6)

Longitud (Lm): distancia entre la raiz anterior y posterior del arco cigomatico.

Ancho (Am): ancho de la luz cigomatica, entre el arco cigomatico y la escama

temporal.

Altura (Hm): distancia entre el extremo posterior de la apdfisis coronoides y

el Gonion.
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3.c. Subcomponente alveolar: (Figura 6)

Longitud (La): distancia entre el Prostion y la cara distal del ultimo molar
superior.

Ancho (Aa): ancho entre las caras vestibulares de los segundos molares
superiores.

Altura (Ha): longitud dentaria del sequndo molar superior.

A partir de las mediciones obtenidas se calcularon indices craneanos
volumétricos y morfométricos. Los indices volumétricos son estimadores de tamano
y no reflejan el volumen real de los componentes. Los indices morfométricos indican
cambios de forma de un componente mayor a través de diferencias de crecimiento
relativo entre los componentes o subcomponentes que lo integran (Dressino, 1991;
Dressino y Pucciarelli, 1999).

Indices Volumétricos
Indice Volumeétrico Craneofacial (IVCF): 3l/LC X AC x HC
Indice Volumétrico Neural (IVN): 3 l/LN x AN x HN
Indice Volumétrico Facial (1VF): 3(/LF x AF x HF
Indice Volumeétrico Neural Anterior (IVNA): 3I/Lna Xx Ana x Hna
Indice Volumeétrico Neural Medio (IVNM): 3 l/an x Anm x Hnm
Indice Volumétrico Neural Posterior (IVNP): 3I/an X Anp x Hnp
Indice Volumétrico Otico (IVOT): 3 l/Lot x Aot x Hot
Indice Volumétrico Respiratorio (IVR): SI/Lr X Ar x Hr
Indice Volumeétrico Masticatorio (IVM): 3 l/Lm X Am x Hm

Indice Volumeétrico Alveolar (1VA): 3(/La X Aa x Ha
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Indices Morfométricos
Indice Morfomeétrico Neurofacial (IMNF): (IVN/IVF) x 100
Indice Morfométrico Neural (IMN): (IVN/IVCF) x 100
Indice Morfomeétrico Facial (IMF): (IVF/IVCF) x 100
Indice Morfométrico Neural Anterior (IMNA):
(IVNA/(IVNA+IVNM+IVNP+1VOT)) x 100
Indice Morfométrico Neural Medio (IMNM):
(IVNM/(IVNA+IVNM+IVNP+IVOT)) x 100
Indice Morfométrico Neural Posterior (IMNP):
(IVNP/(IVNA+IVNM+IVNP+1VOT)) x 100
Indice Morfométrico Otico (IMOT): (IVOT/(IVNA+IVNM+IVNP+IVOT)) x 100
Indice Morfométrico Respiratorio (IMR): (IVR/(IVR+IVM+1VA)) x 100
Indice Morfométrico Masticatorio (IMM): (IVM/(IVR+IVM+IVA)) x 100

Indice Morfométrico Alveolar (IMA): (IVM/(IVR+IVM+1VA)) x 100

Procesamiento estadistico

A partir de las variables e indices se calcularon parametros de tendencia
central (Promedio) y dispersion (Desvio Estandar) (Tablas 5 a 22).

La normalidad de las distribuciones de todas las variables fue testeada
aplicando la prueba de bondad de ajuste de Kolmogorov-Smirnov para una muestra.
Este método es de gran utilidad para determinar la uniformidad de la distribucion
cuando se trabaja con datos continuos (Zar, 1984). Las variables fueron consideradas
como normalmente distribuidas cuando su valor critico fue p>0.05. En dichos casos
se acepto la hipotesis nula.

Dado que el peso corporal y las variables postcraneanas estuvieron
normalmente distribuidas (Tabla 23), se procesaron mediante el test paramétrico
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de analisis de la varianza (ANOVA) y pruebas post hoc LSD (Least Square
Differences).

Por el contrario, el 25% de los indices craneanos mostraron distribuciones
asimétricas (Tabla 24) aplicandose los tests no paramétricos de Kruskal-Wallis
(K-W) y Kolmogorov-Smirnov (K-S) para k muestras.

El procesamiento estadistico se realizo mediante el programa SPSS 7.0.

Analisis Parameétrico: Analisis de Varianza y Tests de
Comparaciones Multiples

El ANOVA permite analizar el comportamiento de una o mas variables
dependientes respecto de una o mas independientes, previamente determinadas
por el experimentador. En el presente estudio se analizaron los factores edad, sexo,
tratamiento y la interaccion entre los mismos. La hipotesis nula segun este modelo
(Hy: m,_m,_t, _u,) considera que los distintos niveles de un factor (variable
independiente), no difieren en cuanto a sus efectos sobre la variable dependiente.
Si el valor de probabilidad asociado al estadistico F es menor a 0.01, se rechaza la
hipotesis nula (Ferran Aranaz, 1996). Su rechazo no implica que todas las medias
sean diferentes entre si, pero nos indica que al menos existen diferencias significativas
entre algun par de medias. Para este proposito, se emplean pruebas post hoc de

contrastes intergrupales, tales como el test de rango multiple LSD.

Analisis No Parameétricos: Test de Kruskal-Wallis y
Kolmogorov-Smirnov para K muestras

Cuando las condiciones de normalidad y homogeneidad de varianzas no se
cumplen, puede recurrirse a estadisticos que no requieren la estimacion de la media
y de la varianza poblacional y no establecen hipotesis acerca de las mismas (Sokal
y Rohlf, 1981). Las técnicas no paramétricas son generalmente denominadas
“distribution-free methods” ya que no dependen de una distribucion determinada y
pueden aplicarse a un amplio rango de distribuciones (Zar, 1984).

Cuando se disponen de muestras con k subpoblaciones (k>2), puede aplicarse
el test de K-W que contrasta la hipotesis nula de que las muestras proceden de k
subpoblaciones iguales (H;: F1= ........ = Fk ) en las cuales la distribucion de la
variable x es la misma. Si el valor de p asociado al estadistico de contraste es menor
a 0.01, se rechaza la hipotesis nula (Ferran Aranaz, 1996).
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La prueba K-S para K muestras se utiliza para contrastar la hipotesis nula de
que la distribucion de la variable analizada x es la misma en dos subpoblaciones
(H,: F1=F2). Si el valor de p asociado al estadistico de contraste es menor a 0.01,
se rechaza la hipotesis nula (Ferran Aranaz, 1996).

La magnitud de las diferencias de todas las variables, fue estimada calculando
Diferencias Porcentuales entre Medias (DPM2%4). Las DPM son utilizadas como
método de estandarizacion por cuanto reducen la diferencia entre dos valores
cualquiera a un porcentaje que no puede ser afectado por la magnitud de las variables
o por el sentido de las diferencias (Pucciarelli et al., 2001). Tal estandarizacion se
obtiene mediante la siguiente formula:

DPM(%6)= 100 x ((X,-X,)/X,), donde

X, = valor promedio de la generacion P o F1

X,= valor promedio de la generacion F1 o F2.

Por ejemplo, un DPM para el PC entre la generacion Py F1= 10 indica que,
el PC de la generacion P es 10% mayor que el PC de F1.
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Resultados

Analisis Multifactorial de la varianza (ANOVA)

El peso corporal y las variables postcraneanas mostraron diferencias
significativas para los factores edad, sexo y tratamiento, asi como para la interaccion
edad*sexo*tratamieto (Tabla 25).

Pruebas de comparaciones multiples (LSD)

Peso Corporal

En ambos sexos, las comparaciones P-F1 y P-F2 indicaron diferencias
significativas positivas a partir de los 30 dias de edad, mientras que F1 respecto de
F2 desde los 60 dias en machos y 80 dias en hembras (Tabla 26)

Longitud Corporal Total

Las comparaciones P-F1y P-F2 indicaron diferencias significativas positivas
a todas las edades y en ambos sexos. Por otro lado, mientras que en machos, F1-F2
hubo diferencias significativas negativas a los 20-30 y positivas a los 80-100 dias de
edad, en hembras hubo diferencias significativas y negativas a los 30-50 y positivas
a los 100 dias de edad (Tabla 27).
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Indice de Masa Corporal

En machos, las comparaciones P-F1 y P-F2 indicaron diferencias
significativas positivas a partir de los 40 y 30 dias de edad respectivamente. Por otra
parte, la F1 respecto de F2 mostro diferencias significativas positivas a los 20, 50-90
dias de edad (Tabla 28).

En hembras, las comparaciones P-F1 y P-F2 indicaron diferencias significativas
positivas a partir de los 30 y 40 dias de edad respectivamente, mientras que F1-F2
mostro diferencias significativas negativas a los 30 dias y positivas a los 40, 50, 80
y 100 dias de edad (Tabla 28).

Longitud Femoral

En machos, las comparaciones entre P y las filiales indicaron, a excepcion
de los 40 y 90 dias de edad en P-F1y 30 y 40 en P-F2, diferencias significativas
positivas. Por otra parte, F1-F2 mostro diferencias significativas negativas a los 30
dias y positivas a los 70, 90,100 dias de edad (Tabla 29).

Resultados similares fueron hallados en hembras, por cuanto las
comparaciones entre P y las filiales indicaron diferencias significativas positivas, a
excepcion de los 90 dias en P-F1 y 40 dias en P-F2. Por ultimo, F1-F2 mostro
diferencias significativas negativas entre los 20-40 dias y positivas a los 70, 90-100
dias de edad (Tabla 29).

Longitud Humeral

En machos las comparaciones entre P y las filiales indicaron diferencias
significativas positivas a todas las edades, excepto a los 40 dias en P-F1 y a los 20
dias en P-F2. Por otra parte, F1-F2 mostro diferencias significativas negativas entre
los 20-40 dias de edad (Tabla 30).

Resultados similares fueron hallados en hembras, por cuanto las
comparaciones entre P y las filiales indicaron diferencias significativas positivas a
todas las edades mientras que F1-F2 mostro diferencias significativas negativas
entre los 20-80 dias de edad (Tabla 30).
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Test de Kruskal Wallis (K-W)

Los indices volumétricos y morfométricos craneanos mostraron diferencias
significativas para los factores edad, sexo (a excepcion del IMOT e IMM) y tratamiento,
asi como para la interaccion edad*sexo*tratamieto (Tabla 31).

Diferencias Porcentuales entre Medias (DPM%) y Test de
Kolmogorov-Smirnov para K muestras independientes

Indices Volumeétricos

Indice Volumétrico Craneofacial

En machos, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos a todas las edades. La comparacion
F1-F2 mostro diferencias significativas con valores negativos a los 20 dias y positivos
a partir de los 70 dias de edad (Tabla 32).

Resultados similares fueron encontrados en hembras para las comparaciones
P-F1 y P-F2, mientras que las diferencias entre F1-F2 presentaron DPM negativas
entre los 20-40 dias y positivas a partir de los 70 dias de edad (Tabla 32).

