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1. Introduceidr

La investigascidm en neurofisiologf{a ha sido realiszada

rrincipalmente con objeto de ser aplicads a 1la medicina. Se

ha obtenido informacidn a partir de orgasnismos marinos, apro=-

vechando lapg ventajas que cfrece 1a simplicidad morfolégica

de slgunos componentes de su sisiexa nervioso.
P

Entre las estruciuras mis izportantes existe el axén gi=-
gante de calamar cuya utilizacidn en estudios fisiclégicos
fue inicisda & finales de la década de 1730, por A.L. Hedgkin
y ha hecho posible la explicacidn de propiedades de zezdrana
y fendzenos cozo la ganeraci6n ¥ trarsmisién de izmpulsos ner-

viosos y la ogzorregulacién, ertre otros.

Exiasten adrn muchas interroganies gobdre fisioliegfa evoluti

va, adaptutiva y compurativa, en ls.-escala zoolégica, gue po-~

drfian resolverse, por medio de esiudiocs en orgarisgzos maTinos

si tomamos en cuenta la diversisdad anicdal que exisie en los
océanos,

Ademfg, con el enfoque que &anore se ve al rcar, cczc fuen-
te de recursos n&tufalaa,‘se preseniarn prodlemas concretoan de
investigacidn en los seres rcarinos. E1 acercamiezto a 1a IOIE
cidn de eatos probieﬁas se ve iicitade ténmicamenie jor la{al

N
ta de informacidn y técnicas especificss, Generalzernte se ro~\
curre a modificacionen de los réicion expleados o & ia ertra=-

polacidén de los ditos obtenicos er estudios de veriebdrades te
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rrestires -frecuéntenente man{feros-, por lo gue los resulta~
dos asf obtenidos no son completamente confiadlen, Eats es la
situacidn actus] de algunas 4reas de la Biologfa Narina.

Un sjemplo de esto se presentsa en el reciente desarrollo

de la Farmacelogf{a Marina, qus tiene principslimente importsn~
cia médica.

1ls necesidad de conocer la forma de sccidn de laa toxinas

marinas se ve no sdlo en e] uso que se pueda hacer ds elles,

sino enr el tratamiento efectivo de los cssos de intoxicacidn,

Actualzenie se cuanis ocon valiosas recoplicsciones sobdre este

tezs {(Baslow, 19693 Halstead, 1%5, 1567, 1978). Bn ellas lom

sutores 423n optado por presentiarlas en divigiones tazond=icas.

las proviedades tdxicas varfan de una especie A otra y suUn exn

tre irndivicduos de la miscs especie, dependiendo entre ciros

factores, de¢ la época del 3Fo y del melio en gque se dessrro-~

lian, A esto es necesario agregsr la falis de unifaicacidn 4e

sétodos de extraccidn, slzaceraniento ¥ bioenssyc. Generslzen
te, lan dosis aplicadas experimentalmente son mayores que las

que llegan a ls victima por mecanismos rnasturales, emse heckto

debe considerarse también en los efectos que se reglstran,

Probablemente aexista un zismo zecanisre de accidn & nivel ce-~

lular, pero distinta respussta de integracidén, en el organis~

0.

Pars caracterizar en forma méa nstural a las sustanciagp

tiolégicamente activas que 8e exiraen de organismoes marinons,
88 necesario conocer el efecto que 63iAs Provocan en los ge-~

res vivous gque norzalmente interactdan con les produciores de

toxinng,
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El objetivo del presentie irabajo es analizar laa lfneas
que hu seguido la utilizacién de organismos marinos en el es~
tudio de la mneurofisiologfa y conocer la psraspectiva que ofre
ce la investigacidn en este campo,

con interés especial en el
terrono de la Farmacologia.

Para llevar & cabo esta revisién sélo fueron seleccipna-
dos lon tradajos que ban representado aportaciones imgportun-

tes, ya s5 trate de nueva informacidén o de neodificacidn de

técnicap experimentalens, en los phyla Coelen:erass, Nollusca

¥ Arthropods.

A coniinuacién se presents un cuadro resumer y la revi-

gidén de cada uno de loe tres poyla.




PhylE! Coalenierats

Cargcterfsticas de 1a red nervioss

Organismo usado

Referencias

dedusa Aurelias Eimer, 1874. Howaunes, 1876, He-

the, 1903. Ksyer, 13506.
g0, 1954.

Horrid-

Varias especies de =edusas Puntin, 1335, Bullock, 1543.

Tranagisidén de impulpog nerviceos

Varias especies de anéronas Paniin, 1935s-d. Eall y Pantin,

1937,

anémona Metridium senile Ress, 1552,

Medusa (eryonia protosei-

BEorritge, 1955,
dalie

Origen de]l sistexa nervioso

Eidromedusa jsrsia, sifonéd- Rackie;f1970{"’T

foro Hippopedius

Eydra 1ittoralis, Gonione=- - u191%2q13!4i973'

2ug varleng, Haliclystis au=-

ricula, Aurelia aur:‘tia,

Cery

saora juinguecirrhm, Astrin-

£38 luagollensis, Keiridium

senile.

Sifordforo Hippopodius Kackie, 1976,

Farmaucologla

Anémonu Calliactis paramitica Ross y Fantin, 19540. Ross, 1945,

ay by



Anémonsg yetridium genile 2es8, 1992.

Nedusas Aurelia, Casgiopeay
Cyanes, Pelagia.

Horridgey 1358.

Chrzsaora,

Anémona Aiptasis tagetes Mettrick, 1965.




Phylum Kollusca

Prcpiedadeas de membrana

Organismo usado
Calamar lLoligo

Caloamar Sepia officinclis

Calamar Lolige

Trensrisidén de impulsos

Calumar Loligo

Calazmar Gepia

valamar Loligo

Gasterédpodo aplysia

Calapar Loligo vulgaria

Calamar Loligo pelaisi

Calamar Dorytenpny bleekeri

g 1939,’1942. Curt1s ¥y Cole,

‘Hodgkxin y Huxley, 1352 a-e,

Calamur Loligo
Aluejn Nercenaria

Calamar Loligo vulgaris

Referencias

Young, 13136,

Hodgkin y Katz, 1947. Ecdigkin
y Keynes, 1953, 1355.

Caldwell, Hodgkin, Keyreas y
Shaw, 1560, Keynes, 1363, Moore
Narabsshl y Scott, 1967. Cald~
well y Lea, 1973, 19575, 137&.
Sodgkin, 1937. Hodgkin v Huzley

1942,

oagxxn anley Yy Kztz, 1949,

1952. Euxlcy y Stnxpfl 1950.

: Keynes, 1951.

Keynes,y Lavxs,

155%,

1953
1957,

Frankenhaeuser y Hodgkin,
Taue, 19%8, 1959.

Hagiwara y Tasaki, 1955,

Baker y Shaw, 1661, Bsker, Hodg
kin y Shaw, 1962, | »
Hama, 1962,

Falk y Fatt, 1964,

Cottrall, 1967.

Miledi, 1966, Yileds y Slater,

1966, Yatz y Miledl, 1%€6,



Calasar Loligo vulgzaris

intexracidén nerviosa

Gasterdpodo aAplysis cali-
forrnica
Farmacologfa

Cefalidpodo Uctopusg Vulgaris

Gunterdpodo Aplysia

Arodontisa cygznes

Gasterdrodo aplysia
Cefalbjodo Cctopus doeflinir
Alxeju Mercenaria
Cefaidrodo Uctcpus
Gasterdpodo 3Buccinum unda-

tuz

Bivalvo ¥ysilus . o

Gasierépodo k!iiiié

. Cottrell y stefgék,,19’8

Keynes y Bojas, 1976,

Eccles, 1964,

Kandel y Coggeshall, 1967.

Srspamer, 1%53.

Gerschenfeld y Tauc, 1961,
Detttarn y Zomsenberg, 1962.
Gerschenfels, 1964{ Gerscrenfeld
y Chiarandani, 196%9. Gerécben;
feld y Stefani, 1965, 1966. Asher
Gerschenfeld y Tauc, 1966.
Zes-%agy, 1565. Salenky, Eiripi y
Lavos, 1§66, :

Dably 1566,

_Loe y Florey, 1966,

Cottrell, 1y66, 1967,

Florey y Winesdorfer, 158&7.

