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La mayor parte de los trabajos experimentales y
epidemioldgicos se muestran de acuerdo en que la
actividad fisica, ademas de mejorar la salud, au-
menta la longevidad y facilita algunas de las fun-
ciones del sistema nervioso central como la memo-
ria y el aprendizaje, tan necesarias en todas las
edades para disfrutar de una buena calidad de
vida, pero especialmente en las personas mayores.

Hasta hace muy poco tiempo, médicos e investi-
gadores desconocian la causa que originaba las
mejorias observadas en las funciones intelectua-
les producidas por el ejercicio, ya que estaban
plenamente convencidos de que el sistema nervio-
so carecia de plasticidad, es decir, que después
del nacimiento las células nerviosas deterioradas
por la edad, la enfermedad o las lesiones eran
incapaces de ser sustituidas por otras nuevas, lo
que significaba la pérdida a perpetuidad de las
funciones encomendadas a ellas.

Afortunadamente hoy sabemos, gracias a los
cientificos, que nuestro organismo produce una
seriec de moléculas capacitadas para regenerar
las neuronas (los factores neurotréficos), ade-
mds de mantener su funcion a lo largo del
tiempo. Otro hecho de gran relevancia es el
haber llegado a conocer que el ejercicio estimula
la formacion de las mismas (Cotman 2002).

LOS FACTORES NEUROTROFICOS

El primero de los factores conocidos fue el
factor del crecimiento del nervio (FCN) o NGF

CORRESPONDENCIA:

(nerve growth factor) de la literatura americana.
Posteriormente fueron identificados el factor
neurotrofico cerebral (FNC) o BDNF (brain
derived neurotrophic factor) y las neurotrofinas
NT-3, NT-4, NT-5 y NT-6. Aunque todas las
regiones del cerebro se han mostrado capaces
de expresar el RNA mitocondrial (mtRNA) del
FNC, las mayores cantidades del mismo se
hallan en el hipocampo y en la corteza cerebral
(Berchtold 2001). El FNC interviene de modo
decisivo en la supervivencia de varios tipos de
neuronas y especialmente es eficaz en proteger
contra la muerte a las sensoriales periféricas, a
las motoras centrales y a las dopaminérgicas y
colinérgicas de la base del cerebro anterior,
cuando se ven afectadas por algtn tipo de
lesion (Erickson 1996).

LAS FUNCIONES DEL FACTOR
NEUROTROFICO CEREBRAL O FNC

El FNC ejerce sus efectos neuroprotectores al
mejorar la supervivencia de las neuronas del
septum, del cuerpo estriado y del hipo-
campo, tanto in vivo como in vitro, ademas
de proteger al cerebro contra la isquemia
(Carro 2001). Una de las funciones mejor
conocidas de esta proteina es la de ejercer
una gran influencia en la transmision sindp-
tica de las neuronas del hipocampo adulto,
ademds de proteger a las neuronas glutama-
térgicas, células nerviosas que relacionan en-
tre si las regiones cognitiva, sensorial y mo-
triz del cerebro.
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LA ACCION DEL EJERCICIO
EN LA REGULACION DEL FNC

De los estudios realizados por el equipo de
Cotman se llega a la conclusion de que el ejerci-
cio regula la funcion de los genes que codifican
el FNC, fundamentalmente en la region del
hipocampo, zona que, como ya se sabe desde
hace mucho tiempo, interviene en el aprendizaje
y la memoria, aspectos que se ven muy afecta-
dos en la Enfermedad de Alzheimer.

Segin Tong y su equipo (2001), los hechos
beneficiosos originados por el ejercicio sobre
dichas funciones cerebrales se deben al aumen-
to de la expresion de varios factores neurotrofi-
cos entre los que se halla el FNC.

Esto significa que la actividad neuromuscular
posee efectos especificos sobre el FNC y que el
ejercicio realizado de manera repetitiva mejora
la magnitud y Ia estabilidad de dichas respues-
tas. Parece ser que la infusion de FNC al cere-
bro de los ratones normales eleva el nimero de
vesiculas sindpticas, lo que facilita la comuni-
cacion interneuronal.

Del mismo modo, sabemos por el trabajo de los
autores citados que el ejercicio multiplica los
genes implicados en la regulacion de las
sinapsis y que por si mismo es capaz de incre-
mentar la neurogénesis en los ratones.

Por otra parte, se sospecha que los estrégenos
desempenan una funcion muy importante en la
conservacion y en la supervivencia de las
neuronas, asi como en la formacion de nuevas
sinapsis, por lo que su disminucion puede aca-
rrear alteraciones de mayor o menor cuantia, en
alguna de las funciones del cerebro y especial-
mente en la cognitiva.