Indice Volumétrico Neural

En machos, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con DPM positivos a partir de los 20 (P-F1) y 30 dias de
edad (P-F2). La comparacion F1-F2 mostro diferencias significativas con DPM
negativas entre los 20-40 dias y positivas a partir de los 70 dias de edad (Tabla 33).

Resultados similares fueron encontrados en hembras para las
comparaciones entre Py las filiales. F1 se diferencio de F2 a partir de los 60 dias de
edad, con DPM positivas (Tabla 33).
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Indice Volumeétrico Neural Anterior

En machos, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos en todas las edades. F1 se
diferencio de F2 apartir de los 20 dias de edad, con valores negativos a los 40 y 50
dias y positivos en el resto de las edades (Tabla 33).

Las hembras se comportaron de manera similar cuando se comparo P con
las filiales, sin embargo, las diferencias entre F1y F2 fueron negativas y significativas
en todas las edades (Tabla 33).

Indice Volumeétrico Neural Medio

En machos, las comparaciones entre la generacion Py las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM negativos a los 20 y positivos a partir de
los 30 dias de edad. La comparacion F1-F2 mostro diferencias significativas y negativas
entre los 40 y 90 dias de edad (Tabla 33).

Resultados similares fueron encontrados en hembras cuando la generacion
parental y las filiales fueron comparadas. Sin embrago F1 se diferencio de F2 entre
los 40 y 60 dias (DPM negativos) y a partir de los 70 dias de edad (DPM positivos)
(Tabla 33).

Indice Volumétrico Neural Posterior

En machos, las comparaciones entre la generacion Py las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos en todas las edades. F1 respecto
de F2 mostro diferencias significativas a los 20 dias (DPM positivos), 40, 50 y 100
(DPM negativas) dias de edad (Tabla 33).

Resultados similares fueron encontrados en hembras cuando la generacion
parental y las filiales fueron comparadas. Sin embrago, F1 se diferencio de F2 desde
los 20 a los 90 dias de edad, presentando en todos los casos valores DPM negativos
(Tabla 33).

Indice Volumétrico Otico

En machos, las comparaciones entre P y las filiales y F1-F2 indicaron
diferencias significativas a todas las edades, siendo los valores DPM positivos en las
primeras comparaciones y negativos en la ultima (Tabla 33).

Resultados similares fueron encontrados en hembras en las tres
comparaciones (Tabla 33).
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Indice Volumeétrico Facial

En machos, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos a todas las edades mientras que
en F1-F2 lo fueron a partir de los 50 dias (a excepcion de los 60 dias de edad) (Tabla
34).

Resultados similares fueron encontrados en hembras cuando la generacion
parental y las filiales fueron comparadas. Sin embargo, F1 respecto de F2, mostro
diferencias significativas hasta los 60 dias de edad con valores DPM negativos y
diferencias significativas con valores DPM positivos a los 70 y 100 dias de edad
(Tabla 34).

Indice Volumétrico Respiratorio

En machos, las comparaciones entre la generacion Py las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos a partir de los 40 dias de edad y
F1-F2 a partir de los 60 dias de edad (Tabla 34).

En hembras, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos a todas las edades (excepto a
los 30 dias en P-F2). La comparacion F1-F2 mostré diferencias significativas y
negativas a los 30, 40 y 90 dias y positivas a los 70, 80 y 100 dias de edad (Tabla
34).

Indice Volumeétrico Masticatorio

En machos, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos a todas las edades mientras que
en F1-F2 lo fueron a partir de los 60 dias de edad (Tabla 34).

Resultados similares fueron encontrados en hembras cuando la generacion
parental y las filiales fueron comparadas. Sin embargo, F1 se diferencio de F2 entre
los 20 y 40 dias de edad, presentando valores DPM negativos (Tabla 34).

Indice Volumétrico Alveolar

En machos, las comparaciones entre la generacion Py las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM positivos a todas las edades y en F1-F2 a
partir de los 40 dias de edad (Tabla 34).
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En hembras, P-F1y P-F2 indicaron diferencias significativas con DPM positivos
a partir de los 30 y 50 dias respectivamente, mientras que F1 no se diferencio de F2
(Tabla 34).

Indices Morfomeétricos

Indice Morfométrico Neurofacial

En machos, las comparaciones entre la generacion Py las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM negativos a los 20 dias y positivos a partir
de los 50 dias (P-F1) y de los 80 dias (P-F2). La comparacion F1-F2 mostro diferencias
significativas con valores negativos a los 20, 40 y 100 dias de edad (Tabla 35).

En machos, las comparaciones entre la generacion Py las filiales indicaron
diferencias significativas con valores DPM negativos a los 20 dias y positivos a partir
de los 60 dias (P-F1) y de los 40 dias (P-F2). F1 respecto de F2 mostro diferencias
significativas con valores positivos a los 40-60, 90 y 100 dias de edad (Tabla 35).

Indice Morfométrico Neural

En machos, las comparaciones P-F1 y P-F2 indicaron diferencias significativas
con valores DPM positivos a partir de los 40 y 50 dias de edad respectivamente. F1-
F2 mostro diferencias significativas y negativas a los 20 y 40 dias de edad (Tabla
36).

En hembras, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias y valores positivos a partir de los 40 (P-F1) y 30 (P-F2) dias edad. F1 se
diferencio de F2 a los 20-40, 60 y 80-100 dias de edad, presentando valores DPM
positivos (Tabla 36).

Indice Morfométrico Neural Anterior

En machos, la comparacion P-F1 indico diferencias significativas y valores
positivos a los 20, 40 y 50 dias y negativos a los 30, 80-100 dias de edad. Por otra
parte, la comparacion P-F2, indico diferencias significativas con valores DPM positivos
a todas las edades y F1-F2 a los 30, 60-100 dias de edad (Tabla 36).

En hembras todas las comparaciones presentaron diferencias significativas
a partir de los 20 dias, siendo los valores DPM positivos para P-F1y P-F2 y negativos
entre F1y F2 (Tabla 36).
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Indice Morfométrico Neural Medio

En machos, la comparacion P-F1 indico diferencias significativas con valores
DPM negativos hasta los 70 dias y positivos a los 90 y 100 dias. La generacion
parental respecto de F2 mostro diferencias significativas y negativas desde los 20
hasta los 80 dias de edad. En la comparacion F1-F2 se observaron diferencias
significativas en la mayoria de las edades siendo negativas a los 30, 70-100 dias y
positivas a los 40 y 50 dias de edad (Tabla 36).

Resultados similares fueron encontrados en hembras para P y las filiales. Sin
embrago, F1 respecto de F2, mostro diferencias significativas con valores DPM
positivos a todas las edades (Tabla 36).

Indice Morfométrico Neural Posterior

En machos, la comparacion P-F1 indico diferencias significativas con valores
DPM negativos entre los 50 y 90 dias y positivos a los 100 dias de edad. La generacion
P respecto de F2 se diferencio a partir de los 30 dias presentando, a excepcion de
los 40 dias de edad, valores DPM negativos. F1-F2 indico diferencias significativas y
negativas a los 30, y 100 dias y positivas a los 20, 40- 70 dias de edad (Tabla 36).

En hembras, P-F1 indico diferencias significativas con valores DPM negativos
a partir de los 30 dias de edad y P-F2 mostro diferencias negativas a los 30 y 80 dias
y positivas entre los 40 y 60 dias de edad. La comparacion F1-F2, indico diferencias
significativas con valores DPM positivos a partir de los 40 dias de edad (Tabla 36).

Indice Morfomeétrico Otico

En machos, la comparacion entre P y F1 indico diferencias significativas con
valores DPM positivos en todas las edades, mientras que P-F2 mostro diferencias
significativas positivas a los 20 y negativas entre los 40 y 80 dias de edad. F1-F2
presento diferencias significativas y negativas en todas las edades (Tabla 36).

Resultados similares fueron encontrados en hembras tanto para las
comparaciones entre P y las filiales como para la comparacion entre estas ultimas
(Tabla 36).
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Indice Morfomeétrico Facial

En machos, las comparaciones entre la generacion P y las filiales indicaron
diferencias significativas con valores positivos a los 20 dias y negativos a los 100
dias de edad. F1 se diferencio de F2 a los 70 y 80 dias de edad, con valores DPM
negativos (Tabla 37).

En hembras P-F1 mostro diferencias significativas con valores DPM positivos
a los 20 dias y negativos a los 60, 70, 90-100 dias y P-F2 a los 70 y 90 dias. F1 se
diferencio de F2 a los 60 y 100 dias de edad con valores negativos (Tabla 37).

Indice Morfométrico Respiratorio

En machos, la comparacion P-F1 indico diferencias significativas y valores
negativos a los 20 y 30 dias y P-F2 a los 30 dias. No se encontraron diferencias
significativas entre las generaciones F1y F2 (Tabla 37).

En hembras, la comparacion entre P y F1 indico diferencias significativas con
valores DPM negativos a partir de los 30 dias de edad y P-F2 entre los 20 y 60 dias
de edad. F1 se diferencio de F2 en las ultimas edades, presentando valores positivos
excepto a los 90 dias de edad (Tabla 37).

Indice Morfométrico Masticatorio

En machos, la comparacion P-F1 indico diferencias significativas y valores
positivos a los 30, 40 y 60 dias y negativos a los 80 y 90 dias de edad. Por otra
parte, P-F2 mostro diferencias significativas con valores DPM positivos a los 30, 40
y 60 dias. No hubo diferencias entre F1y F2 (Tabla 37).

Por el contrario, las comparaciones entre Py las filiales en hembras, indicaron
diferencias significativas y DPM positivas a todas las edades, mientras que F1 se
diferencio de F2 a los 20, 30 y 100 dias de edad, presentando en todos los casos
valores negativos (Tabla 37).

Indice Morfomeétrico Alveolar

En machos, tanto las comparaciones entre la generacion Py las filiales como la
comparacion entre estas ultimas, indicaron diferencias significativas erréticas (Tabla 37).

Las hembras sin embargo, mostraron diferencias significativas con DPM
negativos en la mayoria de las edades para las comparaciones entre P y las filiales.
F1 se diferencio de F2 a los 20-30 dias (DPM positivos) y a los 70 dias (DPM negativos)
(Tabla 37).
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Discusion

Estudios en poblaciones humanas han informado que en la mayoria de los
paises industrializados y algunos en vias de desarrollo, los individuos de una
generacion tienden a presentar tallas mayores que los de las generaciones anteriores
(Hauspie et al., 1996; Stein et al., 2004). Este proceso, que da como resultado
cambios de las medidas de tendencia central y de dispersion entre generaciones, es
atribuido a un mejoramiento de las condiciones ambientales. La expresion mas
frecuentemente utilizada para hacer referencia a este fenomeno es la de tendencia
o cambio secular positivo (Wolanski, 1999). Este tipo de cambios se ha registrado
en poblaciones que se mueven de un lugar a otro, ya sea dentro de un mismo pais
o fuera de él (Chike-Obi et al., 1996; Bogin, 2001). Al respecto, se pueden citar los
trabajo de Boas (1912, 1940) en migrantes europeos residentes en Estados Unidos,
los de Shapiro (1939) en poblaciones japonesas que migraron a Hawaii y los de
Lasker (1952) quien estudio a los mejicanos residentes en Estados Unidos. Todos
estos autores obtuvieron resultados similares: la talla de los descendientes de hijos
de migrantes fue mayor que la de sus padres, cambios que atribuyeron al
mejoramiento de sus condiciones de vida.