" Twarogy 1969.

" naber, Marty y Neila, 197&.
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Poylum arthropoda

Propiedades de membrana

Crganiszo usado

Cangrejo Carcinus
Langosta Homcrus

Contraccidén Kuscular

Crustdceos Cambuarus,

Fanulirus y Cancer

Crustifceos Balanus y Uaia

Cirripedio 3alanus

Farmacologia

Langekta Jomarus americanusg

Referenciss
Hodgkin, 1%3E&.

Hodgkin y Rushton, 1946,

%
i

Hoyle y #iersma, 1958.

Hoyle y Saitn, 1963, Caldwell y
#alster, 1963, Weber y Herr,
1963. '
dagiwara y Yaka, 1964, Ridgeway
y Ashley, 1967. asnley y Hidge-
way, 1963,

Kravitz,

Cangrejo Curcinus © °

Langosta

Crusticeo Panulirue argus

Langosta Homarus Americanus

1962, Kravitz, Kuffler

"erquer, 19 63.

Chaplin et al., 1965.

‘1‘ﬁnrahaahi, koore y Scott, 1964,
Takata, Moore y Kao, 1966,

Dando y Selverston, 1972.

Langosts fozarus americanus

Wallmoce et al., 1974,
Cull-Candy, 1976. Russell, 1976.

larderiyVtggpﬁgQéngl}STB-

Kohiebi y Kravitz, 1978,




I1. Phylum Coelenterata

Las redes nerviosas de los celenterados forman un sistema
nervioso primitivo que efectia algunas funciones de integra-
cién semejantes a las de sistemsa nfs complejos, por eJonlo,
facilitacidn y actividad esporntdnea. El hecho de presentar ta
leg propiedades y una estructura nds sencilla ha sido motivo

para que se estudien como modelo de sistema nervioso central.

Los organiszos pertenecientes al pbylum se encuentran en

forma de pélipo o de medusa,

Urn ejezplo de pélipo son las anémonas, que son animalen
86siles de cuerpc cilindrico., Fresentan ritmos cfclicos de ac
tividad lenta {aproxicadaczente 15 minutos) y respuestas pro-

tectoras rédpidas que se canifiestan como contraccién de la co

luzna {el cuerjyo. Dichas resguestas son muy notables y puedean

producirse experimentalmente por estimulacidén elécirica y ro-

gistrarce [4cilmernte con ayuda de un quimégrafo. Calliactis

parasitica y Letridium senile soportan perfectuzente estimula

cidn cada 5 minutos por periodos de $ a 6 boras, sin que oxis

ta cantio apurenies en las velocidad o en ls magnitud de la reg

puesia. Bsto se ha aprovechado desde hacektiompo en estudios
de ac:iiviiad rerviosa. Pantin (1952) afirma que 1a ventaja de
usar ariozoarios en estudics de neurofiuiolog!a,comparativa, 
ne reatde sdlagente en que sean primitivos filogenéticamente

sino, sdenfs, of gque al ser séasiles, uvus actividades pueden

ser analizadas completamente y con hwastante oxactitud. &n
.
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otras técnicas es necesario trabajar cor ¢érganos o tejidoas

aislados, o con anirales completos inmovilizados. Yo se sabde

basta gqué punto esto interfiere con el fendrzeno estudiado.
las medusas presentan un cuerpo en forma de camxpana con

tentdculos de longitud variable y cuyo rumero depende do la

especie. Los ejezplares naduros de algunas especies tioeonen un

didnetro de 25 c= o 24g en la base de la cacmpara. las venta-

jaa que se tienen al trabajar con estos animales son la f4ecil

¥y rdpida localizzcidén de las fibras nerviosas. Es suficiente

adelgazar el te;ido de la cazpana, para observarlas al micros

copio. Responden er forma definida a la estimulaciédn, se man-

tienen bdien en acuario, sobreviven varias horas en condicio-

nes de experimeniacidn y, son comunes en todos lcs océanos la
-

mayor parte dei zlo.

Los priceros trebajos reportados sobre neurofisiologfa de
medusan provienen d9;8§§e§7(1574) y Romanes (1876}, Ellos ob=-
servaron en la zedusa aurelia fibras que se extienden desde
cada uno de los ocho ganglids marginales {(ver Horridge, 19%4),

Eizer los considerd fibras nerviosas responsables de la trans

misién de la onda de contraccién. Peroc Romanes, por falta de

svidencias, sélo les dié el cardcter de "lineas de ‘descarga o
de continuidad fisioldégica". Las localizd por medio,deyla re~

lacién entre estfzulo y-gradc-de:ocontracoidn.en diferentes o

nas de la canpana,

Trabajos josteriores se orientaron a caracterisar estas

esiructuras por medio de su funcidn, Sn‘1903 Bethe demontrd
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que ia contraccidn puede ser propagada en 4dreas sin musculo,

Yayer {1306) observé que ern esta funcién es necesaria la pra~

sencia de fibras nerviosszs j gue ruede propagarse taxzdbién

: i ++
cuando el mdsculo hu side anestesiadc con Lg

Pantin (1935} y 3ullock {1943} regisireron un perfodc re-

fractario en misculos de varias especies de medusas, majyor

que sl perfodo refractario de los elezentos conductores. la

estimulacidén aplicada durante el rerfcodo refractario de estos

méaculos provoce resyuestas de coniraccidén en la banda de te-

jido. La estimulaciédn dada en el perfodo refractario de los

elexzentos conductores ne provoca reajuestsa,

Eorridge (1554) demcatré las propiedades de respuesta "t

do o nada", perfode refractario y propagacidn del poteﬁcial :

aurita. Con"

de sccién, directacente en ias fibras de Aurelia

estos resultados afirmé que la coniraccién de la campana de.
la redusn, es tranemitida a tr;vég,ég:}ag;fibrau:gue obnerva=—

Torn Eimer y Romanes, y por lo tanto, que eran fibras nervio=

sas. 3ln embargo, con el estudio de la ultraestructura de eg~-

tes tejidos conductores, se sade ahora gue no se trata propis

zente de neuroras, sinc de un epitelio capaz de conducir sefiy

les ellctiricas. 5520 se trata adelante con mayor detalle,




-12=-
a) Trancmisidr de inpelsos nerviosscs.

Varios irabdajos {Fantin, 19352-2; Hoss, 1752} decuestiran

que en anémonas y medusss, lo estizulacién aferente provecva

una respuestea mixima, sflo si tren de esif{culos,

con intervalos de 3 segurdos. & que la transmi-~
sidn nerviosa, se realiza por

Algunas propiedades de la faciliizcién neuromusculsr pro-

vienen de investigaciones sobre la influencia de diversos tra
tacientos en anémonas. Hall eran‘in {1932) mo3traron que es-
te proceso es modificado por cgmhios ée;teéperatura. £l esta-
do de facilitacién se prolonga por enfri#niénto y 88 acoria
por calentamiento dél agua de mar que baﬁa'al animal.

Pantin (1935a-d5 menciona,'aunque superficialmente, haber

detectado pequefios movinmientos de-difersntes.tipos, después

de estinmular en serie, con intervaloe de 3 6 wé&s segundos. EZg
te o8 otro mccanismo de trangmisidm que presentan los celente
rados en comdin con sistemas nervicsos de animales superiores,

conocido cowo actividad espontédnea.

La explicacién a este proceso en vertebrados, es Jue sfes-

pués 46 una estimulicién repelitiva, se prosenta la respuesia

1.. Un 8810 est{mulo que no Froveta un combio notadle en

unia célulys excitable, la deja en estalo de facilitacidn, de

tal manora que, un segundo estfzulo 28 igual @ipgnituld; pusde
provoenr 1o tramsm:aién de un izpuise. Lsto se observa tante

en 1a unidn neuro=uscslar como en li unidn interneuronsl,
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facilitada probablemente por incremento en la cantidad de

transmisor liberado. Este transmisor tsl vez persiste, de =a-

nera que una fibra facilitada, previa estimulacién dnice en

la v{a aferente, da una respuesta repetiiva atrasada, Esic

también puede deberse al retraso de inmpulsos o 3 la conduc—

cidrn en cfrculo. Otroes autores han dado nozbres distintos a

este pecanismo. Katz {1966) lo llaca poienciacidn postaciiva

¥y Aidley {1975) potenciucién postetdnica,

La actividad espontdrea fue observada con cds detallie jpor

Borridge en 1955, Este autor observd en la medusa §

Seryonia
que la red circular y la red radial es%4n separadas, Lla reg-
puesta de la red radial es lenta y mantenida; la de la cireu-

lar es espasmédica, aparentementie producto de actividad enzon

tdnea.

v) Provable origen del sistems nervioso.

