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La célula de Schwann que constituye la glía del SNP, además de ser el soporte 
estructural para los axones en dicho sistema, tiene la función de producir la 
mielina, una organela de gran importancia en los procesos de neuroconducción. 
De la integridad de esta célula dependen el desarrollo estructural y metabólico del 
axón, así mismo se ha reconocido desde hace varios anos el papel primordial que 
juega ella, en los procesos de regeneración del SPN posterior a una injuria, en 
cuyo caso reinician la proliferación para producir una guía de regeneración del 
nervio oeriférico. En ésta revisión se contemolaran alaunos de los ountos - 
relacioiados con su origen, desarrollo, estructuia, relación con el axon ;el tipo 
de patologías que pueden alterarla; igualmente se resalta la utilidad de loscultivos 
decelulas de Schwann para el estudio de los procesos de mielinización, 
desmielinización, regeneración post-traumatica y respuesta a agentes infeccio- 
sos. 

INTRODUCCION ORIGEN, PROLIFERACION 
Y DESARROLLO 

Las células de Schwann, descritas desde 
1839 por Theodor Schwann, constituyen la glia 
del sistema nervioso periférico (SNP). Rodean 
todos los axones del nervio, en unos casos 
envolviendo con su citoplasma varios de ellos y 
en otros casos elaborando la vaina de mielina 
alrededor de los de mayor diámetro. Estas célu- 
las cumplen múltiples funciones relacionadas 
con la protección y el soporte metabólico axonal. 
Además contribuyen en los procesos de conduc- 
ción nerviosa, así como en los mecanismos de 
regeneración de los axones lesionados. En este 
artículo se hará una revisión de los aspectos más 
relevantes de estas células en cuanto a su ori- 

Origen 

Con excepción de ciertos ganglios craneales 
sensoriales, los diferentes tipos de células del 
SNP se derivan de una estructura embrionaria 
transitoria, la cresta neural (1,2,3), aunque tam- 
bién se ha discutido que un origen parcial de la 
región ventral de la cresta neural no puede ex- 
cluirse para las células de Schwann. Se desco- 
noce en que estadio embrionario las células de 
la cresta neural comienzan a diferenciarse en 
células de Schwann, pero se sabe que necesitan 
el contacto axonal para ello (4,5). 

gen, desarrollo, características morfológicas y 
proliferación. Además se explicará el proceso de El desarrollo del nervio periférico es un proce- 
formación de la mielina y la importancia de la so ordenado. Inicialmente un grupo grande de 
actividad funcional de la célula de Schwann en axones se rodea de unas Pocas células de 
relación con el axón al igual que su dependencia Schwann, las cuales se organizan de tal forma 
de este último para llevar a cabo sus propias que constituyen una cubierta o tubo (6). La parte 
funciones. externa de este tubo está delineada por una 

M.0 Grupo de Neurobología del I.N.S. 
** P h D  Jefe del Grupo de Neurobología del I.N.S. 



AORiNA DEL PILAR LOPEZ Y HERNAN HURTADO GIRALDO 

lámina basal, escencialmente producida por la periférico como es el caso de las neurofibroma- 
célulamisma, la parte internadel tubocorrespon- tosis y de los fibromas acústicos (15,37). 
de al compartimiento interior de la célula de 
Schwann separada del axolema unos 20-30 nm La naturaleza Y origen de 10s factores que 
(7). L~~~~ de la invasión de los axones desnudos estan implicados en estos procesos proliferativos 
por las-células qliales proliferantes, hay una SOn claros aún 
distribución diferencial de los axones. LOS de 
diámetro mayor de 1 un- se disponen en relación 
1 :1 con las células de Schwann destinadas a ser 
mielinizadoras. En los axones destinados a no 
ser mielinizados (50-80%), la relación es de una 
célula de Schwann por 5-1 8 axones, los cuales 
son rodeados por una prolongación de la célula 
glial (8). Los dos tipos de células de Schwann 
tienen características moleculares específicas a 
las que se hará mención posteriormente. 

Los nervios periféricos mayores, como el nervio 
ciático, se pueden identificar como una discreta 
estructura anatómica en un embrión de rata de 
14-15 dias (9). En este momento los nervios 
consisten de bandas de axones acompahados 
de unas células de rápida proliferación que care- 
cen de lámina basal y se muestran como proce- 
sos laminares aplanados (10). Estas células se 
identifican como precursoras de las células de 
Schwann con baseen sus propiedadesantigénicas, 
pero en términos morfológicos las células precur- 
soras y su relación con los axones en desarrollo 
no han sido estudiadas en detalle (1 1). 