La contracara de esta situacion se evidencia en poblaciones que viven en
condiciones de pobreza y marginalidad. Bajo circunstancias adversas, como por
ejemplo las existentes en tiempos de guerra y postguerra, existe una tendencia
secular negativa en el crecimiento infantil que se ve reflejada en la estatura
adulta y/u otras variables antropométricas (Komlos, 1986, Shatrugna y Rao, 1987,
Malina, 1990). En general, este tipo de estudios son escasos en relacion a los de
tendencia secular positiva y la mayoria de ellos se han focalizado en eventos puntuales
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acotados temporalmente, tal el caso de las hambrunas o guerras. Asi mismo, solo
se suele analizar el crecimiento de los individuos y sus descendientes pertenecientes
a las poblaciones directamente involucradas, ignorando los efectos que dichas
condiciones pueden tener en las sucesivas generaciones. Una excepcion la constituye
el trabajo realizado por Bogin y Keep (1999) quienes estudiaron los cambios de talla
ocurridos en diversas poblaciones latinoamericanas durante los ultimos 8000 anos.
Segun los autores, durante el periodo postconquista se produjo una tendencia secular
negativa, como resultado de importantes cambios en el ambiente social, economico
y biologico de América Latina.

En relacion a los cambios ambientales, el factor nutricional adquiere gran
importancia (Stein et al., 2003). Es ampliamente conocido que la desnutricion provoca
retardo de crecimiento y que la severidad del mismo depende del grado y duracion
del estrés (Guimarey et al., 1996). Algunos autores plantean ademas que la
desnutricion cronica puede ejercer efecto acumulativo transgeneracional aun cuando
la intensidad del estrés se mantenga constante de una generacion a otra (Resnick y
Morgane, 1984). Para abarcar ambas problematicas es necesario analizar los cambios
ocurridos en cada generacion (efecto intrageneracional) para su posterior analisis
y comparacion con las restantes generaciones (efecto transgeneracional).

Subnutricién intrageneracional (P-F1, P-F2)

De acuerdo con Luz y Griggio (1991) numerosos mecanismos regulatorios
estan involucrados en las respuestas adaptativas a la desnutricion. Algunos de los
mecanismos intermedios son la secrecion de hormonas, la regulacion de vias
metabolicas y el control de la absorcion digestiva (Anthony y Edozien, 1975; Curi y
Hell, 1986; Waterlow, 1990; Claeyssens et al., 1992, Scacchi et al., 2003; Bayol et
al., 2004). A nivel morfologico este proceso se refleja principalmente en la reduccion
del peso y secundariamente en la longitud corporal (Porter et al., 2004). El crecimiento
ponderal en condiciones normal y de subnutricion mostro un incremento continuo
conforme los animales aumentaron de edad. Sin embargo, mientras que el peso
promedio ganado, desde el destete hasta los 100 dias de edad, en controles fue de
213.5 grs. en machos y 148.6 grs. en hembras, en subnutridos fue de 162.1 grs. y
115.6grs.en F1yde 151.7 grs. y 113.7 grs. en F2 indicando retardo de crecimiento
ponderal.
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Una situacion similar evidencio la longitud corporal, cuyo incremento promedio
en control fue de 172.1 mm. en machos y 161.8 mm. en hembras y en subnutridos
de 157.3 mm. y 148.7 mm. en la primera generacion y de 156.5 mm. y 150.3 mm.
en la segunda generacion. De ello se deduce que la subnutricion intrageneracional
pre y postnatal provoco una reduccion de 25% en peso y de 8% en longitud corporal
(Figuras 7'y 8). Al respecto, Stewart et al. (1975) encontré modificaciones del 35%
en peso corporal y 10% en longitud en ratas luego de transcurridas 12 generaciones
con deficiencia proteica, indicando un deterioro aun mayor que el aqui hallado y
atribuible posiblemente a la cronicidad del estrés impuesto

Es conocido que bajo condiciones de deficiencia nutricional -aun cuando
ambos sexos estan sujetos al mismo tipo e intensidad de estrés- el crecimiento es
usualmente menos comprometido en hembras que en machos (Hadders-Algra y
Touwen, 1990; Leatherman et al., 1995; Orden, 1997; Oyhenart et al., 1998; Dressino
et al., 2002). En términos de Tanner (1962) las hembras estan mejor
canalizadas, ya que presentan una mejor homeorrexis relacionada con la capacidad
del organismo para mantener la homeostasis. Coincidentemente, ambos sexos no
respondieron de manera similar al estrés nutricional, puesto que los machos
presentaron mayor retardo de crecimiento que las hembras tanto en peso como en
longitud corporal (Figura 9).

Segun Keller (1991) el peso y la longitud corporal son buenos indicadores
del crecimiento general de los individuos, aunque su analisis por separado resulta
inespecifico como indicador de estado nutricional. En este sentido, los indices que
relacionan ambas variables han sido ampliamente aceptados en los ultimos afnos,
siendo el indice de masa corporal el mas comunmente utilizado (Cole, 1991;
Engelbregt et al., 2001; Dahinten et al., 2001; Rolland-Cachera et al., 2003). Las
deficiencias nutricionales pueden provocar modificaciones de diferente magnitud,
dependiendo del tipo de tejido u 6rgano afectado (Reichling y German 2000, Dressino
et al. 2002 y Joshi et al. 2003). El tejido blando es més sensible a la variacion por
desnutricion que el 6seo, situacion que reflejo el IMC. Machos y hembras subnutridos
presentaron valores inferiores de IMC respecto de control, indicando que el peso se
vio mas comprometido que la longitud corporal (Figura 10).

La morfologia final del hueso —ya sea en su aspecto externo como interno-
depende de factores biologicos y ambientales (Sarnat, 1983). A nivel fisiologico el
hueso permanece en un continuo estado de aposicion (con intervencion de células
osteoblasticas) y reabsorcion (con intervencion de células osteoclasticas). Es decir
que tanto el tamano como la forma de los huesos estan siempre sujetos a cambios.
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El origen de las células osteoblasticas difiere del de las osteoclasticas, pero ambos
grupos se interrelacionan logrando un mantenimiento optimo de la homeostasis
0sea. Sin embargo, Daci et al. (2002) y Miller (2003) han informado que el balance
entre ambos procesos puede verse alterado por estrés cronico como la desnutricion.
En estos casos, mientras la reabsorcion es el proceso mas comun, la formacion ¢sea
es suprimida y el producto de este desbalance es una disminucion de la densidad y
masa o0sea, pudiendo ser al menos uno de los mecanismos responsables de las
modificaciones observadas. Ambas generaciones subnutridas, presentaron un
significativo retardo de crecimiento 0seo, tanto en los huesos largos (Figuras 11y
12), como en el craneo (Figura 13). Estos resultados coinciden con los informados
previamente por Warren y Bedi (1985); Orwoll et al. (1992); Boyer et al. (2000) y
Oyhenart et al. (2002) al estudiar los efectos de la desnutricion en huesos
apendiculares y Pucciarelli (1980; 1981); Dahinten y Pucciarelli (1981; 1983);
Pucciarelli y Goya (1983); Pucciarelli et al. (1984), Orden (1997) y Miller y German
(1999) sobre el craneo.

Sin embargo, segun algunos autores, no todo el tejido 6seo responde de la
misma manera al estrés nutricional. Al respecto, Nakamoto et al. (1983) informaron
que el retardo de crecimiento de huesos craneanos y apendiculares es distinto como
consecuencia de tipos de osificacion diferentes: intramembranosa en los primeros y
endocondral en los segundos. Sin embargo, en este trabajo los huesos largos
presentaron un retardo promedio de 5.1% en machos y 6.6% en hembras y el
complejo craneofacial de 5.3% y 5.6% respectivamente, indicando una variacion
semejante en ambos tipos de huesos.

Cambios volumeétricos craneanos

La discretizacion de la estructura craneana en sus dos componentes
funcionales mayores indico que tanto el neurocraneo como el esplacnocraneo (Figuras
14 y 15) fueron significativamente menores en las generaciones subnutridas.
Habitualmente se sostiene que el neurocraneo tiende a presentar mayor estabilidad
como consecuencia de la importancia funcional que cumple, mecanismo conocido
como “brain sparing” (Amiel-Tison y Pettigrew, 1991; Deter et al., 1995; Dressino y
Pucciarelli, 1997; Oyhenart et al., 2003). Sin embargo, el neurocrdneo fue mas
afectado que el esplacnocraneo (Figura 16). Esto podria obedecer a la magnitud y/
o la cronicidad de la desnutricion impuesta. El retardo observado podria
correlacionarse con un compromiso del crecimiento del cerebro por cuanto el agente
morfogenético primario del crecimiento neurocraneano es el incremento volumétrico
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de la masa neural (Moss y Young, 1960; Hofer, 1969; Moss, 1973; Dressino y
Pucciarelli, 1999).

Cuando se analizaron los subcomponentes neurales se observo una situacion
similar por cuanto la disminucion volumétrica provocada por la desnutricion no fue
uniforme. En la primera generacion subnutrida la mayor reduccion de tamano
correspondio a los subcomponentes neural anterior (10.7% en machos y 22.0% en
hembras) y 6tico (15.9% en machos y 16.6% en hembras) y en la segunda el
neural anterior (12% en machos y 14.2% hembras). Los restantes subcomponentes
presentaron modificaciones similares pero de menor magnitud (Figura 17). De acuerdo
con la Teoria Craneana Funcional, el crecimiento craneano refleja el
correspondiente a las estructuras que aloja. Siguiendo este razonamiento, la reduccion
en tamano del subcomponente neural anterior podria reflejar una variacion
telencefalica similar, con un posible compromiso i.e. de la funcion olfatoria.

También hubo retardo del crecimiento en todos los subcomponentes faciales.
Sin embargo, mientras que los machos de ambas generaciones tuvieron similar
reduccion de tamano en todos los subcomponentes, las hembras presentaron mayor
reduccion en el componente masticatorio (Figura 18), coincidiendo con lo observado
en experimentos previos (Pucciarelli, 1981).

La morfogénesis del complejo facial esta determinada en gran medida por la
accion de la musculatura masticatoria (Kiliaridis et al., 1985; Ciochon, 1997). Sumado
a esto, si se considera lo planteado por Hill y Riopelle, (1974) que la deficiencia
nutricional provoca una importante disminucion de la masa muscular y por Pucciarelli
y Oyhenart (1987) que el crecimiento de los musculos masticatorios es mas sensible
y menos recuperable que otros tejidos, es factible que las modificaciones encontradas
en el subcomponente masticatorio obedezcan fundamentalmente a la reduccion de
la masa muscular.