Estudios eon diversos tejidos animales 'y vegetales, mues—
tran que la conduccidn no as:uha-propiedaﬂ gxslusiva del gig-

tezxa nervioso. En particulﬁr, los epiteiios excitables se Lan

utilizado durante los Yltimos afios, con el objeto de encon-

trar bases evolutivas sobre la formacidnkde los sistezas ner-

viosos en general,

El complejo comportnmian~ogdeﬁhldronedusaa v la sencil

relativa do su sistema norvxono' h&n Tesultadc Ldeales para

estudiar los or{genes de.-la trunsmxsiGn de tzpulnoa. Estos

anirmales presentan conduccién neuroide y mioide, a trivés de
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epitelio simple y mioepitelio. Con estos términos se define

la propagacidn de impulsos elé&etricos en los gue no intervie-
nen fibras nerviosas ni musculares, La conduccién mioide ade-
mds provoca contraccién. El concepto de neurcide fue introdu-~
cido por Parker en 1919 para describir la propagacién de exci

tacién en tejidos de esponjas, aunque adn no se tienen regino-

tros eléciricos en este grupo {ver Mdackie, 1570).

Del registro de conduccidn neurocide y micide en campana

de hidrocedusas del género Sarsia y sifonéforos de los gére-

ros Y¥anozia e Hippopodius se ha obtenido informacién pars ca-

racterizar los epitelios conductores.

La conduccidén neuroide sigue la ley del todo o nada. Ep

mds lenis gque la conduccidn nerviosa en el siamo animal. No
es polarizada, es decir, se propaga en todag direcciones., Tie

ne un perfodo refractario corto. Como medio de transferencis

de inforzacién no es menos afiolqnte que 'la conduccién nervio
sa. En oestcs animales, las respuestas olabora&as;wéf;éﬁ;agi 7
locales son controladas por el sistemu nervioso. Laas respues-
tas simples generalizadas dependen de la conduccidn neuroide.
En los epitelios neuroides 'y mioides sflo se conoce senaibiii
dasd tactil. L& conduccidn nadfoide'po siempre propaga camxbics
eléctiricos y cuando }o hace,,ﬁo siéﬁpre transmite informacién.
Los epitelios de la exumbfe}g»yfla éﬁhumbrala,conducen inde-~
pendientemente, El epi;qligidé:la subumbrela estd asociado

con los movimientos de ratracoién en respuesta a un uutinﬁlo

negativo.
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Mackie realizé en 1376, sl primer intento de registro im
tracelular en epitelio; sexcitables de invertebrados utilisgan-
do el epitelio glandular del hidrozoario Hippopodius (les re-
sultados snt;riorea se obtuvieron ocon electrodos de succién,
ver Mackie y Passano, 1968). El tejido es transparente y tie-
ne células grandes, lo cual es una ventaja porgue la prepara=-
cién yermite observar cambios anatdémicos durante la estimula-
cién., En estado de reposo, las células son planas y lisas.
Deunpués de mer estimuladas tienen apariencia glodbosa no lisa,
debida a la presencia del producto de secrecidn en forma de

pequeras gotas,

fstimulando células de este epitalio me raegistra cambio

de voltaje en células vecinas. Esto indica la existencia de

flujo de corriente en el tejido.

Los potenciales de accidén que se producen en el epitelio
son Na' dependienten y provocan la libderacidn de 1la secrecidn
por un mecanismo ca*? dependiente.

La sctividad secretora de este cp&toliokiﬁléjsqglqgra
por estimulacién tactil externa. Bs entoncas‘ﬁnVQGAiﬁidé pro-

teccidn que podrfa ser comparado con las ascrecio

que producen algunos invertebrados marinos.: Eace falta probar

directamentes el papel de esta sustancia.

Sobre el origen de células conductorss, Mackie (1970},
hace las siguienies consideracionest uns c8lula conductora de

be tener una membrana #xcitable rodeads por un medio fluldo



de baja registencia, Su forma y su medio interno deben permi-

tir o1 flujo de corriente -se ha observado que células esféri

cas o subesfdricas no son capaces de propagar una seiial eldo~

4rica-, La excitadilidad de la mezbrana en diversas célulae

puede tener el mismo principio y deberse sl movimiento de ip-
nas difereries, La electrogéneais de empigas se logra con di-
ferentes iones en distintos tejidos,

adn en el misro indivi-

duo. Esta diversidad de mecanismos idnicos refleja la evolu-

¢ién independiente de los medios de conduccién, que se han ob
tenido como respuestas adaptativas a diferentes circunstan~

cias.

Segdn ezte autor, lasg mismas rutas por las que se lleve

& cadbo el transports de metabolitos en estos tejidoa, podrf{an

ser usadas para permitir el paso de corriente eléctrica., Lu

evoluciédn de la conduccidn es inseparadle de 1a evolucidn de

ls especializacién de unién y anvas esitdn gujetas a los reque

rimientos de hozeostasis del tejido,

Se podrfa suponer que originalmente la comunicacidén era
completamente quimica y que el movimiento de iones causaba ma
nifestaciones eléctricas que no tenfan cardcter de transmiso-
- ras de informacidn, 8élo eran un efecto de ajustes idnicos de
vidos al zovimiento de metabolitos, Probablemente esto fue el

inicio de verdaderos impulsos.

En los sistemas nerviosos se itienen dos tipos de asinap=-

pias electrovénica y quimica. La preponderancis de sinapais

quimicas sobre sinapsis electrotdnicas, en t0dos los siotemas
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nerviosos, puede deberse 2 su potencial de amplificacién, a

la superioridad de inhibicidén y a la actividad de zmayor dura-
eidn.

Parece ser que en ningdn sistema neuroide bay 4transmi-~

pidn quimica. Si es zs5f, 1la transmisidén eléctricsas reprenonta—

rfa un método pricitive que pudo babder surgido "de nove" en

epitelios conectaioe 7%r puentes de baja resistencia pars in-

tercambio de metaboliilcs

Vackie propone cczo origen del tejido conductcTr en meta—

zoarios, la capa Ze zivcepitelio de celenterados. En éste cada

célula serfa capasz 3e ilevar a cabo recepcidn, transzisidén y

contraccidén. El te;:dc zmuscular se habrfa originado por aisla

=i

o

nto de célulapg conirdctiles, De la misma forma se origina-
rfan células sensoriales 3 nerviosas. En zonas dorde persis-~

tiers el epitelioc primitive, se

formarfan epitelios reurciden

¥ mioides, coxo leos gue se ven akors en los celenterzdos,

Un sigteza nervicao puvde ser entornces, un sisteza neu-
roide muy especializado, en que log elemenios conductores ha=
brdn asdquirido los Tisgos morfolégicos de neuronae. 13 trans-

forzacién de la capa primordial de célulaes conductoras incluji

rfa la polarigacidn de la transferencia de inforzacibxn.

Las caracterf{sticas estructurales d¢ estos .sisiezss tam-

bién se han estudiaip recientedente.. Ly primeras observacio-

noes al microscepic electrdnico sobre sinapsis interrneuronal
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de nedusas las describen como morfolégicazente no polarizadasg,

es decir, en ellas se presentan vesficulazs que probdbadblecente

contengan la sustancia neuretiransmisors, en las membranas de
las dos células, Postericrmenie o%tras odbservaciones mostraron

en algunos celenterados, sinapsis interneuronales y uniones

neurozusculares polzrizadzs,
festfall {1973} mnaiizé las relzciores celulares en vias

reuroxzusculares de algunces bilrozoarics y antozoarios, Loceli

z4 conexiones entre céliuizs de cioepitelio por desmosoxmas y

espacios. e

b

sugiere gue estos desmosoxmes sean los sitics de
transzisidn eiecirosdnics enire células del epitelio. Se ob-

servaron sinapsis entre axones sin neuroglia (célulns con fun

cidn de soporte y prodadlecente tréfica) y células gangliona~
res, c&lulas mioepiteliales, arones 4el mismo tipo y otran

reurcnas. Estas sinapsis se clasificaron como uniones polari-

zadan, segdn la distirizucién de vesiculas sobre las mezbranas.