Proliferación 

La proliferación de las células de Schwann, 
durante el desarrollo del nervio periferico es 
intensa. Numerosas evidencias indican que di- 
cha proliferación es dependiente de una seiial 
mitogénica provista por el axón en crecimiento 
aún no claramente establecida (12,13,14). 

Las células de Schwann proliferan básica- 
mente en tres contextos: 

Se sabe que las células de Schwann pueden 
proliferar en respuesta a un amplio rango de 
factores solubles (cuadro 1). Estos factores se 
cree ejercen su función al aumentar los niveles 
de AMPc intracelular (15,17.). Algunas observa- 
ciones hechas en cultivo sugieren que el PDGF 
(factor decrecimiento derivado de plaquetas) y el 
FGF (factor de crecimientofibroblástico) pueden 
estimular la proliferación de lascélulas de Schwann 
si estas se exponen a condiciones ambientales 
que eleven el AMP cíclico intracelular.(l8). En el 
caso del TGF (factor de crecimiento transforma- 
dor) beta su poder mitogénico es potenciado por 
la aplicación de la forscolina (1 1,16). Las res- 
puestas proliferativas de las células de Schwann 
durante la degeneración walleriana varian con la 
edad del animal. La mayor parte de este tipo de 
respuestas han sido valoradas en lesiones de 
nervio en animales adultos. Por otro lado, estu- 
dios recientes in vivo han mostrado una relación 
inversa entre la edad del animal y la capacidad 
proliferativa de sus células gliales, lo que parece 
estar relacionado con el pobre estado de 
mielinización de los axones (1 2). La mitosis de 
las células de Schwann alcanza un pico máximo 
al tercer día posterior a la sección en el nervio 

Cuadro 1.Moléculas expresadas por células de Schwann 
mielinizadoras y no mielinizadoras bajo condi- 
ciones normales, durante el  desarrolo o des- 
oués de la lesión de un nervio. 

Molécula Mielinizadoras No Mielinizadoras 
Normales lesiones 
adultas o desarrollo 

1. Durante el desarrollo normal del nervio perifé- 
rico.(l5,16). Galactocerebros~do 

NGF 
5-100 2. Luego de una lesión del nervio, por trauma 
Ran~P 

mecánico por neurotoxinas o enfermedades Laminina 
desmielihfzantes (16). Colageno tipo IV 

Heparan Sulfato 
3. En los tumores de células de Schwann, pue- N-CAM 

den proliferar sobre cualquier tipo de nervio GFAp 



ciático del ratón adulto. En nervios embrionarios 
o neonatalessin embargoel índice de marcajede 
las células de Schwann disminuye después de la 
transección. Esto se ha equiparado a estudios in 
vitro, en los cuales se ha encontrado que la 
proliferación de estas células se lleva a cabo en 
aquellas relacionadas con mielina y que la pro- 
liferacióntermina rápidamente cuando las neuritas 
jovenes son seccionadas sin que hayan comple- 
tado su mielinización (19). Estos experimentos 
se han podido comprobartambién en los cultivos 
donde al remover los axones y restos de mielina 
se reduce la captación de timidina tritiada. Esta 
reducción es menor en los ratones P30 (día 30 
postnatal), que en los ratones P10 (día 10 postnatal) 
Se haencontradoinvitro, quecélulasdeSchwann 
preparadas a partir de nervio ciático de rata de 
seis dias postnatales proliferan más vigorosa- 
menteen respuestaafracciones enriquecidas en 
mielina que aquellos de ratas de dos días de 
edad (20). 

Los mecanismos que tienen que ver con la 
cesación de la proliferación en el desarrollo del 
nervio normal e in vitro son oscuros aún. Una 
posibilidad muy interesante, es queestefenóme- 
no esté bajo control autocrino negativo, mediante 
una proteina neural antiproliferativa, un factor 
protéico que inhibe la sintesis de ADN en células 
de Schwann estimuladas por mitógenos (18). 