Por otra parte, las estructuras dentarias tienden a ser estables debido a que
su génesis se produce in utero, sin embargo, el estrés nutricional impuesto provoco
retardo de crecimiento del subcomponente alveolar. Al respecto, Garn et al. (1980)
y Tonge y McCance (1973) ya habian informado que condiciones nutricionales
inadecuadas durante la gestacion y la postlactancia, pueden modificar el tamano,
ritmo de desarrollo y morfologia dentaria.

Durante el desarrollo temprano, la region nasal de los mamiferos esta
constituia fundamentalmente por una capsula cartilaginosa que luego es reemplazada
parcial o totalmente por hueso. Segun Moss (1997), dicho reemplazo no esta
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directamente regulado por mecanismos genéticos sino mas bien epigenéticos, siendo
el crecimiento de la region nasal secundario y compensatorio. Dentro de los factores
epigenéticos se incluyen (a) los extrinsecos, correspondientes al macroambiente y
externos al organismo, i.e nutricionales, luminicos, térmicos y electromagnéticos y
(b) los intrinsecos, biofisicos, biomecéanicos, bioquimicos y bioeléctricos que ocurren
dentro y entre células y entre ambiente intra y extracelular (Moss, 1997). El papel
fundamental que adquieren los mecanismos epigenéticos en la regulacion del
desarrollo nasal en particular y craneano en general fue propuesto ademas por
otros autores (Herring, 1993, 1994, Biewener y Bertram, 1994). La hipotesis
epigenética, que surge como la antitesis de la tesis genética puede dar sustento a la
disminucion volumétrica observada en el subcomponente respiratorio, pudiendo
ademas estar asociada con las modificaciones encontradas en el subcomponente
neural anterior.

Cambios morfométricos craneanos

Durante el desarrollo ontogenético, los cambios de tamano (volumétricos)
pueden estar acompanados por cambios en la forma (morfométricos). Mientras
que los primeros se caracterizan por un crecimiento proporcional de todas las
dimensiones, los segundos son el resultado de la modificacion de la covariacion
entre dos 0 mas componentes, viéndose alterado el crecimiento relativo (alométrico).

El patron de crecimiento craneano de la rata normal se caracteriza por
presentar una mayor velocidad de crecimiento durante el estadio postnatal temprano
(periodo de lactancia: 0-20dias), con predominio del crecimiento neurocraneal
(Engstrom et al., 1982), mientras que durante el siguiente periodo (20-44 dias)
dicho patron se invierte presentando el esqueleto facial un crecimiento
proporcionalmente mayor que el neurocraneano (Moss y Baer, 1956; Hughes et al.,
1978). Asociado a este proceso de cambio hacia una preponderancia del crecimiento
facial, se produce una alteracion de la forma craneana (Moss, 1958; Pucciarelli,
1978). Este fenomeno, conocido con el nombre de ortocefalizacion, se caracteriza
por la rotacion del esqueleto facial de una forma klinorrinca a otra ortocéfala: mientras
que al nacimiento la cara tiene una posicion antero-inferior respecto del neurocraneo,
a edades adultas se ubica en un mismo plano con el neurocréaneo.

Machos y hembras de ambas generaciones subnutridas presentaron variacion
en la relacion neurofacial con consecuentes cambios de forma (Figura 19). Estos
resultados coinciden con lo informado previamente por otros autores. Al respecto,
Pucciarelli y Oyhenart (1987) hallaron en ratas con desnutricion lactacional retardos
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de crecimiento craneano Yy alteracion del proceso de ortocefalizacion. Los autores
informaron que dichos cambios fueron producto de la modificacion en la relacion
del crecimiento de los tejidos blandos (cerebro y musculos masticatorios) asociados
a ambos componentes mayores (neuro y esplacnocraneano). Nuevamente, la relacion
causa-efecto entre tejidos blandos y ¢seos funcionalmente asociados, queda
demostrada.

Por otra parte, Ensgstron et al. (1982) también hallaron cambios
morfomeétricos craneanos en ratas alimentadas durante la postlactancia con dietas
deficientes en Ca y vitamina D. Sin embargo, en este caso los cambios en el patron
de ortocefalizacion fueron observados durante el crecimiento tardio, provocando
solo la modificacion del crecimiento relativo esplacnocraneano sin que se alterara el
componente neural. En el presente estudio por el contrario, y como era de esperar
por tratarse de una subnutricion aplicada desde el periodo gestacional, se evidenciaron
cambios de forma del componente neural en ambos sexos (Figura 20). El componente
facial, por otra parte tuvo una respuesta sexual diferencial, por cuanto solo se
modifico en las hembras (Figura 21).

Cuando se analizaron los subcomponentes neurales, ambos sexos de la
primera generacion subnutrida tuvieron un crecimiento relativo menor del neural
anterior y otico, mientras que el correspondiente al neural medio y posterior fue
mayor. En la segunda generacion sin embargo, los cambios de forma obedecieron
principalmente al menor crecimiento relativo del subcomponente neural anterior,
siendo mayor en los restantes (Figuras 22a,by 23a,b).

Los cambios de forma observados en el componente facial de las hembras
se debieron a un menor crecimiento relativo del subcomponentes masticatorio y a
un mayor crecimiento de los subcomponentes respiratorio y alveolar (Figuras 24a,b
y 25a,b). Si se considera que el crecimiento alométrico esta vinculado a requerimientos
funcionales ontogenéticos, los cambios morfométricos observados podrian explicarse
como una respuesta funcional adaptativa al estrés nutricional impuesto.

Subnutricion transgeneracional

Dado que las condiciones ambientales experimentadas por una generacion
pueden incidir sobre el crecimiento y desarrollo de la siguiente generacion, la salud
de un nifno no depende solo del medio en el que nace y crece, sino también de las
condiciones en las que transcurrio la ontogenia de sus progenitores. Se ha informado
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existencia de correlacion al nacimiento entre peso materno y el de la descendencia
(Ounsted y Ounsted, 1973; Hackman et al., 1983) y estatura materna y mortalidad
infantil (Martorell et al., 1981). La relacion estatura materna/peso al nacimiento de
la descendencia fue informada también en numerosas poblaciones humanas, entre
las que se incluyen las de europeos, negros, chinos, malayos, e indios de América
Central (Chen et al., 1963).

Los estudios transgeneracionales se basan en el concepto de plasticidad
fenotipica, proceso que tiene lugar durante la ninez. Bogin (2001) plantea que si
una nina padece desnutricion, el crecimiento de su cuerpo -incluido el del sistema
reproductor- se vera retardado. Cuando la mujer desnutrida queda embarazada es
muy probable que su pequeno sistema reproductor no esté capacitado para
suministrar un nivel normal de nutrientes y oxigeno al feto. Este ambiente adverso
reprograma el crecimiento intrauterino, que se hace mas lento que el que ocurre en
una mujer “saludable” y por lo tanto existe una mayor probabilidad de que su bebé
sea pequeno. Aquellos ninos que nacen con bajo peso para la edad gestacional
tienden a continuar su programa prenatal de crecimiento caracterizado por un ritmo
lento durante toda su nifiez. Al llegar a la pubertad, estos individuos son habitualmente
mas bajos que aquellos nacidos con pesos normales. Por eso, se considera que el
promedio de estatura de cualquier grupo de personas puede utilizarse como
barometro de la salud de esa poblacion.

Los resultados obtenidos indicaron que la subnutricion intergeneracional
aplicada provoca reduccion de peso corporal y deceleracion del crecimiento postnatal.
Resultados similares fueron informados en trabajos experimentales anteriores
(Ambegaokar y Chandram, 1959; Cowley y Griesel, 1966; Kenney y Barton, 1975;
Stewart et al., 1975; Zamenhof y Van Marthens, 1982). Aun cuando ambas
generaciones subnutridas presentaron disminucion en peso y longitud corporal, hubo
mayor retardo de crecimiento en la segunda que en la primera, indicando efecto
acumulativo sobre el tamano corporal (Figuras 26 y 27). Este efecto acumulativo de
la desnutricion sobre el crecimiento, se corresponde en ultima instancia, con el
fenomeno de tendencia secular negativa observada previamente en poblaciones
humanas ( Price, 1995; Danubio et al., 2003)

El seguimiento del proceso ontogenético mediante mediciones periodicas
permite ahondar sobre las respuestas especificas generadas en las distintas etapas.
De acuerdo con Frisancho (1996), los organismos en crecimiento pueden generar
diferentes respuestas adaptativas frente a un estrés tal como el nutricional. Sobre
este mecanismo, conocido como adaptacion de desarrollo, podria residir parte de la
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discrepancia de los resultados aqui encontrados y los expuestos por otros autores.
Metodologicamente, la mayor parte los trabajos analizan una o mas variables solo a
una edad determinada (i.e peso al nacimiento), omitiendo los posibles eventos que
pueden acontecer en la ontogenia de los individuos. Asi, el efecto acumulativo en
peso corporal se manifesto a partir de los 60 dias de edad en machos y de los 80 en
hembras (Figura 28) y en longitud corporal a partir de los 80 y 100 dias
respectivamente (Figura 29). Siguiendo el analisis anterior, si solo se hubiera
considerado el peso al nacimiento o al destete, se deberia haber asumido que no
existio efecto acumulativo transgeneracional. Esto revaloriza el realizar estudios
longitudinales aun cuando el tiempo y el costo sea muy elevado.

El efecto acumulativo tanto en peso como en longitud se manifesto veinte
dias antes en los machos. Stewart (1970), Stewart y Sheppard (1971) y Stewart et
al. (1975) también informaron respuestas sexuales diferentes en cuanto al grado de
retardo de crecimiento ponderal (40% en machos y 30% en hembras) y en longitud
(12% y 8% respectivamente) en ratas desnutridas generacionalmente. Este
comportamiento sexual diferencial podria vincularse con una mayor resistencia de
las hembras frente al estrés nutricional impuesto. Nuevamente puede aplicarse la
hipotesis de Tanner y la explicacion adaptativa que relaciona al sexo femenino con
la reproduccion, para dar cuenta de los resultados encontrados (Tanner, 1962).

La forma corporal también se modifico generacionalmente. El efecto
acumulativo se observo a partir de los 50 dias de edad en ambos sexos presentando
la segunda generacion subnutrida valores inferiores de IMC (Figura 30). Es conocido
que el peso en tanto variable inespecifica, refleja la suma total de todos los 6rganos
y tejidos corporales y es factible de presentar mayor variacion que aquellas que solo
representan un solo tipo de tejido i.e longitud corporal. Esta situacion fue confirmada
en el presente estudio, por cuanto el peso presentd mayor variacion generacional
que la longitud corporal coincidiendo con lo informado por Stewart et al. (1975).