Lag células senscriales reciben el estizulo externo, por

cedio de oélulas ganglionszres, este eaiizulo es transcitido a

céluiss miosepiteliales. La propagacidn de la sefisl entre es-

tas c¢dlulaas causa la contraceidn musculer del tentdculo coxm-

tleto de las eapecies tratadas {(Zydra littoralis, Gonionscus

vertens, Haliclystus auricula, Aurelia aurita, Chrysaora

gquinguecirrha, Astringia lazollensips y Letridium senile).
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¢) Farmacoloz{a.

En 1940, Ross y rantin iniciaron estulios sobre facilita
ciér, en anénonas, analizando ls accidér que tenfun en este me-
caniszo iones y algunas sustincias con 2¢%tividad bioidgice <9
nocidn, Concluyeron que existen dos fuses en la transzis.drn
de excitacidn del nervio al cdaculo. Unz ;ricera fagse de faei
litscidn o desarrollo de sensibiliaad en la unidn neurcouzcu-
lar, y una segunda fase de excitacidn gque se zmanifiesta coxo

contraccién y sélo sucede despufs de la gpricera,

A pzrtir de eatias ooservaclones se 3raté de enconirar un

cocpuesto quimico con prcpxe:ades fac*l 1udcras. nriuero en-—

tre las drogas cuyos efectos son ya conoc:doa en vnrtebra&oa

¥ pos‘teriorcente en exuractos de 135 nropﬁas anénonns.

Z

r 1945, Ross analizé 1a usccidén de diversos f4rzaces so-

bre 1a actividad neurozuscular de la anézona Calliiactis para-

sitica. En el experimento se aplicaron depcargas eléciricas ¥y
se regintrd la respuesta del caisculo =uriinal del esfinter en

un quizdgrafo, colocando &l anizal en agua de mar y en aguz

de mar con droga. Las drogas usadasg se dividierorn ern cuastrs

- . . 1 2 ...
rupos: i) colindrzicas 3 ii) adrenércicas”; 1ii) suctanclas
P < 3 5 i

1, acetilcoling (4th) es gi transmisor.de unidn neursnuyg
cular,

termin..c.ones preganglion.rez simple

»
0
»
2

o

terZinucio-

res uregun;iionare. y postyangiionures jur

fescus. Las
reuroras que iiberan aCh se conocer cozo colin

ten viras drogas que excitsn o lnhitern

[- S}
™

jicas. wxin-

e€3%25 ginapels, B .18
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diferentes de las anteriores, gue se sabe producen algurz sli~

teracién en sinapsis de vertebrados; iv) drogas enconiradsz

en invertebrados marincs.

:n el primer grupe, alh, eserina, rnicotina, atropinu 7
curare, demostraron gue el zecanismo transmisor en anémones

rno es cozo el de uniones de vertebrados donde ACnh es e} <rzzz

misor zuimico,

tn el segundo grupso, tiramina, triptamina y $33F piger

|

dinosmetilbenzodioxano),

sugieren que en Ca2lliactis pars

existe un proceso qu{nicc pdreéidb al gue se presentz exn

Ter—

~ciones nerviosas: adrenérgxcas, aungue las sustancizs 3

iue

tienen efecto sobre ellas, producen uno diferents al gue e

observa er vertebrado Este: hecho J la falta do efectiviiad

ie la adrenalina, . xnd1can dzferencxas de naturaleza quiziza

en la trapsm1316n a este nivel.-

En el tercer grupd se usaroni pitﬁitrina, veratrinz. ez-

tricnina, guanidiné”bﬁ'is~am1na.j s.as ~pruess se

£

ezustiran las diterencias de lua propiodades fisiolé icas en-

re 108 sistemas nerviosos de. anémonan e verteorados.

que también su denomlnh co;inérgxcas.xznxre

datas e encvern~
tran nICOtin¢,

troyxna ¥y curare.‘

2. Adronalina (~d7) @8 el neurotrunsmiaar denervics
gdticos postganglionares,.

43
[\
-

13

Las neuronas Aua libersn «dr r

llamados adrenérgicas. ius drogus adrenéroicas son iaz
4 n ke [

tienen efecto sobre lus sinapasin adren6Grgicas. Algurnse za sz~
tas droges son ergotoxina, isojrenalinse y anfetzzmi

Tira.




Dentiro del cuarto grupo se incluyeron: hidréxido de te-~

trapetilamonio {que tal vez sea el veneno de la andmona Actii-

nia oguinl), &xido de tetrametilamina, bidrocloruro de betafl-

na, tirosina, histamina y guanidina,

La conclusién de lo anterior es que el sistema neurcomus=—
cular de la anézona es senaible a drogas con efecto simpdtiiceo

en vertebrados. Ko hay evidencia de efscto de drogas parasim-—

patoniuzéiicas como la ACh.l

Sin ezbargo, endlisis z4s recientes (¥ood y Lenz, 1564)
dezosirarcn la presencia de epinefrins, noerepinefrina {adre~
nérgicos), S5~bdidroxitriptamina (transmisor central) y acetil-

colinesterasa {(enzima que degrada ACh), en sistema nervioso

de anézoras. Esto indica la existencia de zecanismos nervio=-

Bos colinérgicos y adrenérgicos en el grugo.

Tenierndo como base la hZipétesis del facilitador, se esps

rar{a que una anémona expuesta a esta susiancia, presentars

1) suzento en ls magnitud de la respuesta; 2} respuesta al

primer estfmuloj }) Tetrsaso en el decaimiento de 1a facili ta=-

cién., Los éos primeros puntos se cumplen, pero con variacio-

nes =uy asaplias, no predecibles por la hipdtesis. El tercer

punto no se presenta.

1. Se consideran drogas con efecto simpatomimético las

que exciiar ¢l sistemsa nervioso simpdtico, y drogas ccn evlec~

to yarasizpatomimético las que excitan el sisteza nerviosc
parasizpitico en vertebradoas.
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Zoss (1945b) Tealizd dos diferentes pruebas con aecreé&o

nes y extractos de anémonas. En la solucién que bafia anémonas

sticuiadas, no se detectd ninguna sustancia facilitadora. 3%
bubo lidberacién de alguna, no fue una cantidad suficiente pa-

ra estizular otro animsal. En otra pruebs, zgregd directaumente

extracto de anédmona al agua de mar en que se enconiraban lgs

animalepg experimentales. Como resultado se produjo respuesta

al prizer estfoulo. Después de unos minutos se recuperd la fa

cilitacién y mis tarde el

extracto produjo una acecién depresi

va, reaccidn sicilar a la producida por aplicacién de drogas

efecsivas en estinmulacién periférica., los efectos consisten—
tesg del

extracto son respuestas a un solo sstimulo y efecto

depresivo. No se produjo incremento en la respuesta, que es

una csracteristica del efecto de las drogas.
£1 experirenio muesirs que el exiracio contiene una sus-

tanc:s con algunas propiedades de facilitador que, a diferen-

cia de lus drogas, ejerce su efecto con regularidad, Esto msu-

glere que los efectos sensibilisantes de ambos, ne deben a 4f

ferertes sustsnciaas y probabvlomentie a diferentes formas de ac

¢idn, Kl extracto tampeco reiarda el decaimientoc, como se es-

peraba.

=n su ﬁltimo raporte de ‘esta aerie, Boan (1952) preparé
extractos de andmonas estimuladas por- mnnipulncidn y corte,

El extructo control se prepar@ con aqéponga,pongeladag son Bi

re ifguido. No hubo diferencis significativa entre lds activ:

dades de ambos extractos., ademés, se hicieron dos tipou de sex
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trac%ost uro con la fracocidn disco-esfinter y otro con la

fraccidén subesfinter, La primera resulté m: s efeciiva. Esio

revela gque la sustancia estudiada se encuentra en mayor canti
ded en el disco y los tentdculos, que en el restoc del cuorpo

y tal veg estd asociada con la distribucién de los nematocis-

108,

£l efectc de los extracios incrementa erncrmezente la pro

tabilidad de una respuesta rdpida a estfimulos sencillos, es

decir, & maycT dosis de exiracto correspondes mayor frecuencia

de respuestas en el primer zinuto.