Desarrollo 

El desarrollo de las células de Schwann, al 
igual que el de muchos otros sistemas, se carac- 
teriza por unafase embrionaria y unaneonatal de 
rápida proliferación seguidas por la cesación de 
la proliferacion y su diferenciación final (1 1,21). 
En su desarrollo normal hay dos etapas impor- 
tantes: una migratoria y la otra mielinizadora. Las 
células de Schwann en su fase migratoria son 
largas, bipolares, con una composición rica en 
microfilamentos y carecen de Iámina basal y 
mielina (22). Se disponen en el nervio, sobre los 
axones en su posición final dividiendolo en pe- 
quetias familias de varios axones rodeados de 
una o dos células de Schwann. Estas continuan 
proliferando y el riúriiero de axories por célula de 
Schwann disminuye.(4,8). Sirnultaneamente los 
axones más grandes (mayores de 1 urri) erripie- 
zan asegregarse de sus similares y a aislarse en 

el citoplasma de una sola célula de Schwann. En 
este estadio los espacios de tejido conectivo en 
el n e ~ i o  ya se han desarrollado mejor y las 
células de Schwann están ya ensamblando Iámi- 
na basal.(l4). Este es un evento muy importante 
puesto que la futura maduración de las células y 
en particular la mielinización se cree que depen- 
den del correcto ensamblaje de dicha Iámina 
(23). En el nervio ciático de rata recién nacida las 
células se encuentran ya en relación 1 :1 con los 
axones y las primeras envolturas de mielina se 
forman durante las primeras 24 horas de vida. En 
esta especie la maduración de las células de 
Schwann no formadoras de mielina ocurre du- 
rante la tercera semana postnatal y su desarrollo 
es completo 2-3 semanas más tarde, lo cual 
coincide con lacesación de la proliferación de las 
células de Schwann (1 1). 

MORFOLOGIA Y ULTRAESTRUCTURA 
DE LA CELULA DE SCHWANN 

En el nervio normal la célula de Schwann está 
rodeada de una Iámina basal de 20-30 nm de 
espesor. Esta Iámina es continua aún a nivel de 
los nodos de Ranvier (24). El citoplasma de las 
células de Schwann es rico en organelas. El 
aparato de Golgi se localiza cerca al núcleo y las 
cisternas de retículo endoplásmico rugoso se 
encuentran dispersas en toda la célula; también 
pueden observarse abundantes lisosomas, cuer- 
pos multivesiculares, gránulos lipídicos y de 
glicógeno (4). La membrana plamática muestra 
vesículas pinocitóticas. Se hallan mitocondrias 
pequeñas y redondeadas a través del soma. El 
núcleoesaplanadoy seorientalongitudinalmente 
a lo largo de la fibra, y su heterocromatina se 
distribuye periféricamente (4,25). 

Se reconocen cuatro fenotipos de células de 
Schwann sobre bases morfológicas: 

1. Células de Schwann formadoras de mielina, 
que envuelven solamente axones de más de 
1 um de diámetro (figura 1 .) 

2. Células de Schwann no mielinizantes, que 
rodean múltiples axones pequeños (figura 1 .). 

3. Células satélites que rodean los pericariones 
neuronales en los ganglios (figura 2.). 
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Flgura 1. Corte transversal de nervio periférico de rata 
adulta que ilustra fibras mielinizadas (M) y no mienizadas 
(U). Un fibroblasto (flecha) emite largas prolongaciones en 
la matriz extracelular que contene colágeno (cf). 4.500 X. 

Figura 2. Ganglio espina1 (ganglio de a raiz dorsal) de rata 
adulta. Se ilustran neuronas sensoriales (flechas) v ceiulas 
sateites (cabeza de flecha). 600 X. 
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4. Agregados tubulares de células de Schwann 
(Bandasde Büngner) en lossegmentosdistales 
de los nervios seccionados (8). 

Estos fenotipos de células de Schwann son 
neuronalmente determinados y parecen ser 
interconvertibles. El fenotipo de las células de 
Schwann durante la diferenciación es fuerte- 
mente regulado por contacto axonal; en estudios 
in vitro el fenotipo de estas células puede ser 
convertido de no mielinizante a mielinizante sim- 
plemente forzando una interacción con axones 
que son normalmente mielinizados. Esta plasti- 
cidad es notoria si se tienen en cuenta las dife- 
rencias bioquímicas y morfológicas de lascélulas 
mielinizadoras y no mielinizadoras maduras (26) 

En la célulade Schwann se han descrito cinco 
dominios citoplasmáticos que permiten estudiar 
la organización metabólica de la célula mieliniza- 
dora (figura 3.). Son ellos: 

1. Dominio perinuclear. 

2. Dominio de canales citoplasmáticos superfi- 
ciales. 

3. Cisuras de Schmidt-Lanterman. 

DP: Dominio perinuciear 
N: Nucleo 
A: Axión 
DPN: Dominio perinodal (Asas paranodales) 
DA: Dominio adavonal 
CSL Cisuras de Sehmidth Lanterman 

Figura3 Dom~nioscitoplasmiticosdeiaceluladeSchwann, 
Organizacon metabólica. 
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4. Asas paranodales. 

