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Niveles de manganeso y de hierro en el encefalo de ratas
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Forty rats were poisoned by manganese inhalation and were sacrificed after six and nine
months. Tissue concentrations (in mg/g dry weight) were measured in brain, cerebellum and stem
brain of the experimental animals and the twenty control rats, for atomic absorption spectome-
try. The increase in tissue manganese concentrations were very pronounced in cerebellum, and
minor in brain and stem-brain. The tissue iron concentrations undergo a light increase in cerebel
lum and stem-brain.
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El manganeso es un oligoelemento ne-
cesario para la vida, siendo el sistema ner-
vioso especialmente sensible tanto a su de-
ficiencia como a la toxicidad del man
ganeso (27). Sin embargo, sus efectos
toxicos han sido conocidos muchos anos
antes que su necesidad en la dieta. En 1837
Couper (8), describe la encefalopatia
manganica en cinco operarios que habi'an
inhalado grandes cantidades de polvo que 
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contenfa manganeso. Esta cldsica descrip-
cion de un cuadro clinicamente extrapira-
midal, cae en el olvido y, es redescubierta
en 1901 por Embden (9), prodigandose
posteriormente los trabajos como conse-
cuencia del desarrollo de la minerfa (5,11,
12,22). Tambien se ha senalado la existen-
cia de otras formas de intoxicacion de tipo
cerebeloso (1), alteraciones en los pares
craneales (18), polineuritis y encefalitis
(4), sfndromes similares a la esclerosis late
ral amiotrofica (28, 29).

Las lesiones anatomopatologicas, a ni-
vcl del sistema ncrvioso central, han sido
poco estudiadas, siendo los resultados dis-
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pares. Casamajor (7) describio lesiones en
el nucleo lenticular y en la portion lateral
del talamo. Se han observado alteraciones
a nivel del neo-striatum (2), en el cuerpo
estriado, y cortezas cerebral y cerebelosa
(6), en las cortezas parietal y occipital (23),
en el nucleo subtatemico (21), en el bulbo
(28), en la sustancia negra y el nucleo rojo
(3), en la corteza y los nucleos cerebelosos
(13, 26).

Todos estos datos permiten apreciar la
importancia clinica de la intoxication por
manganeso, siendo del mdximo interes los
efectos que se producen a nivel del sistema
nervioso central, ya que si bien se conocen
las repercusiones clinicas existen opinio-
nes encontradas sobre las bases anatomi-
cas de las lesiones, careciendose de datos
analfticos que orienten las investigaciones.

Con tai fin hemos procedido al estudio
analftico de las concentraciones del man
ganeso en el encefalo de ratas normales y
en animates intoxicados con manganeso
mediante su inhalation en condiciones se-
mejantes a las que pudieran verificarse en
determinados ambientes laborales.

Material y Metodos

Se emplean 60 ratas macho Wistar, de
peso entre 370 y 400 g, alimentadas con
pienso artificial Sandermus y agua potable
ad libitum. Las condiciones ambientales si-
milares para todos los animates, que se dis-
tribuyen en dos grupos, control y experi
mental y este, a su vez, en dos subgrupos, el
primero sometido a las condiciones experi

mentales durante seis meses y el segundo
durante nueve meses.

Todos los grupos est&n formados por 20
ratas; durante el experimento mueren dos
animates del segundo lote experimental.

Los animales experimentales son intoxi
cados con manganeso, mediante la inyec-
cion de micropartfculas en el aire que son
inhaladas por las ratas.

La cantidad de manganeso empleada en
el primer lote (intoxicadas seis meses) es de
11,2 kg y en el segundo (intoxicadas nueve
meses) 16,8 kg, lo que traduce la utiliza
tion de 83 y 124 frascos con el toxico, res-
pectivamente.

Las muestras han sido analizadas por
Espectrometna de Absorcion Atomica.

Resultados

La cantidad de manganeso contenida en
el encefalo de los animates controles es ma
xima en el mesencefalo y minima en el ce-
rebro (tabla I).

En condiciones experimentales, trans-
curridos nueve meses, la cantidad de man
ganeso en el tejido nervioso sufre un acu-
sado incremento (tabla I), algo menor en
los animales intoxicados durante seis me
ses (tabla I). El aumento de los niveles de
manganeso es altamente significative en
todas las estructuras encefalicas tanto a los
9 como a los 6 meses, asi como la elevation
que se produce desde los 6 a los 9 meses
(tabla II). El hierro alcanza su maxima
concentration en el cerebelo, siendo seme-

Tab!a I. Niveles de manganeso contenido en el encefalo de rata (gg/g de tejido seco).
Valor medio ± SD. Incremento, porcentaje de aumento con respecto al valor control.

Tronco Enc6falo A % Cerebelo A % Cerebro A %

Controles 9,9±0,8 5,7±0,5 5,5±0,6

Intoxicacion 6 meses 15,8±0,9 (60,2 %) 23,9±1,5 (321,1 %) 8,1 ±0,6 (47,6%)

Intoxicacion 9 meses 17,9±0,9 (80,8 %) 31,7±0,5 (456,1 %) 9,1 ±0,7 (65,0 %)
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• Respecto de los controles. ** Respecto de los intoxicados durante 6 meses.

Tabla II. Valoracidn estadlstica de los niveles de manganese contenidos en el encdfalo de rata.
Valor t de Student: Altamente significative (a nivel de 0,01) en todos los resultados.