Tanbién tay relacidén entre
el %i1empc

en que aparece la respuesta y la cantidad de extlrag
to irsiroduciido

Yo se scepts la presencia de un facilitador por haberse
froducido efectos similares con diferentes tratamientos. Tal

ver eaie efecto es sdlo una respuesta general a susiancias

gque rorzalmenie no se encuentran en el medio. 3in embargo, es

echo contraric a la

rizfteais es encontrar la misma actividad em el extracto de

anizalea no eatimuladoas,

Boss concluye con estos resultados, que las dos faaea
que sa nranfsn detectade -faeilitacidn y excitacidn~ me produ-

cen por 2ecanispos independientes. Se conoce la existencia de

las facil:tacién 8élo a travéas de la respuesta rdpida pero pue

de tadYer reejuesta rfpida por otra causua, por ejexzplo.un esti

mule d¢ 2agnitud mayor o igual al umbdral,

Los ¥itizos trabsjos que se reportan sobre facilitacién

provienen te estudios en maxiferos. Las investigaclonen rem-
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lisadas por RBoss y Pantin fueron independientes de aquellaas.
Ya se cenciond antes la explicacidén que se da a la facilita-
¢ién en vertebrados. Este hecho demuesira que no hay completa

vaiider al somar resultados obtenidos en vertebrados para in-

terpretar actividades en invertebrados.

Herridge {1358) bassée en los trabajos realizados por

Rosa, trats de explicar el riizo de nudo de las medusas. 3o~

bre epio nc se conoce origen ni control, pero se ha pensado

en un nesArnismo Ze marcajaso. Existe un patrédn constante en

irniervz.os Ze los movizientos de contraccidn, que se ve

= la aparicién de intervalos maycres que los norza

les cuands Be prrovocan coniracciones adicionales. Después de
esta pausk, o)l zoviziento ritzmico original se restadbleces.

Prevande l1a influencia de algunas drogas en este proceso

se obzervd jue lza triptamina tiene efectos de aceleracidn en
el ritmp de ccntraccidén y que la concentracién efectiva dejen
de

de iz especie utilicada. ACh, Adr, curare, efedrina e Lig-
tazins, nc ;rovocan cambioc significativo. Estos resultados in

*3axb:én el marcspaso es farmacoldgicamente diferen-

ecanigzos arfdlogos em otros phyls.

Por nétodos histoquimicos se ha encontrsdo histamina en

diferentes tsjidoes snimalens y vegetales. Bxiste mds informa-

cidr sobre el papel de esta sustancia en vertebrados que ern

inverte®rudona. E2n algunos invertebrados zarinos se le uairidu-

yen funciones de defenss y atague por biaberse detectado en al’
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tag concentiraciones en secrecisnes venenosas { food ¥ Lenz,

1964). In nezatocistos de. amivzoarioc ~iptasius iagetes se en-

cuen'ra en conrceniraciones Uy sliae (Zettrick, 1965) rarén

por la cual esle aninal jusle se¥y de Iuecnu zyuda en deterni-

nar la furcién ce esle COI WESTO.
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Jil. Phyluz Xollusca

Lag fibras eléctricamente exciltables proveen al aniwmal

de un medio ripido ce comunicacidn internad. En Torms andloga

a log cunhles conductores,

eztas fibras asumenizn su velocidad

de trunszisidn al cer aisladas del medio dmdierte o 2l uumen-~

tar su seccidén transversal.
Lstas 405 variuntes se tan presentsdo a lo large de 1la

evoluciédn d2 los sistemas nerviosos.

La forzacidn de unu capa

nislante -mielina~ es lo yue se presenza en vertebrados y ol

desarrollo de "fibras gigantes™ lo que se PTesenta en inverte

brajoes. Is*

L

vltimo rasgo es caracter(stico,ﬁe nmoluscos y ha

sido utilizade como obJe.o de’ expe

‘¢~enig;i§n~ga5£isiqlogia.

a) ?ropiedadgé;dé;ﬁéaﬁfin§;f

El aoneepto de nambrana delular ba aide anplxanente dis-

cutido. an;embqrgo, &dn en la actualidad se explican con di-

versos nqdéloa*sun'pro;iedudes. Los prlmeroa estudios realiza

dos en axén gigante de calacar estuvieron enfocados pre cisa~

mente a este tépico 'y abarcaron problezas relacicnados con es

tructura, cén:enido y funcicrnaziento de las mexzBraina.

EY axén glsAnte de c;xanar ‘ha sido zuy usado por los neu

rofisidlogos a purtir de lu d-scrxpc 6n realzzada por Ycung
en 1936, La fibra 'gigante del primer nervio estelar: puede al~

canzar un mil{zetro de didmetro y udezis eg nuy resintente.

Estas caracterfisticas permiten un maneje rels:ivazente sernci




-27-

llo. Su interior puede ser vaciado f4cilmente, lo cual khace

posible analizar cuantitativamente 3u conienido., Este taz-
bide- puede ser sustituido por soluciones de composicién quimi
ca conocida, manteniendo su capscidad normal de funcionamien~-

to.
Yor extraccidén de axoplasma se ban determinadc las con-

centraciones idnicas que existen & azbos lados de 1a cembrana.

Hodgkin (1958) obtuvo los siguientes valores en fitr

gigante
de calamar:

Tadbla 1.
ién Na* Il c1” ca*” Mg™" lsetnionste Aniones
crgdniccy
mM int SO0 400 40-100 0.4 10 250 ca. 110
=¥ ext 460 10 540 :

.

La distribucién-asinbtrica-de-iones en-el iniericr y ez~

terior celular es un requisito'pari guh béu:rin los caczbios

eléctricos y con esto 1aftran§§i§i35‘déifimpulao.

La deteccién dal movimionto d_ ionos dent'o -de la cdlula

y & través de la’ nemhr;na,'ne ha realizado por distintos mdig
dos, prlncxpsluente por el uso de iones radicactivoe {Eodgkin
7 Katz, 1949 Rcdgkin y Keynes, 1953,— 9557,

Los iones se diatribu;en bajo diferentes mecanismos, co-
mo reaultade da 1as;caracxerfstiona de la mexbrana cgiulzr.

Sodio, potasio 'y cloro ban sido los mejor esiudiados por

Bu importancia en loé cimbibs eléctricos de la actividad ner-

vioasa.
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: . +
Hovimientio de iones K .

Tomando como base la teo;ia de equilibrio de Donnan pars

explicar el potencial de membrana en reposo, se ha propuesto

la hipStesis del electrodo de . Segudn €ata, el poiencial se

ria determinzdo principalmente por el gradiente electroquifmi~

co del idn K™, Hodgkin y Keynes {19%5%) al estudiar la rela-

cidn entre potencial de mezbrena y concentracién externa de
+

K, obtuvierc: resultados semejantes en axdn tratado con 2.4.

dinitrofenol (0KP) y axén normal, Los valores obtenidos y los

tedricos para potencial de me=brana por medio de squilidrio

+ . . .
de iones X \;K+) son similares cuando se trabaja con.concen~

traciones externas de po%asio mayores de 10 nk.

En el cdlculo teérico se considera que las concentrncio-

nes de ¥ corresponden sélo = potasioc en forna idnlca. Enton—

ces, para aceptar esta explicacién, es necegario deuoatrar

que todc el fotasio interior se encuentra en forza iénica (el

total en lo que se deterzina porraqé}isia quimico)

- 3n 1953,
Hodgkin y kKeynes demostraron que todo ol potasio radioactive
que se inyecté en un axén colocado en un campo sléctrico lon=
gitudinal, se desplaza hacia el cdtcdo. Este hecho apoya la
hip6tesis anterior, : '

Hodgkirn y XKatz (1949) oddontfaron'an aidh~gigante de Se-

pis officinalis, que el la ,oxterno tione un afecto mayor so-

bre el potencial de mambrana cuando la concentracidn extarna

de K en baja,
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. - = - .+
rovimientp de iones La .

. + . : -
=]l moviziento de Na del interior al exterior de 12 célu

la se poce contrz un gradiente quimico y eléctrico {ver Tabla

: + .
l). Proporciones constunies de iones ki pon rwzovidag de la

céiula en intervalos sucesivos iguales {Hodgkin ¥y Leyney,
12%%a). =atlo se estudid en axdén de Sepia, susiituyenszo jor nat
radionactivo todo el Ka” erno y midiendo la radiocactividad

de ia solucidén externa a diferentcs tiempos.