5. Dominio adaxonal 

El eje de la actividad metabólica de la célula 
de Schwann parece encontrarse en el dominio 
perinuclear, el cual contiene la mayoría de 
organelas implicadas en la síntesis de Iípidos y 
proteinas (25). Las proteínas básicasde lamielina 
y losfosfolípidossintetizadosenel áreaperinuclear 
viajan a lo largo de los canales citoplásmatico$ a 
sus lugares o sitios de integración en las capas 
de mielina compacta. En el dominio perinuclear 
es donde se sintetizan predominantemente las 
proteínas de la mielina. No ha sido posible en- 
contrar lipidos o proteínas formados reciente- 
mente en las asas paranodales o en las cisuras 
de Schmidt-Lanterman, lo cual ha llevado a con- 
cluir que estos dominios no participan en el 
movimiento de estas moléculas hacia las capas 
compactas de mielina. 

INTERACCION CELULA 
DE SCHWANN-AXON 

Las células de Schwann se definen usual- 
mente por su cercana disposición con las fibras 
nerviosas. Se sabe ahora que hay múltiples 
interacciones funcionales y bioquimicas entre la 
célula de Schwann y el axón (1). Los axones 
tienen un papel dominante al influir en el número 
de células de Schwann, la entrada de ellas en e l  
ciclo celular, su supervivencia, la expresión de 
una variedad de marcadores fenotípicos, su pro- 
ducción de Iámina basal y de mielina y el mante- 
nimiento de ésta última (1,7,10). Estas células 
son responsables de la generación de su Iámina 
basal, secretan al menos tres de sus principales 

Bajo nivel de m a 
RNAm y colágeno 
tipo IV en el medio 

incremento 10 
veces en el 
nivel de RNAm 
laminina y wlágeno tipo IV 

Figura4. RegulaciOndelaactividaddelacéiuladeSchwann 
por el axón. 

Mediante estudios inmunohistológicos se ha 
demostrado que las células de Schwann expre- 
san moléculasdesuperficiey proteínasdemielina 
solo si están en presencia de axones (2,30,31). 
Esto ha sido comprobado in vitro deprivando las 
células del contacto neurona1 con lo cual se 
detiene el proceso de expresión de dichas molé- 
culas (7,29). Igualmente ocurre con la expresión 
del galactocerebrósido C (Gal C) sobre su super- 
ficie (29) 

En general las consecuencias mejor docu- 
mentadas de la relación célulade Schwann-axón 
son la inducción de la proliferación de estas 
células y la formación de mielina. Se ha prestado 
menos atención a la modulación de las propieda- 
des axonales por la glía, aparte de la conocida 
función de permitir la "conducción saltatorial' del 
potencial de acción (1 6). Recientementealgunos 
estudios han mostradoquelascélulasdeSchwann 
v la mielinización ~eriférica ~ u e d e n  modular di- 

componentes como son: la laminina, el colágeno iectamente la estrictura y función axonal. Se ha 
tipolVyelproteoglicano heparánsulfato(27,28,29). observado que la desmielinización disminuye la 
Para que éstas funciones ocurran, es necesaria 
la presencia de neuronas, básicamente para el 
ensamblaje y organización de dicha Iámina basal 
(23). Se cree que una forma como las neuronas 
regulan la formación de la Iámina basal por las 
células de Schwann es mediante el incremento 
de una señal difusible que actúa estimulando la 
rata de transcripción de ciertos genes que codi- 
fican para componentes de la Iámina basal (figu- 
ra 4) (27) 

fosforilación de neurofilamentos axonales, el diá- 
metro axonal y el transporte axonal lento. incre- 
mentando significativamente la densidad de los 
neurofilamentos (32). 

Algunos trabajos utilizando anticuerpos es- 
pecíficos para canales de sodio han mostrado 
que el contacto entre célula de Schwann y axón 
es esencial en la regulación de la distribución de 
canales de sodio sobre la membrana axonal 
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(33,34). Con los cambios que ocurren durante la 
mielinización estos canales empiezan a concen- 
trarse en el axolema a nivel nodal mientras que 
los canales de potasio se acumulan en las regio- 
nes paranodal e internodal (30,34). 