En relacion a los efectos de la desnutricion intergeneracional sobre los huesos
largos, la literatura es escasa. Solo se registran los experimentos de Stewart et al.
(1975), quienes informaron reduccion de la longitud femoral del 12% en machos y
8% en hembras. En concordancia con estos resultados, en el presente estudio se
observo modificacion transgeneracional del crecimiento femoral tanto en machos
como en hembras, con porcentajes de variacion promedio del 2% a partir de los 70
dias de edad (Figura 31). La longitud humeral, sin embargo, no evidencio retardos
acumulativos (Figura 32).
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Cambios volumétricos craneanos

El complejo craneofacial presento reduccion volumétrica acumulativa por
efecto de la subnutricion que se manifesto a partir de los 70 dias de edad en ambos
sexos (Figura 33).

El neurocraneo mostro porcentajes medios de variacion que oscilaron entre
0.66% (70 dias) y 2.34% (100 dias) en machos y 1.66% (60 dias) y 3.87% (100
dias) en hembras, indicando deterioro progresivo conforme los animales aumentaron
la edad (Figura 34). El analisis de los componentes menores indicé que los unicos
subcomponentes que evidenciaron retardo acumulativo del crecimiento fueron el
neural anterior en machos y neural medio en hembras (Figura 35ay b).

Por otra parte, el componente facial también mostro reduccion
transgeneracional. Mientras que en machos el efecto acumulativo se manifesto a
partir de los 50 dias con porcentaje de variacion promedio de 2.29%, en hembras
solo fue observado a los 70 y 100 dias con una reduccion de 1.59% (Figura 36). En
este caso, todos los subcomponentes faciales presentaron retardo acumulativo en
machos, en tanto que en hembras solo lo hizo el respiratorio (Figura 37ay b).

Desde una perspectiva funcional, las implicancias del efecto intergeneracional
sobre el complejo craneofacial resultan de gran importancia antropologica. Dado
que el crecimiento craneano refleja el desarrollo de las matrices funcionales que
protege, su modificacion puede eventualmente asociarse a alteraciones especificas
como por ejemplo las relacionadas con la vision, olfacion, audicion, respiracion,
masticacion e integracion neural. Existen experimentos en ratas que informan acerca
de modificaciones de este tipo, producto de desnutricion generacional. Galler (1980)
analizo los efectos que provoca el estrés nutricional pre y/o postnatal en quince
generaciones de ratas e informo retardos significativos de desarrollo en la capacidad
visual. También se han observado alteraciones del comportamiento (Cowley y Griesel,
1966, Stewart, 1973; Galler y Propert, 1981; Galler y Seelig, 1981) y de la funcion
auditiva (Stewart, 1973, Stewart et al., 1974, 1975). Estos resultados pueden ser
también relacionados con los hallazgos de Gundappa y Desiraju (1988) quienes
observaron disturbios en el desarrollo neuronal de ratas de la F2 alimentadas con
dietas hipocaldricas y con los de Zamenhof et al. (1968, 1971) que hallaron reduccion
de peso, ADN y proteina cerebral por desnutricion generacional.

Ambos componentes mayores no tuvieron una reduccion volumétrica similar
transgeneracionalmente. Mientras que en machos el componente neurocraneano
evidencio un retardo de crecimiento mayor que el esplacnocraneano, en hembras
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se observo lo contrario. Comportamientos sexuales de este tipo fueron informadas
previamente por Orden (1997) y Oyhenart et al. (1999) y son explicadas como
respuestas adaptativas especificas de cada sexo.

Cambios morfométricos craneanos

Los cambios de forma observados en el complejo craneofacial de los machos
de la primera generacion subnutrida se mantuvieron constantes en la generacion
siguiente. La excepcion fue a los 20, 40 y 100 dias de edad donde hubo un menor
crecimiento relativo facial en la segunda generacion (Figura 38). Estos resultados
sustentan lo propuesto por Stewart et al. (1975) sobre una estabilizacion de la
forma luego de dos o tres generaciones desnutridas. Dentro de los subcomponentes
menores el neural anterior tuvo un crecimiento relativo menor en F2 que en F1,
mientras que no hubo cambios de forma en los subcomponentes faciales (Figuras
39y 40).

En hembras, sin embargo, se observaron cambios morfométricos
trasngeneracionales, por cuanto la F2 mostro un retardo de crecimiento
neurocraneano aun mayor que el observado en F1 (Figura 38). Esto respondio a un
crecimiento relativo menor de los subcomponentes neurales medio y posterior. A
nivel facial s6lo modifico su forma el subcomponente respiratorio (Figura 41y 42).

Analisis comparativo del efecto transgeneracional en las
variables analizadas

A partir de los resultados obtenidos, se observo que el efecto de la subnutricion
cronica en machos fue mayor sobre el peso corporal (7.4%) que sobre el resto de
las variables. En orden decreciente le siguieron las longitudes femoral y corporal y
por ultimo el craneo. En hembras se observo una situacion similar por cuanto el
peso corporal presento el mayor retardo (5.6%) seguido de las longitudes corporal
y femoral y por ultimo el craneo (Figura 43). La mayor estabilidad craneana puede
vincularse con la menor susceptibilidad que presenta el cerebro frente a alteraciones
nutricionales (Greenwood y Bell, 2003). Esto tiene no sélo un significado funcional
sino ademas evolutivo.

Se sabe que los organismos poseen la capacidad de generar respuestas
adaptativas acordes con la edad. La disminucion del ritmo de crecimiento y/o la
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reduccion del tamano corporal a fin de disminuir las demandas energéticas son
respuestas adaptativas (Stini, 1985). Esto explicaria el hecho que el efecto acumulativo
no se evidenciara a edades tempranas y si durante la adultez. Roberts et al. (1994)
sugirieron que los individuos adultos tienen una reducida capacidad adaptativa para
"responder” a un estrés nutricional. Evidentemente aun cuando la demanda
energeética es muy alta a edades tempranas debido al acelerado ritmo de crecimiento,
los animales jovenes logran una homeostasis mas eficaz.

Los resultados obtenidos en el presente trabajo sugieren que los estudios
transgeneracionales que abordan la problematica nutricional -de gran relevancia
para la Antropologia- permiten analizar procesos adaptativos especificos (y por ende
evolutivos) de las poblaciones humanas. Dado que estos procesos resultan muy
complejos, debido a que no se puede discriminar el estrés nutricional de muchos
otros vinculados a la pobreza y marginalidad, los resultados experimentales (aunque
no directamente extrapolables al hombre), permiten avanzar en el conocimiento de
la tendencia secular negativa en poblaciones humanas.
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Conclusiones

- La subnutricion intrageneracional, provoca retardos del crecimiento
postlactacional ponderal y 6seo en ambos sexos. El retardo de crecimiento es de
tipo asimétrico, por cuanto el peso se ve mas comprometido que la longitud corporal.

- El estrés nutricional impuesto provoca ademas, cambios de tamano y
forma del complejo craneofacial. Los componentes mayores y menores no se
modifican volumetricamente en la misma proporcion: el neurocraneo lo es en mayor
medida que el esplacnocraneo y el neural anterior, 6tico y masticatorio que el resto
de los subcomponentes. El crecimiento relativo menor de estos subcomponentes
respecto del componente que los contiene, genera cambios de forma craneana.

- La subnutricion transgeneracional provoca retardo acumulativo del
crecimiento ponderal y 6seo en ambos sexos, con modificacion de la forma corporal.
Al igual que en la subnutricion intrageneracional, el peso se ve mas comprometido
que la longitud corporal. La unica variable que no muestra efecto acumulativo
transgeneracional es la longitud humeral.

- La reduccion volumétrica acumulativa se manifiesta a nivel craneano en
ambos componentes mayores con un deterioro progresivo conforme los animales
crecen. Sin embargo, no todos los subcomponentes evidencian efecto acumulativo,
reflejando respuestas adaptativas a demandas funcionales especificas. Los cambios
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de forma observados en el complejo craneofacial de los machos de la primera
generacion subnutrida se mantienen constantes en la generacion siguiente. En
hembras en cambio, la reduccion volumétrica neural en relacion a la facial es mayor
en la segunda generacion, provocando cambios de forma transgeneracionales. La
variacion alométrica observada se debe a un crecimiento relativo menor de los
subcomponentes neurales medio, posterior y respiratorio.

- Las diferencias sexuales en condiciones de normonutricion se manifiestan
en el crecimiento ponderal y lineal, siendo los machos de mayor tamano que las
hembras. La subnutricion modifica estos patrones de diferenciacion por cuanto los
machos en general presentan mayor retardo de crecimiento que las hembras. Esta
resistencia de las hembras por mantenerse en el canal de crecimiento, se ve reflejada
también en una manifestacion mas tardia del efecto acumulativo transgeneracional.

- Las diferencias observadas entre grupos generacionales son indicativas
de presencia de tendencia secular negativa y demuestra la existencia de patrones
de crecimiento especificos en cada generacion.
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Resuimen

Los factores transgeneracionales o intergeneracionales son definidos como
el conjunto de condiciones de naturaleza ambiental experimentados por una
generacion, que inciden sobre la salud, el crecimiento y el desarrollo de la siguiente
generacion. La forma prevalente de desnutricion en las poblaciones humanas se
caracteriza por su naturaleza cronica y generacional, y por lo tanto las deficiencias
nutricionales pueden considerarse factores transgeneracionales. Sin embargo dada
la multiplicidad de factores que definen el ambiente bio-fisico-sociocultural en que
las poblaciones crecen y se desarrollan, no es posible atribuir a un unico factor los
resultados encontrados. En tal sentido, los trabajos experimentales adquieren gran
importancia ya que permiten aislar un unico factor y analizarlo en numerosas
generaciones en un corto tiempo. Se ha informado deterioro del crecimiento y
reduccion de la fertilidad, ganancia de peso materno durante la gestacion y numero
de crias nacidas por efecto del estrés nutricional generacional. Sin embargo, la
mayoria de estos trabajos basan su analisis sobre peso corporal al nacimiento y
retardos madurativos, quedando excluido el craneo y otros segmentos postcraneanos.

Existe ademas cierto desacuerdo acerca de la existencia de un posible efecto
acumulativo transgeneracional. Mientras que algunos autores informaron deterioro
progresivo en las subsecuentes generaciones otros no han hallado dicho efecto.
Resulta entonces necesario seguir abordando la tematica para aclarar estas
discrepancias.
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El objetivo del presente trabajo es determinar si existen cambios seculares
del crecimiento craneano y postcraneano por efecto de la subnutricion
transgeneracional.

Se trabajo con Rattus norvegicus var. albinus (cepa Wistar) proveniente
del bioterio del Centro de Investigaciones en Genética Basica y Aplicada (Facultad
de Ciencias Veterinarias, UNLP). Se formaron los soguientes grupos:

(1) Control (Generacion Parental P) animales que durante todo el
experimento recibieron alimento balanceado ad libitum. Se registré diariamente
peso corporal y consumo alimentario. A partir del destete (21 dias) fueron
radiografiados en normas lateral y dorso-ventral cada 10 dias, hasta los 100 dias de
edad.