Un hecho interesante que relaciona al ovario
con el FNC es el descrito por Seifer y sus
asociados (2002). Segin ellos, dicho factor
neurotréfico se produce en las células folicu-
lares del ovario de la rata.

Esto parece confirmarlo el trabajo de Solum y
su equipo (2002). Segun ellos, la gonadectomia

realizada en las ratas al séptimo dia del naci-
miento reduce de forma notable los niveles de
mRNA del FNC, pero una vez iniciado el trata-
miento con los estrogenos (benzoato de
estradiol), dichos niveles alcanzan valores simi-
lares a los observados en los animales intactos.
En las ratas hembras la actividad fisica aumenta
los niveles de mRNA del FNC y de la propia
proteina, pero dicho aumento se reduce nota-
blemente en ausencia de la hormona femenina.

Trasladando estos resultados a las personas,
entra dentro de lo posible que la interaccion de
los estrogenos con la actividad fisica y el au-
mento del FNC en el hipocampo desempefien
una funcion relevante en el mantenimiento de la
salud cerebral, de la plasticidad neuronal y del
bienestar general, especialmente en las mujeres
(Berchtold 2001).

Otro hecho de gran interés descubierto hace poco
tiempo es la relacion existente entre el factor de
crecimiento similar a la insulina-1 (IGF-1), el
FNC y el gjercicio (Carro 2000 y 2001).

La administracion por via parenteral de IGF-1 a
las ratas, ademas de estimular la funcién de las
neuronas incrementa el nimero de ellas, por lo
que deducen que el acopio de este factor de
crecimiento en las células nerviosas desempena
una importante funciéon en la neurogénesis
(Trejo 2001).

La acumulacion en las neuronas del cerebro del
IGF-1 consecutiva a la actividad fisica o el
aportado por inyeccion induce la expresion del
factor neurotréfico cerebral en el hipocampo.

EJERCICIO, FNC Y DEPRESION

Las alteraciones del eje hipotdlamo hipofisis
adrenales, junto a ciertas modificaciones en la
funcion del hipocampo y otras regiones del
cerebro como la amigdala y algunos ntcleos
hipotaldmicos, parecen estar involucradas en la
depresion, a través de la accion de diversas
hormonas y neurotrofinas que intervienen en la
regulacion del apetito, del suefo, de los niveles
de energia y de los ritmos circadianos, todos
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ellos alterados en los pacientes deprimidos
(Nestler 2002).

Es un hecho bien conocido por pacientes y
médicos que quienes sufren depresion mejoran
considerablemente con la practica de la activi-
dad fisica, aunque hasta hace muy poco tiempo
se desconocia el mecanismo a través del cual se
producia dicha mejoria. Hoy sabemos que la
sensacion de bienestar originada por el ejercicio
se debe al aumento de los niveles del mRNA del
FNC en el hipocampo.

Los efectos producidos sobre el BDNF por la
accion conjunta del ejercicio y los farmacos
antidepresivos pueden ser debidos a la activi-
dad de ambos factores, a través de su conver-
gencia a nivel celular (Russo-Neustadt 1999).

EL EJERCICIO Y LAS ALTERACIONES
DE LA FUNCION COGNITIVA
DEL ENVEJECIMIENTO

El FNC desempefia una importante funcién en
el aprendizaje, en el desarrollo de la memoria
normal y en las deficiencias de la memoria
ligadas a la edad (Croll 1998).

Aunque no son excesivos los trabajos publica-
dos sobre la accion del ejercicio en las personas
mayores afectadas por alteraciones del drea del
conocimiento, algunos de ellos muestran que la
actividad fisica disminuye la incidencia de las
alteraciones cognitivas que afectan a este colec-
tivo y en especial las que sufren las mujeres
(Laurin 2001). Que el FNC tiene que ver con los
problemas que afectan a las neuronas cerebrales
se evidencia facilmente en los animales. Las
ratas Zitter a medida que envejecen sufren una
degradacion progresiva en las neuronas y se
ven afectadas por la encefalopatia espongifor-
me (degeneracion de las células nerviosas). En
ellas, la expresion del gen FNC en el cerebro,
cerebelo y tallo cerebral se halla disminuida
(Muto 1999).

Dada su intervencion en los mecanismos rela-
cionados con la memoria y el aprendizaje, en
un futuro no excesivamente lejano el FNC po-
drd ser utilizado en la prevencion y el tratamien-
to de las lesiones cerebrales y en las enfermeda-
des degenerativas del SN tales como la E. de
Alzheimer, la E. de Parkinson, el corea de
Huntington y la esclerosis lateral amiotrofica.
Mientras tanto, tendremos que conformarnos
con la practica del ejercicio.
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