MIELINA Y MlELlNlZAClON 

La mielina es una organela celular única, una 
extensión modificadade lamembranaplasmática 
de la célula de Schwann en el nervio periférico 
(35). Su elaboración depende de la expresión 
regulada de un conjunto de genes en la glía 
mielinizante, para lo cual las células de Schwann 
requieren del contacto axonal, al igual que para 
mantener la expresión de dichos genes (36). La 
mielina actúa como un aislante eléctrico que 
facilitalaconduccióndel impulso nervioso (16,35) 
En los axones amielínicos, el impulso se transmi- 
te por circuitos locales de corrientes iónicas (26). 
Esto hace que la conducción sea más lenta si se 
compara con la llamada "conducción saltatoria" 
de las membranas de los axones mielinizados, 
en las cuales la excitación ocurre a nivel de los 
nodos de Ranvier (regiones del axón entre dos 
segmentos de mielina). En estas regiones, en las 
cuales no hay cubierta mielínica y el axón esta 
rodeado solamente de lámina basal (34), el im- 
pulso local generado allí no puede fluir por la alta 
resistencia de la vaina y por lo tanto salta y 
despolariza la membrana a nivel del siguiente 
nodo (26) 

En la última década se han realizado múlti- 
ples investigaciones, encaminadas a encontrar y 
entender cómo se elaboran, ensamblan y orga- 
nizan los elementos de la mielina en una vaina 
compacta. El mecanismo de depósito de mielina 
es oscuro aún. Durante la mielinización hay un 
incremento de la longitud internodal, en el diáme- 
tro axonal y en el número de capas de mielina, 
pero el momento en que se detiene su depósito 
aún no se ha establecido (36). Hay al menos dos 

na plasmática de las células. Esta última hipóte- 
sis es la más aceptada hasta el momento (37). 

La mielina in situ tiene un contenido de agua 
de casi el 40%. Su masa seca se caracteriza por 
una alta proporción de lípidos (70.85%) y por lo 
tanto baja proporción de proteínas en contraste 
con la mayoría de membranas que tiene esta 
proporción invertida (26). 

Las proteínas de mielina en el SNP son dife- 
rentes de las del SNC, en variedad y proporción 
(cuadro 2). Los nervios periféricos no contienen 
el proteolípidoproteico característicodelamielina 
central y su contenido en MBP (Proteínas bási- 
cas de la mielina) es bajo. Una sola proteína, la 
PO (P zero), constituye más del 50% de las 
proteínas de mielina del SNP (35). PO es una 
glicoproteína fosforilada, sulfatada y acilada de 
28 kd. Es el principal componente estructural de 
la mielina periférica, expresada exclusivamente 
por células de Schwann mielinizantes. Se ha 
propuesto que su función es la contrapartida 
periférica de la función central que tiene el 
proteolípido proteico, es decir promover laforma- 
ción y laestabilizaciónde laestructuramultilamelar 
compacta de la mielina (30). PO y MBP se loca- 
lizan exclusivamente en la región compacta de la 
mielinaen las célulasdeSchwann mielinizadoras 
(9). Estas proteínas no son detectadas antes de 
la formación de mielina, mientras el Gal-C 
(Galactocerebrósido C) y la MAG (Glicoproteina 
Asociada a la Mielina) aparecen antes de que se 
inicie este fenómeno y su porcentaje de expre- 
sión disminuyedramáticamenteunavezse inicia 
la mielinización (8,36). 

Cuadro 2 .Mitogenos para células de Schwann in vitro 

Toxina del cólera 

Factor de maduración glial 

Factor de crecimiento fibroblástico 
puntos de vista de cómo las células de Schwann 

de crecimiento derivado de las plaqueias 
forman susvainas de mielinaenformade espiral. 

Laminina 
Según el primero, el cuerpo de las células rota 
alrededor del axón, mientras aue el seaundo Fibronec"na 

sostiene que la mielina es formada por un creci. Factor de crecimiento derivado de Schwanomas 

miento continuo de lacapa internade la membra- Forscoina 1 
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El contenido de MBP varía del 5.18% de las 
proteínas totales en el SNP, en contraste con un 
20.40% en el SNC. Son proteinas pequehas (1 4- 
21 kd) que se han localizado inmunocito- 
químicamente en las líneas densas de la mielina. 
Las MBP incluyen cuatro proteínas, siendo las 
más prominentes P, (1 8 kD) y especialmente P, 
(14 kD) que es aproximadamente el 1% en roe- 
dores y el 5% en humanos (4, 26). Esta última 
considerada clásicamente como exclusiva del 
SNP, se ha encontrado en pequehas cantidades 
en el SNC de algunas especies. La P, es el 
antígeno para la neuritis alérgica experimental, 
la contraparte en el SNP de la encefalitis alérgica 
experimental (26). 