(2) Subnutridos: animales que a partir del destete recibieron el 75% del
alimento consumido por un animal control (técnica pair-feeding). Al alcanzar la
madurez sexual (80 dias de edad) las hembras fueron colocadas en apareo con
machos del grupo 1. Las crias nacidas de estas madres constituyeron la Primera
Generacion Subnutrida (F1). Durante la lactancia las madres recibieron alimento
ad libitum y al destete las crias fueron subdivididas en dos grupos, uno (a) destinado
a proveer animales a la siguiente generacion y otro (b) el grupo de animales
propiamente experimentales. Ambos grupos fueron pesados diariamente y recibieron
el 75% del alimento consumido por un animal control. Los animales del grupo (b)
fueron radiografiados cada 10 hasta los 100 dias de edad postnatal. Las hembras
del grupo (a), una vez que alcanzaron la madurez sexual fueron puestas en apareo
con machos control. Aquellas prenadas fueron colocadas en cajas individuales y sus
crias constituyeron la Segunda Generacion Subnutrida (F2) que recibio el mismo
tratamiento que la F1.

Sobre cada placa radiogréfica, se realizo el relevamiento métrico del craneo
y del esqueleto postcraneal. El analisis craneano se realizé siguiendo un criterio
funcional y a partir de estas mediciones se obtiuvieron indices volumétricos y
morfométricos. El procesamiento estadistico consistio en (1) test de Kolmogorov-
Smirnov, (2) test paramétrico de analisis de la varianza (ANOVA) y pruebas post hoc
LSD (Least Square Differences) y (3) tests no paramétricos de Kruskal-Wallis (K-W)
y Kolmogorov-Smirnov (K-S) para K muestras. Se analizaron los cambios ocurridos
en cada generacion (efecto intrageneracional; P-F1 y P-F2) y aquellos ocurridos
entre las generaciones subnutridas (efecto transgeneracional; F1-F2).

Los resultados obtenidos permitieron determinar que:
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(a) La subnutricion intrageneracional provoca (1) retardos del crecimiento
postlactacional ponderal y 6seo en ambos sexos. El retardo de crecimiento es de
tipo asimétrico, por cuanto el peso se ve mas comprometido que la longitud corporal;
(2) cambios de tamano y forma del complejo craneofacial. Los componentes mayores
y menores no se modifican volumétricamente en la misma proporcion: el neurocraneo
lo es en mayor medida que el esplacnocraneo y el neural anterior, 6tico y masticatorio
que el resto de los subcomponentes.

(b) La subnutricion transgeneracional provoca: (1) retardo acumulativo del
crecimiento ponderal y 6seo en ambos sexos, con modificacion de la forma corporal.
Al igual que en la subnutricion intrageneracional, el peso se ve mas comprometido
que la longitud corporal. La unica variable que no muestra efecto acumulativo
transgeneracional es la longitud humeral; (2) La reduccion volumétrica acumulativa
se manifiesta a nivel craneano en ambos componentes mayores con un deterioro
progresivo conforme los animales crecen. Sin embargo, no todos los subcomponentes
evidencian efecto acumulativo, reflejando respuestas adaptativas a demandas
funcionales especificas. Los cambios de forma observados en el complejo craneofacial
de los machos de la primera generacion subnutrida se mantienen constantes en la
generacion siguiente. En hembras en cambio, la reduccion volumétrica neural en
relacion a la facial es mayor en la segunda generacion, provocando cambios de
forma transgeneracionales. La variacion alométrica observada se debe a un
crecimiento relativo menor de los subcomponentes neurales medio, posterior y
respiratorio.

(c) Las diferencias sexuales en condiciones de normonutricion se manifiestan
en el crecimiento ponderal y lineal, siendo los machos de mayor tamano que las
hembras. La subnutricion modifica estos patrones de diferenciacion por cuanto los
machos en general presentan mayor retardo de crecimiento que las hembras. Esta
resistencia de las hembras por mantenerse en el canal de crecimiento, se ve reflejada
también en una manifestacion mas tardia del efecto acumulativo transgeneracional.

(d) Las diferencias observadas entre grupos generacionales son indicativos
de presencia de tendencia secular negativa y demuestra la existencia de patrones
de crecimiento especificos en cada generacion.
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Componentes

Porcentajes

Proteinas
Carbohidratos
Lipidos
Fibras
Ceniza

Agua

TOTAL

23.0%
47.5%
3.5%
5.0%
8.0%
13.0%

100%
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Generacion Tratamiento Machos Hembras Total
Generacion P nutricion normal (ad libitum) 20 21 41
Generacion F1 subnutricion 22 20 42
Generacion F2 subnutricién transgeneracional 20 22 42
TOTAL 62 63 125
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PERIODO Consumo Control Consumo Restringido
(Dias) (gs.) (gs.)
0-3 18.6 14.0
3-6 19.7 14.8
6-9 19.5 14.6
9-12 21.0 15.8
12-15 20.7 15.5
15-18 20.6 15.5
18-21 19.9 14.9
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PERIODO Consumo Control Consumo Restringido
(Dias) (gs.) (gs.)
21-30 9.3 7.0
30-40 14.2 10.7
40-50 18.1 13.6
50-60 21.0 15.8
60-70 22.3 16.7
70-80 24 .3 18.2
80-90 23.9 17.9
90-100 26.5 19.9

PERIODO Consumo Control Consumo Restringido
(Dias) (gs.) (gs.)
21-30 9.0 6.8
30-40 12.9 9.7
40-50 15.0 11.3
50-60 15.1 11.3
60-70 16.6 12.5
70-80 18.0 13.5
80-90 17.0 12.8
90-100 17.0 12.8
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Edad (dias)

Variables 20 30 40 50 60 70 80 90 100
PC 1.03 1.01 1.46 1.42 1.34 1.65 ** 1.20 1.02 1.23
LCT 1.26 0.68 1.38 1.77 ** 1.05 1.15 1.04 1.07 1.06
IMC 0.73 0.95 0.72 0.98 0.82 0.87 0.93 1.61*  1.69 **
Lfe 1.18 1.48 0.70 1.04 0.62 0.88 0.67 1.35 0.69
Lhu 0.67 0.86 0.79 1.35 0.76 0.69 0.58 0.90 0.92
**p<0.01
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Edad (dias)

Indices 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Volumétricos

IVCF 0.79 0.52 1.02 1.58 1.41 1.32 1.23 0.93 1.02
IVN 0.68 1.04 1.30 2.18 ** 1.92 ** 0.23 ** 2.08 ** 2.18 ** 2.08 **
IVF 0.51 0.56 0.68 0.77 0.89 1.37 0.86 0.87 0.93
IVNA 2.42 ** 1.50 1.31 1.89 ** 1.73 ** 1.97 ** 1.75 ** 1.60 ** 1.76 **
IVNM 0.88 1.63 ** 0.95 1.06 1.17 2.10 ** 1.75 ** 1.73 ** 1.63 **
IVNP 1.37 2.70 ** 1.49 2.03 ** 1.68 ** 1.77 ** 1.75 ** 1.93 ** 2.72 **
IVOoT 2.77 ** 1.18 213 ** 1.48 1.26 1.11 1.16 0.82 1.66 **
IVR 0.78 0.73 0.82 0.82 0.84 0.84 0.76 2.55 ** 1.13
VM 0.48 0.74 0.74 1.04 1.07 0.91 0.78 0.77 0.81
IVA 0.78 0.77 0.74 0.80 1.41 1.42 1.37 1.56 1.33
Morfométricos

IMNF 0.69 0.41 0.57 0.93 0.82 0.66 1.00 1.32 1.49
IMN 0.51 0.61 0.46 0.87 1.43 1.43 1.45 1.83 ** 1.52
IMF 0.49 0.87 0.43 0.92 0.63 0.77 0.69 0.71 0.53
IMNA 0.96 1.32 2.38 ** 1.73 ** 1.06 1.72 ** 1.63 1.03 211 **
IMNM 2.83 ** 1.00 0.91 0.76 1.25 2.36 ** 1.99 ** 1.89 ** 2.44 **
IMNP 1.77 ** 0.89 1.19 1.82 ** 1.16 1.16 0.81 0.73 3.99 **
IMOT 1.34 0.99 0.88 1.11 1.38 1.52 1.48 1.42 1.61
IMR 0.94 0.70 0.81 0.68 0.86 0.65 0.51 3.60 ** 0.53
IMM 0.62 0.59 1.22 0.73 0.53 0.69 0.81 1.94 ** 0.62
IMA 0.68 0.73 0.66 0.74 1.46 0.79 0.87 1.88 ** 0.56
**p<0.01
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Variables Edad Sexo Tratamiento Interaccion

PC 5396.88 ** 5024.16 ** 1823.11 ** 8.32 **
LCT 12682.53 ** 1594.83 ** 1902.77 ** 2.01*
IMC 1353.44 ** 2596.46 ** 462.23 ** 2.85 *
Lfe 7974.59 ** 439.99 ** 253.12 ** 1.85 *
Lhu 6963.13 ** 1117.69 ** 786.54 ** 1.99 *

.|
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100

Machos
P-F1 4.4 13.76 ** 37.90 ** 58.36 ** 62.65 ** 75.92 ** 79.72 ** 62.99 ** 66.68 **
P-F2 5.8 13.5 ** 38.85 ** 64.70 ** 74.55 ** 89.2 ** 99.70 ** 87.50 ** 82.8 **
F1-F2 1.41 -0.26 0.95 6.33 11.91 ** 13.28 ** 19.98 ** 24.50 ** 16.12 **
Hembras
P-F1 7.33 17.80 ** 34.95 ** 34.73 ** 44.04 ** 43.01 ** 35.48 ** 36.13 ** 38.36 **
P-F2 5.43 8.82 * 28.23 ** 37.97 ** 47.37 ** 42.54 ** 43.66 ** 45.29 ** 49.95 **
F1-F2 -1.91 -8.98 * -6.73 3.24 3.33 -0.47 8.18 * 9.17 * 11.59 **
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100

Machos

P-F1 9.27 ** 11.15 ** 1512 ** 18.39 ** 16.68 ** 17.46 ** 15.87 ** 14.21 ** 15.44 **
P-F2 7.08 ** 859 ** 14.29 ** 17.70 ** 16.52 ** 18.50 ** 19.19 ** 19.00 ** 19.91 **
F1-F2 -2.20 * -2.57 * -0.83 -0.69 -0.16 1.04 3.32**  4.80 ** 4.46 **
Hembras

P-F1 10.33 ** 13.45 ** 16.16 ** 15.90 ** 13.99 ** 13.31 ** 11.74 ** 11.34 ** 11.59 **
P-F2 8.17 ** 6.82 ** 10.86 ** 13.42 ** 11.89 ** 12.67 ** 12.55 ** 13.03 ** 13.85 **
F1-F2 -2.16 -6.63 ** -5.31 ** -2.48* -2.10 -0.64 0.80 1.69 2.26 *
*p<0.05