Tronco-Encdfalo Cerebelo Cerebro

Intoxicacibn 6 meses* 21,374 50,167 13,370

Intoxicacibn 9 meses* 28,981 160,344 17,017

Intoxicacibn 9 meses** 7.193 21,497 4,727

Tabla III. Niveles de hierro contenido en el encdfalo de rata (gg/g de tejido seco).
Valor medio ± SD. Incremento, porcentaje de aumento con respecto al valor control.

Tronco-Encdfalo A % Cerebelo A % Cerebro A %

Controles 131,3+8,7 171,7±9,5 131.7±7,6
Intoxicacibn 6 meses 146,5±8,7 (11,6%) 181,6±9,9 (5.6%) 132,7±7,8 (0.8 %)
Intoxicacibn 9 meses 155,4±9,1 (18,4%) 189,5±9,9 (10,4%) 133,3±7,8 (1.2 %)

jante en el cerebro y tronco del encefalo en
los animates control (tabla III).

En los animales intoxicados durante seis
meses, el incremento de hierro es esca-
sfsimo en el cerebro, y maximo en el tronco
del encefalo. A los nueve meses prosigue el
aumento de las cantidades de hierro conte-
nidas en el tejido nervioso del encefalo (ta
bla III).

El estudio estadistico demuestra que el
incremento en los niveles de hierro en ani
males intoxicados por manganeso es alta
mente significative en el cerebelo y en el 

tronco del encefalo a los 6 y a los 9 meses;
no siendo significative, en ninguno de los
dos penodos, en el cerebro. A su vez la ele
vation que se origina en los niveles de hie
rro desde los 6 a los 9 meses de intoxica
tion mangdnica es altamente significativa
en el tronco del encefalo y el cerebelo, y no
significativa en el cerebro (tabla IV).

Discusion

El cerebro y el cerebelo poseen una can-
tidad de manganeso semejante por unidad

• Respecto de los controles. •* Respecto de los intoxicados durante 6 meses.

Tabla IV. Valoracidn estadlstica de los niveles de hierro contenidos en el encdfalo de rata.
Valor t de Student,* altamente significative (a nivel de 0,01); en todos los resultados excepto en cerebro

que no es significative (a nivel de 0,05).

Tronco-Encbfalo Cerebelo Cerebro

Intoxicacibn 6 meses* 5,384 3,144 0,400
Intoxicacibn 9 meses* 8,342 5.653 0,640
Intoxicacibn 9 meses** 3,096 2,459 0,237
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de peso de tejido, siendo mas elevada en el
tronco del encefalo, donde el peso del
manganeso es casi doble que en las restan-
tes partes encefalicas.

Por otro lado, en los animales intoxica-
dos la cantidad de manganeso se incre-
menta especialmente en el cerebelo y en
menor grado en el tronco del encefalo y en
el cerebro.

Estos datos sugieren que en el cerebelo
de los animales intoxicados j»or manga
neso, se produce el mayor acumulo de to-
xico y, en consecuencia, las lesiones origi-
nadas serin de mayor gravedad. Tambien
es notable la acumulacion del manganeso
en el tronco del encefalo y en el cerebro,
que desencadenarin importantes lesiones
tisulares y repercusiones clfnicas.

En los animales controles la cantidad de
hierro es semejante en las distintas partes
del encefalo. En los animales intoxidados
con manganeso se incrementa la cantidad
de hierro por unidad de peso de tejido,
aunque este aumento no es significative en
el cerebro y es escaso en el cerebelo y
tronco del encefalo.

Los datos son depoco valor si se compa-
ran con el aumento de los valores del man
ganeso, pero destaca que el acumulo de
hierro aumenta los efectos toxicos del
manganeso en el tronco y cerebelo.

Exlstcn escasos trabajos en los que se
realice un estudio analitico de las concen-
tracioncs del manganeso en los tejidos; es-
pecialmente, pose a su precision, con la
tecnica de la espectrofotometria atomica
(30).

Con la exception de Maynard y Cot-
zias (15) quienes encontraron cantidades
de manganeso en el cerebro humano, aun
que minimas y escasamente valorables, ni
Tipton (25), ni Kitamura (14), han valo-
rado el manganeso existente en el encefalo
humano.

En cerebro de conejo, Fore (10) ha en-
contrado que la cantidad de manganeso
es de 0,4 mg/kg de tejido humedo.
Mouri (19), tras intoxicar ratones con
manganeso observa un incremento en el 

cerebro, alcanzando 5,9 mg/kg de tejido
neto, las cifras aqui expuestas son superio-
res ya que estan referidas a unidad de peso
de tejido seco.

No se han encontrado trabajos que ha-
gan referencia a las tres partes del encefalo
y, en consecuencia, establezcan compara-
ciones entre las mismas pese al interes
clinico del cuadro neurologico observado
en las intoxicaciones manganicas.

Finalmente, el incremento del hierro se
debe al conjunto de factores expuestos por
diversos autores (16, 17, 20, 24).

Resumen

Se intoxican por inhalacidn de manganeso 60 ratas
Wistar, que se sacrifican a los seis y a los nueve meses.
Por espectrometria de absorcion atdmica se miden
las concentraciones de manganeso y de hierro en el
tronco del encefalo, cerebelo y cerebro. El aumento
del manganeso tisular en los animales experimenta
les es maximo en el cerebelo, siendo menor en el me-
sencfifalo y cerebro. Tambien se obtiene un ligero
aumento del hierro tisular en el cerebelo y tronco del
encefalo.
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