El contenido de proteínas de alto peso mole- 
cular es menor en el SNP si se compara con el 
SNC. La MAG se expresa en niveles relativa- 
mente bajos en el SNC y en el SNP. Esta molé- 
cula comparte algunas características con las 
proteinas de adhesión N-CAM y L-1 (14,26,38). 
Mediante estudios inmunohistoquímicos se ha 
revelado que la MAG tiene una localización 
subcelular en la células mielinizantes y está 
aparentemente excluida de la mielina compacta, 
expresándose principalmente en el margen 
periaxonal de la vaina de mielina, en las cisuras 
de Schmidt-Lanterman y en lasasas paranodales 
(35). Ella puede ser detectada en estados muy 
tempranos de mielinización. Estas observacio- 
nes han llevado a formular la hipótesis de que la 
MAG juega un papel en la mediación de los 
eventos de reconocimiento axón-glía que prece- 
den a la mielinización, dando una señal inicial 
para el depósito de mielina (38). Es interesante 
que su estructura al igual que la de la PO se 
relaciona con la de las inmunoglobulinas. La 
MAG contiene la secuencia Arg-Gly-Asp, un 
tripéptido que media la adhesión de muchas 
moléculas de matriz extracelular a sus recepto- 
res. Esta característica se ha interpretado como 
una evidencia indirecta que sostiene la hipótesis 
de que la MAG es una molécula de adhesión 
importante parael iniciode la mielinización (26,38). 

cuantitativas. El SNPtiene menoscerebrósidos 
y sulfátidos y más esfingomielina que el SNC 
(4). 

En cuanto a las células de Schwann no 
formadoras de mielina, se sabe que sobrepasan 
en número a las mielinizadoras, constituyendo 
una importante categoría de glía periférica. Se 
sabe pocoacercadelascaracterísticas moleculares 
de estas células, pero se conoce que expresan 
algunas proteinas que no se detectan en células 
mielinizadoras, pero sí en astrocitos y en células 
de la glía entérica (Cuadro 3. 11,39). Las células 
deschwann no mielinizadoras expresan IaGFAP 
(Proteina glial fibrilar ácida) que inicialmente se 
consideraba como específica de los filamentos 
intermediariosdeastrocitos, y otras tresproteinas 
desuperficiedenominadas Ran-2, antígenoA5E5 
y laN-CAM (moléculadeadhesión neural) (31,39) 
La molécula de adhesión L - l  es detectable tanto 
en célulasmielinizadorascomo no mielinizadoras, 
pero en cantidades diferentes dependiendo de 
su fase de desarrollo pues su expresión disminu- 
ye notablemente una vez inician la fase 
mielinizadora. Las células no mielinizadoras 
permanecen positivas para L-1 y N-CAM aún en 
la vida adulta (39,40). 

Cuadro 3. Comparación de proteinas de mielina en SNC y 
SNP en adulto 

Proteina SNC SNP 

P2 Trazas r) 0.05-0,1% 

PO >so % 

MAG - 0.1 46 

MBP 30 % 5-18% 

PLP 50 % - 

MAG:Glicoproteina asociada a la mielina. 
MBP: Proteina básica de ia  mieiina. 
PLP: Proteoiipido proteico o proteina de Folch-Lees 
SNC: Sistema Nervioso Central 
SNP: Sistema Nervioso Periférico 
* , P2 clásicamente considerada exclusiva del SNP ha 

La composición en Iípidos de la mielina del sido demostrada mediante sensibles tecnicas 
SNP es similar a la del SNC, pero con diferencias inmunohistológicas en el SNC. 
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PAPELDELASCELULAS Al restablecer el contacto con los axones en 
DE SCHWANN EN EL PROCESO regeneración, las células de Schwann expresan 
DE REGENERACION EN SNP Gal-C en su superficie y contraregulan los recep- 

tores de NGF y moléculas de adhesión (Cuadro 
Múltiples evidencias experimentales, sugie- 3, 26,33). Si los axones alcanzan un diámetro 

ren que las células de Schwann Son Únicas en SU suficiente paradisparar la mielinización, lacélula 
capacidad para estimular el Crecimiento y rege- de Schwann es inducida a sintetizar MAG y 
neración del nervio periférico. Dicha capacidad aosteriormente POvaroteínas básicas de mielina , . 
persiste n v rro oonoe nan oemoslrado ser -n 14). Djrantc a suosec-enre m el nizacion \ a -  
excelen~es~osrraroparae crec m enlooene-r'la~ r a s ~ é l ~  asg a espar1 c pan en arem e n zacion 