- o N . .
£l movimienrto de Wa huciu afuera es un proceso activo.

3e ha probado gue consume energia de compuestos orgdnicoa fos

fntados {Hodgkin y Keynes, 1955a; Caldwell,

Hodgkin, Zeynes 3
Snaw, 13 60).

al adicionar al medio inhibidores respiraiorivs

como DiP o ciznuro, el eflujo. de’ 1onea La_ disminu]e notuble~

mente y alcunza su valor norral con 1nyecoxones de adenosin-

-

"y

1, fosfato nxna (AP) o fosfoenolp1ruvato.
+

Este eflujo de lia parece estar aeopbrdo ¢on la concen-

tracién externs de K*, yo _gque 'se ha observido que 1 transpor

te activo de ¥a’ no se efectis gi ol medio externo queda li=-

L ~ IR
bre de iones ¥ . 3in embargo, en el-uxén envenernzdo con cluny
ro, no existe este acoplamiento sl se usa ATP como fuente

energéticz, pero af al usar AP {Caldwell et ul., "1360), Lu ex

plicucidén a esio es que prosablemente ol sistema no sélo re-

quiera AT?, sino también‘una felacidn'ATPfADP alta, Si ocurre
la reaceidn a7 v ADP i“dTP{'IJ“cnntidad~de 4DY se maniione
baju, «i u6lorin;qrv}on§”3?g,73g pioduuu ADP, al ser aquél

songuzido,
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Eedgkin y Keynes (19%55) repdrtaron otro aspecto de 1la

lacidn entre el movimiento de estos dos iones. Usando axdédn de

Sepia officinalis,

observaron que en una fibra a la que se

arlics cianure, el cusl inkibe la bombvu metabdlica de Ha‘. la
canzicsd de ra’ que sale, disminuye considerublemente, La can
tidnd de ¥a” gueé entra no sufre ningdn cazbio. Al misno tierz~

po ae observa disminucidén del influjo de r’ J ninguna altera-

cién en eflujo del mismo ién. Esto indicz gue el influjo éde £°
es sciivo y estd acoplado con el oflujo de 5a”,

iovimienio de iones Cl .

for diversos nétodos se k3 probudo que li membrana es

perzeable al C1 . Cuando se estudié por prizera ver el movi-

ziernto ce este ién en musculo de rana (Boyle y Conway, 1541},

se obiuvieron valores de flujo que eran consistentes con el

mecanismo de digtribucién pasiva,

Y eynes { 1y63) analizando el contenidoidalbaioplasma de
axén gigante de,culamar’detecté_yuloren"de,cqncentrapién 1o~
tsl do tloro interior superiores a lo que se eépefaha.‘ﬁate
autor llevd a cubo experimentos paré conocer laicausa de las

concentraciones tan altas del idén. Rl pens&‘que,las slterne-

tivas eran que parte del cloro medido eastuviera unido a

ciras especies quimicas y la’otrn;parto'correspondiera efecti

varenie al 16n C1 . 0, que: el cloro eatuviera siendo tranmpor-

tude contra un gradioht@:Gléctboquinico, en forma - activms, EI
valor que se obtuvorpgru;notividnd do cloro del axopiusrs 1rp-

dicé que todo el cloro estaba en formu idnica., (tra prueba

que se hizo consiestié en colocar dos segmentos de un misxzo
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axén en una solucidédn de 36Cl, en unc de ellos se aplicé ade~

mds DNP como inhibidor metabdlico. E€n el interior del segmon-

to normal se registréd una cantidad alta de cloro marcado. En

el segmento envenenado el influjo fue reducido aproximadagen-~

te a la mitad del wvalor normal,

Aplicandc ouabaf{na, sustancia queé blogquea la salida de

godio sin interferir en el metaboliamo, no se zlierd el infly

jo de cloro., Zl1 mecanismo 8ctivo que transporta €1~ hnacia el

interior de la fidbra es entonces independiernte de la bomba de

+
Na .
Es%t08 ciszos tratamientos se kicieron sobre eflujo dw C1~

sin obiener diferencia algune entre axdn envenenado y axdn

norzal. Significa asto}ﬁue 1a . salida de C1  no es un progeso

activo.

Yo se agabe si el transporte sctivo de C1~ es funcional-

mente importanie, o- ai es una conaacuencia de la relacidén en-

tre influjo de cloro y-novininnto “de: a;gﬁn otro._ién,

La bomda de cloro- ae ha dotactndo en axdén de vnriaa eapy

cies de calazmar, perc no se: ha probado en otroa tedidos exol~-

tables.
Yovimiento de otros iones;

A través de la membrana dcl axén ae roslizt transporte

de aminodcidos (Caldvell y Lea,.l975) FEato - se ha comprobado

por extrugién del sxoplasm; doapnés de un parfodo ‘de” exponi—

6idn a aminodcidos mmrcadou -glioina. glutdmico, aspdriico,

arginina~-,
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El flujo de cada aminodcido fue reducido splicando ousba
fna., Esta inhidicién es diferente a la que ge produce sn la
bomba de Ba’ y se presenta con retraso. Purece no estar aco-
plada con ellas, ya que los Caxbios de Na' interco y externo
no alteran el flujo.do aminodcidosm.

Caldwell y Lea concluyeron que la entrada de aminodcidos
en lun fibra es devida a un si13tema de transporte cuya inhibi-
cién por ouzbaina no estd relacionada con la inkibicidn de la

boaba de Ka*, producida por la misxa sustancia,

Recierniexente se ha desarrollado una nueva técnica para
cuantificar aminodcidos marcados en el axoplamma de calamnr
por nedio ca un centellador intracelular de vidrio (Caldwell
y Lea, 137£). Con este método se hap opgéniéq :esuitadou sizmi
lares & los d4e la técnica de extrusiénraérgiééi&sﬁﬁry andli-~
ais posterior de éste.

Los azinodcides que 1lega$'alfintoriorfdéila'fibrn se
distrivuyen uniformemente, Celdwell y Leg {1973, 1978) han (Y3
tudiade particularmente el fiujo de glioins y han odservado
que se realiza por dos diferenteg mecanismos. Uno ATP depen-
diente ¥y el otro parece BeT un proceso de Qifuaién. Este dl-
timo probablemente unvuolv; 9n~sistena Ae:ip&ercambio de smi-

nodcidos ya que el riujo‘de.glicinéﬁal.iﬁtdfiér,y exteriar de

la cédlula no presenta uhhh;QEQEAGA?i;i ’njgiﬁaﬁrbkroa sminod-

cidos {ciateina, nlunina{»aerinn,:féﬁilglaninn,wleucinn, ino-

leucina, tiramina) smon intercacbiables oon giicina.
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Se cueria tazbién con estudios sobre las caracierfstioss
ff{sicas 4 la propia membrana. Mcore, Karsheshi y Scott (1967)

han tratado de conocer la concentracidn de poros en _la nembra

na. Su experimento muestra gque 13 moléculas de tetrodotoxinm

deben ser absorvidés en una jA? de membrana para blogquear los

canales de s, Suponiendo que cada molécula bloquea un canal

¥ quo 1a éistribucién de dickcs canales es uniforme, 6ntop de

ben eptar separados entre s{ aprorimadamente por 20C0 L

b) Transcisidn de impulsos.

La tranacisidn de impulsos se analiza, generalmenie, en

dop niveles: i) cambios de potencial y mecaniszmos de propagsa-—

cién de le sefal elécirica & lo largo de una fidbra nerviosa o

muscular y; ii} paso del impulso & través de los 1f{mites de

las célulss, en sinapsis.