**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100
Machos
P-F1 -0.02 0.02 0.07 ** 0.09 ** 0.08 ** 0.09** 0.09* 0.05* 0.05*
P-F2 0.01 0.03 ** 0.08 ** 0.12* 0.12** 0.12* 0.13* 0.08 ** 0.06 **
F1-F2 0.03 ** 0.01 0.01 0.03 ** 0.04 ** 0.03 ** 0.03** 0.03* 0.01
Hembras
P-F1 0.01 0.04 ** 0.07 ** 0.04 ** 0.07 ** 0.06 ** 0.04* 0.04* 0.04*
P-F2 0.00 0.01 0.07 ** 0.07 ** 0.10 ** 0.06 ** 0.06 ** 0.06 ** 0.06 **
F1-F2 -0.01 -0.03 ** 0.00 0.03 ** 0.03 ** 0.00 0.02 * 0.02 0.02 *
*p<0.05
**p<0.01
Tablas y Figuras Pagina 28




Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100
Machos
P-F1 1.32* 0.64 ** 0.23 1.39 * 097 ** 057 * 0.77 ** 0.07 1.20 **
P-F2 0.96 ** 0.01 0.32 1.56 ** 1.42* 165* 150* 0.61°"* 1.71 *
F1-F2 -0.36 -0.56 * 0.01 0.16 0.46 1.08 ** 0.38 0.54 * 0.51 *
Hembras
P-F1 1.25** 213 ** 145* 166 * 160** 143* 1.55* 0.18 0.88 **
P-F2 0.69 ** 0.88 ** 0.38 1.71* 143 * 199 * 198 * 0.80* 1.43 **
F1-F2 -0.56 *  -1.25 ** -1.06 ** 0.05 -0.17 0.56 * 0.43 0.62 * 0.55 *
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100
Machos
P-F1 0.73 ** 1.37 ** 1.21 2.18 ** 2.00 ** 1.92 * 1.11 ** 1.06 1.66 **
P-F2 0.26 0.95 ** 0.73 ** 211 ** 1.83 ** 1.58 ** 1.26 ** 1.22 ** 1.72 **
F1-F2 -0.47 ** -0.43 * -0.49 ** -0.07 -0.18 -0.34 0.15 0.16 0.06
Hembras
P-F1 1.14 ** 2.30 ** 2.20 ** 2.29 ** 2.20 ** 2.16 ** 1.40 ** 1.19 ** 1.29 **
P-F2 0.72 ** 0.84 ** 1.16 **  1.76 ** 1.65 ** 1.32 ** 1.04 ** 1.19 ** 1.25 **
F1-F2 -0.42 * -1.46 ** -1.04 ** -0.53 ** -0.55** -0.84 ** -0.36 * -0.01 -0.05
*p<0.05
**p<0.01
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Indices Edad Sexo Tratamiento Interaccion
Volum étricos
IVCF 945.48 ** 181563.00 ** 104.83 ** 1102.71 **
IVN 805.71 ** 173495.00 ** 224.05 ** 1086.24 **
IVF 1016.08 ** 182669.50 ** 40.82 ** 1097.01 **
IVNA 603.07 ** 198616.00 ** 339.35 ** 603.07 **
IVNM 749.91 ** 183056.00 ** 207.50 ** 749.91 **
IVNP 411.39 ** 190565.00 ** 521.60 ** 411.39 **
IvoT 380.45 ** 185878.00 ** 584.89 ** 380.45 **
IVR 1011.88 ** 185885.00 ** 31.25 ** 1092.88 **
VM 1009.26 ** 179174.00 ** 49.17 ** 1009.26 **
IVA 991.21 ** 180697.00 ** 39.31 ** 991.21 **
Morfom étricos
IMNF 881.87 ** 132543.00 ** 51.72 ** 1019.43 **
IMN 717.22 ** 127281.00 ** 136.65 ** 990.63 **
IMF 93.06 ** 177093.00 ** 9.86 ** 981.39 **
IMNA 519.51 ** 201708.00 ** 205.30 ** 1049.07 **
IMNM 39.04 ** 132279.00 ** 534.57 ** 959.50 **
IMNP 675.08 ** 125904.00 ** 120.50 ** 942.04 **
IMOT 100.11 ** 158409.00 518.49 ** 895.03 **
IMR 81.34 ** 179567.00 ** 113.83 ** 307.05 **
IMM 733.31 ** 162106.00 65.00 ** 897.49 **
IMA 682.43 ** 143829.00 * 19.16 ** 770.66 **
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100

Complejo Craneofacial
MACHOS
P-F1 299 ** 3.62* 4.02* 574* 545* 6.08** 6.07** 5.63* 578*
P-F2 2.23 ** 2.65* 3.77** 6.26** 6.19* 7.19* 7.20* 7.72* 7.58*
F1-F2 -0.79 *  -1.01 -0.26 0.55 0.78 1.18 * 1.20 ** 221 * 191 *
HEMBRAS
P-F1 4.70** 5126* 582* 6.27* 565** 531** 536* 556* 556*
P-F2 299 ** 3.31* 455* 598 * 6.45* 6.73** 6.84** 7.24** 7.68**
F1-F2 -1.79 ** -2.06 ** -1.34 * -0.31 0.84 1.50 ** 1.57 ** 1.78 ** 2.25 **
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100
MACHOS
IVN
P-F1 273 ** 4.41** 485* 6.94* 7.14* 790* 8.02* 866 * 9.35*
P-F2 0.85 2.94 ** 3.55** 6.89* 7.75** 8.51* 9.14** 10.60 ** 11.46 **
F1-F2 -1.93 ** -1.54 ** -137* -0.05 0.66 0.66 * 1.21 * 2.13 **  2.34 **
IVNA
P-F1 12.76 **  6.42 ** 14.61 * 19.27 ** 11.46 ** 1189 * 7.16* 585 * 7.13 **
P-F2 12.48 ** 13.98 ** 8.31 ** 14.40 ** 13.00 ** 15.28 ** 13.73 ** 11.79 ** 12.24 **
F1-F2 -0.31 8.08 ** -7.37 ** -6.03 ** 1.75** 3.85** 7.07** 6.32* 550*
IVNM
P-F1 -2.30 ** 5.62* 7.65* 11.02* 997 ** 10.32 ** 10.09 ** 10.32 ** 10.34 **
P-F2 -2.07 **  6.24 ** 2.06* 6.67 ** 7.52 ** 8.54** 8.25* 9.11* 10.50 **
F1-F2 0.23 0.65 -6.05 ** -4.89 ** -2.72* -198* -2.05* -1.34* 0.19
IVNP
P-F1 5.62 ** 7.88 ** 10.67 ** 12.52 ** 8.01* 8.10* 7.46** 556 * 8.78 **
P-F2 9.10 ** 8.27 ** 6.45** 8.42* 7.78* 7.86* 7.46** 6.97* 7.51*
F1-F2 3.69 * 0.42 -4.72 **  -4.68 ** -0.26 -0.26 0.00 1.50 -1.39 *
IVOT
P-F1 15.23 ** 10.93 ** 15.79 ** 20.35 ** 18.10 ** 18.59 ** 16.49 ** 14.29 ** 13.16 **
P-F2 12.22 **  8.01 ** 4.07 ** 8.65* 8.41* 9.22* 949 * 9.01* 10.44 **
F1-F2 -3.55 ** -3.27 * -13.9** -14.7* -11.8* -11.5* -838* -6.16** -3.14 **
HEMBRAS
IVCF
P-F1 3.73 ** 5.61* 6.83* 8.08** 8.04* 838* 817 * 8.72** 8.93*
P-F2 3.08 ** 4.80** 6.61* 858* 956* 10.15* 10.66 ** 11.65 ** 12.45 **
F1-F2 -0.67 -0.86 -0.24 0.54 1.66 ** 193 * 2.72* 3.21* 3.87 *
IVNA
P-F1 13.57 ** 19.44 ** 2477 ** 28.30 ** 25.13 ** 26.47 ** 22.04 ** 20.38 ** 17.80 **
P-F2 10.49 ** 16.65 ** 8.30 ** 14.36 ** 14.76 ** 17.34 ** 17.39 ** 14.53 ** 13.81 **
F1-F2 -3.56 ** -3.47 ** -21.9* -194* -13.8* -124* 597 * .7.35* -4.85*
IVNM
P-F1 -3.03 ** 6.44 ** 9.68 ** 10.73 ** 10.07 ** 5.83 ** 557 ** 6.29 ** 7.99 **
P-F2 -3.03 **  6.03 ** 4.05** 594 * 6.68* 7.31* 7.95* 872* 11.20 **
F1-F2 0.00 -0.44 -6.24 ** -536 ** -3.77 ** 1,57 ** 251 * 259 * 3.49*
IVNP
P-F1 7.58 ** 9.91 ** 12.70 ** 13.61 ** 13.59 ** 13.74 ** 12.43 ** 11.33 ** 11.46 **
P-F2 6.38 ** 7.72** 8.38 ** 10.36 ** 10.73 ** 11.02 ** 11.01 ** 10.63 ** 12.15 **
F1-F2 -1.29 *  -2.43 ** -4.94 * 377 * -331* -3.16* -1.62* -0.80* 0.78
IVOT
P-F1 12.36 ** 13.33 ** 16.11 ** 18.66 ** 19.17 ** 19.93 ** 18.39 ** 14.92 ** 16.72 **
P-F2 14.21 ** 10.63 ** 3.50 ** 6.22* 6.67 ** 7.41* 7.55* 7.21* 11.41*
F1-F2 211* -3.12* -150** -153 ** -155** -156 ** -13.3 ** -9.06 ** -6.38 **
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100