Las fases degenerativa y regenerativa en el 
segmento distal del nervio periférico lesionado 
están asociadas con extensos cambios en la 
estructura y función de las células de Schwann. 
Después de la sección del nervio, las células 
gliales en el segmento distal sufren una fase 
transitoria de intensa proliferación, llevando a la 
formación de bandas de Büngner (8). Las células 
mononucleares del torrente sanguíneo entran en 
la zona del trauma y ayudan a las células de 
Schwann en el catabolismo de la mielina frag- 
mentada y estimulan la proliferación de estas, 
probablemente por la secreción de un factor de 
crecimiento aún no definido (52). La multiplica- 
ción de laglíaduranteladegeneraciónwalleriana 
comienza 1-5 días después de la sección del 
nervio; el pico deactividad mitóticaocurreaproxi- 
rnadamente el día 30. y declina lentamente du- 
rante las siguientes semanas. En el proceso de 
degeneración las células gliales del segmento 
distal dejan de ensamblar lámina basal y de 
expresar en su superficie celular el galactocere- 
brósido (Cuadro 3. 29). Los niveles de m-RNA 
para ciertas proteínas caen dramáticamente en 
estas células y la pequena cantidad de PO que es 
sintetizada distalmente es degradada rápida- 
mente en los lisosomas. La expresión de molé- 
culas de adhesión de superficie se incrementa y 
aumenta la expresión de receptores de baja 
afinidad para el factor de crecimiento nervioso 
(NGF. Cuadro 3). Los fibroblastos en el segmen- 
to distal incrementan la producción de colágeno 
intersticial (42), los macrófagos que migran a la 
lesión sintetizan y secretan interleucina 1 que 
produce una rápida y transitoria elevación de la 
síntesis de NGF (52). 

del que fuera previamente territorio de una sola, 
acortando los internodos, loque asu vez produce 
una marcada disminución en la velocidad de 
conducción nerviosa. Durante la regeneración 
las células reexpresan N-CAM favoreciendo la 
interaccion célula de Schwann-axón (43) 

CELULAS DE SCHWANN IN VlTRO 
UTILIDAD DE LOS CULTIVOS 

Las técnicas de cultivo de tejidos, ofrecen 
posibilidades únicas para el estudio del desarro- 
llo de las células de Schwann y para el análisis 
de las complejas interacciones celulares en el 
SNP. Se han descrito diferentes métodos de 
cultivodepoblacionesdecélulasde laglíaperiférica, 
ya sea aisladas o asociadas con neuronas sen- 
soriales. Como el ganglio sensorial madura in 
vitro esto permite recapitular mucho de los estadios 
del desarrollo como son el crecimiento de las 
fibras nerviosas fuera del explante, la migración 
y la proliferación de las células de Schwann a lo 
largo de la fibra y los procesos de envolvimiento 
y mielinización (44). Este sistema de cultivo hace 
posible el análisis de cada uno de los múltiples 
factores que intervienen en cada fase. Además 
el cultivo permite trabajar en circunstancias que 
hacen a las células acsequibles a laobservación 
directa y a la manipulación. 

La disponibilidad de los cultivos de células de 
nervio periférico en varias combinaciones ha 
permitido por ejemplo el estudio de los origenes 
de la matriz extracelular del nervio periférico. Se 
ha demostrado claramente que las células de 
Schwann pueden sintetizar, secretar y ensam- 
blarabundantescantidadesde matrizextracelular 
(7). Así mismo, el desarrollo de las técnicas de 
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cultivo ha permitido el estudio de la producción 
de factores de crecimiento, expresion de recep- 
tores y moléculas relacionadas con los procesos 
de degeneración y regeneración posteriores a 
una lesión de nervio periférico. Otro aspecto 
importante de los estudios in vitro con células de 
Schwann es el haber permitido un análisis de la 
respuesta de dichas células a agentes infeccio- 
sos como el Mycobacter~urn leprae a lo cual 
haremos mención más adelante. 

PATOLOGIAS QUE IMPLICAN 
A LA CELULA DE SCHWANN 

La vitalidad y funcionalidad de la célula de 
Schwann como parte del nervio periférico puede 
verse afectada por múltiples factores de origen 
diverso: infecciosos, inmunes, traumáticos, tóxi- 
cos y tumorales. 

Dentro de los factores infecciosos se desta- 
can el Mycobacteriurnlepraey el Corynebacterium 
diphtheriae. Estos microorganismos causan en 
la célula de Schwann alteraciones aún no com- 
pletamente aclaradas y que son todavía objeto 
de amplia investigación. 