Propsgacidén del cambio de potencial dentiro de una fidra,

La pricerz teorfa sobre potencial de mccién fue propues-

ta por Berazstein en 13502, El pansaba que la ceadrana era ge-—

lectivamente permeable al potaaio y que al ‘ser’ excl.ada, su

permeabilidad se extendia a todos loa iones, tendiendo a anu-

lar el potencial eléctrioo entr 1 medio'int;;éelular y el

medio extraceluiar,

Lca priseros rugistroms.que néghfoiqrén;jataaoonooqr el
cambio de potencial durante la actividad de una fidbra, ae hi-

cieron en axén ce crustdceo, usando electrodos sxternoa (Uod&
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Xin, 1939). Los resultados no fueron satisfaciorios ya que sgd
lo se obtuvieron valores relativos de la diferencia de poton-

cial, entre distintos puntos en el exterior del axén.
’

El esziudioc d4e los camzbios de potencial a través de¢ la

membrana usando electrodos intracelulares lo hicieron por pri

mora veg Hodgkin y Zuxiey en 1%3%, y con una técenica similar,

Curtio y Cole en 1540, usando cozo preparacién el axén gigan-
te do calazar.

El electirodo intraceliular era un capiliar de vidrio de
109M_de didze+ro, lieno de agua de mar (Hodgkin y Zuxley,
1942) o de una solucidn de ¥Cl isoténica al agua ce mur {Cur-
118 y Cole, 1942). Se inserté a iravés del exirezo cortado
del axdén y se introdujo rasta un nivel & partir del cual sge
obtuvo ampliitud constante para el potencial de accidn (nproxl
madamenie a iCc= del extremo). Ll potencial de mecbrana se ob

tuvo de la diferencia—-entre potencial del.-microelectrodo den~

tro de la céluia y su poiencial en el agua de mar.

En cada uno de los dos trabajos, al estimular con elec~

trodos externos, el registro indicéd que el potencial de ac-
cién no es adlo despolarizacidn, sino inversién del potencial
de reposo, pero los resultados no coincidieron cuantitativa-
mente. El muyor pétencihl de accién que obtuvieron Hodgkin y
Huxley fue de 35 mVy el de Curtis y Cole fue de 168 mV., Pro-
bablexsenie el error ae debié al estado de las fibram, ya que

se comprotéd que el potencial de accidn es modificado por uso
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¥ tiempo de aisluziento. {05 potlencizlies de membrzni en repoe
so son semejantes en ambos, Este resulizdo no se esgeraba por
que era contrario a la teorfz de Bernsiein sobre l1a =zeabrana
activa.

En estos experimenios se supo gue la zzgniiud cdel poten-
cial de accidn depende de las conuiciones en que 3¢ enpuentra
la fibra., La mecdrana es distensible, Zgto lo =uesira el dig
positivo experimenial de Eodgrin y Huxley, cuznic lz inser-
cién de un micreoelectrodo no provecd Zesplizamientc de axo-
plasma, aunque el ircremenio del didzetro del azén, no fue m3
jor del 2w,

ror d1ferentes experimentoe se denostrd que 13 axcitabi-
lidad depende del Na :

Odgkln,

uxxey 7 Xate,

.lieva a una ssr;e de re-

) entndiar._;l'Pétcdo de “con~

permitid el anh1~a 8’ del poteﬁcial de Accién. 21 mé-

todo a3t bdando en’ el conce"to de- potencial de equt!tbrio de

un idén,

uudc por lu ecuucidn”de*hernsts;;

en donde, = es el potencial de zembrana, R es 13 conotante



univerazl de los gases, T es laz terperasura absoiuiz del aian-
tera,

* es la constunte de raraday, z es 1z carga dei ién, Xl

¥ X2 son las concentraciones del ién a2 lo3 lados de is membd

na.

Esta técnica consiste en controlar el poiencizl

brina bajo valores constantes y por zedio de lz cuaniifica-

. N - o : “

cién de cumdbios de lLia exterior, conccer el
N P P 4 - . .

ductuncia del sodio {(glia’) y el fiujo sucia el exierior.

Tor este né%odo se demuestra que lux corrienis inicial
que provoca la despolarizacidén, se deia al zovizienio de io-
PR x - : .

res Na nzcia aderntro. £]1 potencial al cual la corriente ae

invierte corresponde 21 potencial de equilibrio ae sodio

i e +
(b KT 3 )- :
La corriente len§§ nantenida nacia afuera y que repolari

za lu fibra, es ciusada por éllnovjniento de icnes ¥t (Fodg-

kin y bkuxley, 1953}.

La dunpolarizaciGanroddée"ehiéhceh*tfei*?fdc:dﬁi'répldo
incremento de gﬁa’ (rlﬁjb hncigyadpntrd)f'lqnxd decrerento de
{flujo hacia afuera)ftlenio'inérguenzofdelgf'

gha” »* {flujo ha=

cia afuera).

La direcci&h‘de a corriente 16nicn canb;a cuando al po-

tencial de accién se ncuencra en’ el potcncial de equilidrio

de Na*; "s importante nacer notar que lan per‘eabzzzdadeu de

rat y K no au:entan en rormn nisu unen.

El incrementio de gHa+ es ol factor regenerativo que re-
fuerza o)l crecimiento de lu espige. S1gnifics esio Qque al de-

Jar la menbrana el estado de regposo, los tcnes %2” entran mda
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rdpido, se hace n4s positivo el interior con respecto al exte

rior, disminuye el potencial y esto provoca la entrada de mfs

cargas positivas y la repeticién de todo el mecanismo.

Como factores de autorreparacidén funcionan incremento de

gx‘ ¥ gCl-, ~que provocan la cafda de potencial a su nivel ori

final, La membdrana vuclve a gu permeabilidad idnica inicial,
£l tiempo que tomu esio corresponde 8l perfodo refractario.

El umbral corresponde al punto de equilidbrio entre flujo de

rat ¥ flujo de K’ ¥ Cl~, lo que mantiene la despolarizacidn

en una fase inestable.

En este miszo iradbajo, se obtuvieron valores de gKa’ ¥
para distintos potenciales de mexmbrana. En todos apare-

rimero incremento e gla Y espués ncrementio e g¥ .
p i to de ghia® y después i anto de gx*

Los autores expresaron los resultzdos en ecuaciones con las
que hicieron predicciones de coniuctancia en potencial de ac-

cién normal, que Tresultaron correctas,

Segdn egtsa teorfa de la conduccidn qé:giés;, existen 1}

iones principales en la determinacidén dollpotaﬂcial de menbra

nat Ha*, x‘, €1". Eate se desplaza hacig'eijpotencial de equi

librio del ién de mayor conductancia an ese monento.

54 la teoria idﬁioa,esggiégfé,'deﬁéjhaber'nna fran-fareg

cia neta de cafga;;pqéigiidi,; idé;_débe éntrér una cantidad
de Na' mkyorfﬂﬁe”l&’béntidadfds:K??que‘néldyidurante la deapo

larizacidén. -

"Keynes ‘y Lewis {1951) usando -ionen radicactivos, =midie-

ron el intercazbio neto de Na‘ y X' en sctividad nervioua,
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comparando el conienido de estos ionea en axdén de Sepia en re

Peso Yy

axén estizmulado durante un tiempo. Lo entrada neta de

Na* es de 3.5 z 1072 nol/cna/imp. La pérdida neta de K¥ en
de 3.6 x 1071% :ol/cmz/imp.

Pura explicar las bases moleculares de los cambios de

percenbilidad se pan propuesto diversos mecanismos. Leade la

realizacidn 48 los primeros experimenics es conocida ia in-

fluencia del idn €Ca”" en la uctividad de las células excita-

++ .
bles. Una alsa concentiracidén externa de Ca provoca increzen

to en potencial de unbral y en resistencia de la mecdrana.
Urna diszinucidén de la concentracién externu de ca*” llega a
provocar respues:as espontdneas. Esto sugiere que el oalcio

er. @1 redio externo y el sistema que controla gﬁa4 b gl‘, o=~

t4n masociados.

Frankenhaeuser y Hodgkin {1957) propusieron 1la hipdtesis
ds que el Cu”.a encueantre bloqdeandorpdrosfbfacarreadoros de
Ha‘, sobre la membdbrana, de tal munera qué, la disminuc:dén de
ca’™ en ol exterior, hace &l tejido m&a’ezcitable porque re-
quiere una ne;or despolarizacidn para'alcanzar el nivel en
que gia* sea mMAYOT que gkf;{rédﬁsrﬁngqihdrio para producir el

potencial de accidn.

Otra hipdtesis baaaﬁaienﬁqunﬁiosl¢§:gnﬁt;y‘sK’ e8 que €8

tos dos lones piasan por PoTOS comunes. $in embarge, Naranaski,

Moore y Scott {1964) 8l aplicar tetrodq@éx;nn bloguekron ex-—

clusivamente los canales de ' Yy no los de x*.