MACHOS
IVF
P-F1 5.07 ** 2.86 * 4.45 ** 517 ** 4.27 ** 5.19 ** 5.08 ** 4.15 ** 3.53 **
P-F2 5.80 ** 2,98 * 575* 6.61* 564 * 7.21* T7.49* T7.41* 6.14**
F1-F2 0.77 0.12 1.37 1.52 * 1.43 213 * 2.55 ** 3.40 ** 2.70 **
IVR
P-F1 1.96 1.03 3.92 ** 4.96 ** 4.37 ** 4.74 ** 4.29 ** 4.08 ** 4.05 **
P-F2 3.92 ** 1.18 5.48 ** 6.65* 6.21** 7.71** 6.97* 7.63* 6.89 **
F1-F2 2.00 0.15 1.63 1.78 1.93 * 3.12** 2.80* 3.70** 2.96 **
IVM
P-F1 6.07 ** 6.60 ** 6.58 ** 6.46 ** 5.83 ** 4.04 ** 2.88 ** 2.32 * 4.04 **
P-F2 5.75 ** 7.98 ** 7.66 ** 7097 ** 7.88 ** 6.90 ** 5.85 ** 7.23 ** 8.16 **
F1-F2 -0.33 1.47 1.15 1.40 217 ** 2,98 ** 3.06* 5.03** 4.30*
IVA
P-F1 6.36 ** 3.00 * 4.70 ** 4.10 ** 3.72 ** 5.43 ** 5.565 ** 6.88 ** 5.21 **
P-F2 4.55 * 3.54 * 6.06 ** 6.56 ** 5.64 ** 6.95 ** 7.43 ** 9.50 ** 8.12 **
F1-F2 -1.94 0.56 1.43 * 2.56 ** 1.99 ** 1.61 ** 2.00 * 2.82 ** 3.07 **
HEMBRAS
IVF
P-F1 6.99 ** 546 ** 6.25* 6.46 ** 524 * 350* 4.02* 3.91* 3.36*
P-F2 4.71 ** 4.16 ** 3.30 ** 4.68 ** 4.78 ** 5.04 ** 5.565 ** 4.38 ** 4.90 **
F1-F2 -2.45 * -1.38 -3.14 **  -1.90 * -0.48 * 1.60 * 1.59 0.50 1.59 **
IVR
P-F1 3.97 ** 314 ** 495* 354** 218" 1.53 * 2.06 ** 213 ** 1.09*
P-F2 2.48 * 1.05 2.54 ** 328 * 3.51* 436* 4.12* -0.78* 3.72*
F1-F2 -1.55 -2.16 * -2.53 * -0.26 1.36 2.87 ** 211~ -2.97 ** 2.65 **
IVM
P-F1 10.28 ** 10.90 ** 10.63 ** 8.29 ** 7.33 ** 6.80 ** 6.44 ** 5.99 ** 7.59 **
P-F2 7.36 ** 5.72* 713 * 7.29* 7.23* T7.41* 6.34* 6.28** 6.57**
F1-F2 -3.25 * -5.81 ** -3.92 ** -1.08 -0.11 0.65 -0.11 0.31 -1.10
IVA
P-F1 0.00 3.17 * 2.44 * 4.22 ** 1.29 * 3.98 ** 1.92 3.50 ** 3.43 **
P-F2 1.87 1.93 1.67 3.37 ** 2.81 ** 3.98 ** 2.37 * 3.72 ** 3.10 **
F1-F2 1.87 -1.28 -0.79 -0.88 1.54 0.00 0.46 0.23 -0.33
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)
60 70

298 * 2.85~*
2.22 1.39
-0.79 -1.50

2.95 * 5.06 **
**  5.04 ** 5.40 **
* 2.16 * 0.35

6.03 **
5.67 **

-0.38 *

5.74 **
7.94 **
2.34 **

20 30
Complejo Craneofacial
MACHOS
P-F1 -2.51 * 1.57
P-F2 -5.28 **  0.00
F1-F2 -2.70 *  -1.60
HEMBRAS
P-F1 -3.56 ** 0.08
P-F2 -1.73 * 0.67
F1-F2 1.77 0.59
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100

MACHOS
IMN
P-F1 -0.26 0.82 0.86 ** 1.26 ** 1.76 ** 1.92** 210 * 3.22* 3.77 **
P-F2 -1.46 **  0.31 -0.25 0.69 * 1.66 **  1.39 * 210 ** 315 ** 417 **
F1-F2 -1.20 ** -0.51 -1.12 **  -0.57 -0.10 -0.55 0.00 -0.08 0.41
IMNA
P-F1 6.39 ** -0.97 * 3.23 ** 4.75 ** 0.07 0.22 -2.96 ** -3.16 ** -3.11 **
P-F2 5.64 ** 5.49 ** 3.27 ** 5.33 ** 4.16 ** 5.51 ** 4.37 ** 2.72 ** 217 **
F1-F2 -0.80 6.40 ** 0.04 0.61 4.09* 530** 7.13* 570* 512 **
IMNM
P-F1 -9.88 ** -1.90 ** -4.60 * -5.12* -1.57 * -1.567 ** 0.35 1.83 ** 0.54 **
P-F2 -10.0 ** -3.10 ** -3.24 ** -3.24 ** -1.86 ** -2.02* -1.75* -0.25 0.25
F1-F2 -0.12 -1.18 * 1.30 ** 1.79 **  -0.28 -0.44 * 211 %% =212 **  -0.29 **
IMNP
P-F1 -1.19 0.64 -1.19 -3.33 **  -3.72** -4.16 ** -2.54* -3.42** 017 **
P-F2 2.19 -0.88 * 1.35 * -1.31 ** -1.65* -2.88 ** -2.68 ** -2.60 * -3.12 **
F1-F2 3.35 * -1.563 * 2.51 ** 1.96 ** 2.00 ** 1.24 ** -0.04 0.80 -3.30 *
IMOT
P-F1 9.02 ** 384 ** 471* 589* 753** 788* 7.35* 6.14* 3.63*
P-F2 5.51 ** -1.24 -1.18* -095* -1.01* -1.30* -0.40* -0.40 0.23
F1-F2 -3.86 ** -5.28 ** -6.18 ** -7.27 ** -9.24 ** -9.96 ** -8.36 ** -6.97 ** -3.54 **
HEMBRAS
IMN
P-F1 -1.03 ** 0.36 1.10 * 1.93 ** 2.51 ** 3.25 ** 2.94 * 3.31 ** 3.59 **
P-F2 0.08 1.563 ** 2.13 ** 2.75 ** 3.32 ** 3.65 ** 4.07 ** 4.74 ** 5.18 **
F1-F2 1.10 * 1.17 * 1.05 ** 0.83 0.83 * 0.41 1.16 ** 1.48 ** 1.65 **
IMNA
P-F1 7.30 ** 857 ** 10.90 ** 12.91 ** 10.17 ** 1249 ** 9.33 ** 8.62 ** 5.48 **
P-F2 4.69 ** 7.44 ** 2.31 ** 5.48 ** 5.43 ** 7.00 ** 6.97 ** 4.45 ** 1.90 **
F1-F2 -2.81 ** -1.24 -9.64 ** -8.63 ** -5.28 ** -6.28 ** -2.60 ** -4.56 ** -3.79 **
IMNM
P-F1 -10.6 ** -6.22 ** -7.05 ** -8.48 ** -7.90 ** -11.9 ** -9.89 ** -7.55* -5.82 **
P-F2 -9.66 ** -4.45** -2.26 ** -3.86 ** -3.58 ** -4.10 ** -3.72* -2.02* -1.12**
F1-F2 0.88 * 1.66 ** 4.47 ** 4.25** 4.01* 7.00* 562* 515* 4.44*
IMNP
P-F1 0.80 -2.26 ** -3.39 ** -4.94 * -3.67 ** -2.63 ** -1.76 ** -1.85* -1.79 **
P-F2 0.30 -2.50 ** 2.38 ** 1.07 ** 0.91 ** 0.00 -0.29 ** 0.08 0.00
F1-F2 -0.50 -0.23 5.58 ** 573 ** 441 * 256* 1.44* 1.90** 1.76**
IMOT
P-F1 6.03 ** 1.72 * 0.52 1.21 * 2.99 ** 4.70 ** 5.06 ** 2.28 ** 4.15 **
P-F2 8.57 ** 0.61 -2.983 ** -3.44 ** -3.45** -4.00** -4.18 ** -3.68 ** -0.98 **
F1-F2 2.70 **  -1.13 -3.46 ** -4.71 ** -6.65** -9.12** -9.73 ** -6.09 ** -5.35 **
*p<0.05
**p<0.01
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Edad (dias)

20 30 40 50 60 70 80 90 100

MACHOS
IMF
P-F1 3.62 * 0.35 2.07 0.40 -0.58 0.00 0.35 -0.30 -1.57 **
P-F2 2.15 ** -0.78 0.47 -0.61 -1.26 -0.96 -1.02 -1.55 -2.40 *
F1-F2 -1.52 -1.13 -1.64 -1.01 -0.68 -0.96 * -1.38 * -1.24 -0.82
IMR
P-F1 -3.04 * -2.71 **  -1.26 -0.22 -0.28 0.00 0.03 -0.32 -0.44
P-F2 -0.88 -3.31 ** -1.04 -0.35 -0.41 0.59 0.22 -0.47 -0.95
F1-F2 2.10 -0.58 0.22 -0.13 -0.13 0.59 0.19 -0.16 -0.50
IMM
P-F1 1.34 3.12 ** 1.63 ** 1.39 1.20 ** -0.70 -1.35 * -2.13 **  -0.38
P-F2 1.04 3.91 ** 1.30 * 0.85 1.40 * -0.25 -0.93 -1.01 0.44
F1-F2 -0.30 0.82 -0.23 -0.55 0.20 0.45 0.42 1.10 0.82
IMA
P-F1 1.54 -0.58 ** -0.42 -1.28 -1.02 * 0.77 1.44 * 2.63 0.85
P-F2 -0.17 -0.82 ** -0.39 -0.58 -1.11 -0.31 0.77 1.56 * 0.41
F1-F2 -1.74 -0.23 ** 0.03 0.69 -0.09 -1.09 -0.69 -1.10 * -0.44
HEMBRAS
IMF
P-F1 2.40 * 0.24 0.49 0.20 -0.46 * -1.94 * -1.44 -1.79 **  -2.31 **
P-F2 1.77 ** 0.86 -1.32 -1.39 -1.80 -1.85 **  -1.42 -3.09 ** -3.00
F1-F2 -0.65 0.63 -1.81 -1.60 -1.33 * 0.09 0.02 -1.28 -0.68 **
IMR
P-F1 -0.88 -2.80 ** -1.23* -2.07 ** -1.66 ** -2.85* -1.55*" -1.88 ** -3.17 **
P-F2 -1.54 * -1.91 * -1.32 * -1.56 * -1.18 * -1.02 -0.22 -3.34 -0.86
F1-F2 -0.65 0.87 -0.09 0.50 0.47 1.77 ** 1.31 * -1.44 * 2.24 **
IMM
P-F1 5.77 ** 5.28 ** 4.75 ** 2.96 ** 3.67 ** 2.70 ** 2.88 ** 2.09 ** 3.44 **
P-F2 3.56 ** 2.79 ** 3.30 ** 2.60 ** 2.70 ** 2.20 ** 2.06 ** 2.75 ** 2.06 **
F1-F2 -2.35 * -2.63 ** -1.52 -0.37 -1.00 -0.51 -0.85 0.67 -1.43 **
IMA
P-F1 -5.056 ** -2.76 ** -3.87 ** -1.25* -2.53 **  -0.28 -1.75 **  -0.53 -0.88 *
P-F2 -2.16 -1.09 * -2.27 ** -1.37 * -1.88 ** -1.45 ** -2.09 ** 0.12 -1.54 **
F1-F2 2.76 ** 1.63 * 1.54 -0.12 0.63 -1.17 **  -0.34 0.65 -0.65
*p<0.05
**p<0.01
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