- El M. leprae es una micobacteria intracelular, 
con una marcada afinidad por las células de 
Schwann y del sistemaretículoendotelial(44) 
Laentradadel M. IepraealacéluladeSchwann 
es un modelo único de neurotropismo y es un 
paso importante en la iniciación de la cascada 
de eventos que resultan finalmente en la 
neuropatia leprosa (45). Estudios in vitro han 
permitido comprobar que en cultivos de célu- 
las de Schwann, neuronas y fibroblastos, el 
M.lepraees fagocitado preferencialmente por 
las primeras, encontrandose que detiene la 
proliferación de estas células y la subsecuen- 
te mieiinización de los axones (45,46,47). 

- La infección por el C. diphtheriae puede 
causar una neuropatía periférica que se ca- 
racteriza por la vacuolización y fragmentación 
de las vainas de mielina en el SNP. Los 
hallazgos en modelos animales a los que se 
les inyectó la toxina producida por la bacteria, 
sugieren que esta toxina parece actuar por 
inhibición de la síntesis de proteínas de las 

células de Schwann (26). La lesión caracteris- 
tica es la desmieliniza-ción con preservación 
de la continuidad axonal, con lesiones 
internodales en parche y una marcada prolife- 
ración de células de Schwann (48). 

Entre las alteraciones metabólicas se desta- 
ca la neuropatia diabética, la más común de las 
neuropatias periféricas, en la cual las células de 
Schwann presentan una excesiva acumulación 
de cuerpos lipídicos en su citoplasma. Esta acu- 
mulación probablemente es reflejo de una altera- 
ción en el metabolismo de los Iípidos y se produ- 
ce una desmielinización segmentaria paranodal, 
con formación de bulbos de cebolla indicativos 
de repetidadesmielinización (49,50). No sesabe 
si la desmielinización es de tipo primario, o se- 
cundaria a una alteración axonal. Debido a la 
presencia de aldoreductasa en las células de 
Schwann, la hiperglicemia causa una excesiva 
acumulación desorbitol. Este pareceactuarcomo 
una toxina tisular implicada en la patogénesis de 
la neuropatia (49,50,52) 

La patología tumoral que afecta las células de 
Schwann es de caracter aeneralmente beniono 
y se haclasificadoen cuatrogrupos: Schwannomas, 
neurofibromas, fibromas plexiformes y fibromas 
malignos. Cada uno de estos tipos puede verse 
afectado en su conducta por la presencia de 
neurofibromatosis. Los tumores de células de 
Schwann son raros excepto en dos circunstan- 
cias. La primera es la formación no hereditaria, 
espontánea, unilateral de un Schwannoma so- 
bre el nervio vestibular que es llamado neuroma 
acústico. La segunda consiste en un desorden 
hereditario conocido como neurofibromatosis con 
dos tipos básicos: de Von Recklinghausen o 
periférica, caracterizada por múltiples neurofibro- 
mas cutáneos (tumores mixtos de células de 
Schwann y fibroblastos) y la neurofibromatosis 
acústica bilateral o neurof~bromatosis central dis- 
tinta de la anterior pero también con carácter 
autosómico recesivo (53). Así mismo hay una 
amplia lista de alteraciones inmunes metabóli- 
cas que modifican las células de Schwann Ile- 
vando a procesos desmielinizantes que son ge- 
neralmentesecundarios a lesion axonal queserían 
motivo de otra revisión. 
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SUMMARY production by Schwann cells. Ann. Rev. Neurosci. 
1986; 9:305. 

The Schwann cells, the glial cells of the 
peripheral nervous system, suppori the neurona1 
functions in several ways. Schwann cells are 
implied infunctions like metabolicaxonal support, 
facilitation of conduction and regeneration of 
damaged axons. 

Jessen KR, and Mirsky R. Schwann cell precursors 
and their deveioprnent. Glia. 1991:4:185. 

Komiyama A. and Susuki K. Age reiated difierences 
in proliferative response of Schwann cells during 
wallerian degeneration. Brain Res. 1992;576:267. 

Bray GM, Rasminsky R, et al. lnteractions between 
axons and their sheat cells. Ann. Rev. Neurosci. 
1981;4:127. 

In this paper we briefly review the origin of 
these cells, their development, morphological 
features, proliferation, mechanism of myelin for- 
mation and the importante of the relationship 
between axons and Schwann cells. At the end of 
thisreview, we presentthemostcommondiseases 
which affect the survival and normal function of 
these cells. 
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