-}~

Desde 1937 se contaba con técnices para obtener el axc-
plagza de axones de calazar. En 1961, Baker y Shaw usaron fi-
bras previazente vacliadas y observaron que rellenéndolas con
sesluciocnee isoténicas de sales de K‘. 8¢ registraban en ellas
nuevamente ilpullos-ollctrico. dursnte dos o tres horas,

Otra forma de demostrar que la membrana no es dafada por

la extrusidn de axoplasma, es remover el axcoplasma de la mi-

tad de una fidra y liensrla con el axoplaasma dd la otra =itad,
Este segzento modificado de axén excitable, propaga el poten-

ci1al de accidn con la misma amplitud que lo hacfa antes de 1la

operacidn.

Ez el sxperimento gue realizaron Baker, Hodgkin y Shaw

en 1952 mostraron el efecto que produce el llenar una fidra

cor. saies de potasio. Estas fibrae dan potencianles de accidrn

aprozxiznadakente del tamafo normal. Usande una solucidn isoté-

n

ica de sulfato de X7, que tiene una mayor corductividad e iz
trica que ¢l axoplasza, s8e cobtuvieron potencialea de accidn y
velocidad de conduccidn mayores que en el axdn intacto,

Se vi6 tacbién que & medida que aumenta el volumen ds la

fitra, 2a magnitud de la respuesta o3 mayor y el tiempo de

conduczeidn es menor.

Las arones que fueron llenados con soluciones artificia-
ies tazbién fueron sometidos a estimulacién masiva hasta que
la respuesta dejada de eer "todo o nada". Axones intactes ¥y

axones rellenos alcanzaron un promedio de 5 x 105 impulsoes
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%emando los datos de Keynes y Lewis (1951) de salida de
xt y entrada de Ht’, se calculé la cantidad de sodio que au=

mentia 7 1la cantidad de potasio que dissinuye en el interior

de la fitra a)l ser excitada, Renovaror el flufdo interno con

la idea de “"rejuvenecer" la fibra y obtuvieron respuestas nus

vazenie. Sin exbargo, no aseguran que epto se dediera al cam-

tio de la concentracién interna o al grado de expansidén del

axén.

Eszizulando a diferentes tecperasuras (Keynes y Lewis,
1951), los axones rellenos con KZSO4, se observa que la dura-
cién 2el poiencial de accién es mayor a bdaja temperatura., Lo

migro repbrian Eodgkin y Katz en 1949, trabajsando cor axones

intactcs, por lo que se cree que la texperatura influye direc

tanernte sobre menbdbrans y no en axoplasma.

tat

2ggin y Huxley {(1952e), ueande un modelo tedrico con
proypieiadeg de cable (medidasp en experimentos anteriores, de

lcs xismes autores 195Za-~d) idénticae & las del axén, aplica—

ron yulsos eléctricos obiteniendo la misma forma de espigm, su

carfcter "todo o nada", lag cantidades de intercambio iénico

¥y s velocidad de propagacidn.

Cuando ss aplicaron pulsoa sléctricos de la misma magni-

tud, pevo de signo contrario sobre la mendrana, se forauron

corriertea asimétricas. Sin embargo, se eaperarfan corrientes

iguaies 7 opuestas, Se explica esta asizetr{a por ls erxiasten-

cia 2e partfoulas médviles cargadss, que forman parte de la

Rectrara,
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HEaciendo una comparacién entre el ccaportamiento de es-
tas partficulas y el de conductancia de !l‘, en fibras en re-
poso y fibras en actividad, Keynea y Bojas (1975) han encon-
contrado una gran sizilitud y las hap identificado como las
particulas de entraéa ée Xa*. A estas partfculag se leas miri~

buye el control de la abertura de los canales de Ne* cuundo

la zexzbrana ae despolarira. La comparacidén ademip sugiere que

existen trea de estas jarifculas por cada canal.

Transmiesidén elécirica en sinapsis.

Debido a las propiedades de cable de las neuronas, la se

fal eléctricas no viaja zés de 1 6 2 mx sin disainuirse y dia-

torsionarse considerabiezente. hdemds, la corriente longiiudi

nal decrece 8l auzeniar la distancia 7y una parte de ella se

pierde por la conductazcis de la membrana, El slcance de la

seral derpende de la resietencia de ls mexbrana y del medio in

teTno iralk y Fatt, 1554). Ante estap propiedades del zedio

conductor queda el prodlema de oconocer el mecanismo por el
cual, se eviia la atenuacidén del impulso tranamitido en la i

bra nerviosa.

Bl estudioc de le transmisién elécirica en sinapsia fue

iniciado en 1917 por Zodgkin. El detectd algunas propiedaden

de cable conductor en iae fibras nerviosas y la necesgidad del

acoplamiento entre ellss para que pudiers haber transmisién

de ca=bion eléctricos. La corriente que lleza & 1la mexbrana

postaindption disainuye su potencial kmsta un nivel en que se

produce excitacién y camdio de potencial amplificado, wmandan
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do una corriente capag de excitar a ls regidn siguiente. Al
aplicar anestésiccs locales, se¢ bloquea la propagacidn del en

timulo sélo en forma local. Normalmente el incrementoc de po-

tencial es tan grende que puede pamsar aobre 1la regidén no exci

tada y continuar excitando. Fara vlogquesar completamente es ne

cesario anestesiar una regidén mayor.

En cierta forma Hodgkin plantea la pogibilidad de otro
mecanismo de transcisién, al observar que égsta disminuye nota

blemente al interczlar una mexbrani, 7 €8 muy rexols si se ee

paran dos pzrtes c¢. axdn por un espucic aproximadaxmerte de

190 2, distancia gue ®se observa entrs algunas sinarsis. Es de

ey r ye pegirn iza scaracteristiczas de la sinapsgis, 1a transmi
» 4 [ ) kS

816n se podré real:zar direciacenie por la propagaecién de cam

bios elécirices o jor algun neurotransmisor quimicc que viajae

de una fidra a la otra.

Transmisién quimica en sinapsis.

Los srones gigantes de calamar tsmbién han sido usados
en el eastudio de la transmisiédn en sinapsias. Como otira posi=-
tle preparacidén para este tipo de exjerimentos, Tauc (1958,

1959 ) sugiere loas ganglios de Arlysia que tienen rneuronas do

BOQ}gda didmesrc, en las que pe Lan reglstrado intracelular~

mente potenciales postsindpticos excitatorios @ irhiditorios.

Los estudios 3e sinapsis gigante de calumar, con microa-
copio slectrénico costraron la existencia de prolongacionesg

axopl€unicas de la fibra postsindptica hacia la presindiptica.



Con el fin de conocer el mecanismo de transmieién del im

pulso nervioso a :iravés de sinapsis, Hagiwara y Tasaki (1958)

realizaron una serie¢ de experimentos. o

Demoatraron gue existe un sislamiento eléctrico perfecto

entre los dos axores. Produciendo una despolarizacién sudbume

bral, o una alza siperpolarizacidn del usxdn presindptico, no

observaron cakbics en el poten

¢i3l de membrana del axdn post-

sindptico. Tazpoco la fuerte despolarizacién o higerpolariza-

cidn en axén posisinépiico produjo variacidn en la membrana

del axén presizipiico.

Yidiendo el zotencial eléctrico a travds de las fibdbras

sinfpticas, observaron que el pequefio espacio que existe en-

tre ellas tiere urz potencial sizmilar al del zedio extracelu=

lar circundante.

Ubservaron ziem4s un paralelismo entre po&encill sln4p~

tico y conductancia del axdn poatsxnéptico.‘

Estos bechos, Junio~ con’

niptico en 1la transmisidn’défs&ﬁalaavnygieren quc;dsta’bn‘una

sinapsis quizmicsa,

Por estudiocs hiéi&lGQiod

ainapsis de cala~ar, Veafculaa ‘en: lu memhr&na pras:néptica y

una completa separacidn de las menbranas.
En sxones donde hay contacto sihdpticb;yéérdiéiiﬁgdon 3

tipos d¢ vesfcui.s, tal ver cada una asocliada conm un neurohu-

mor espuci{fico.

£sto Be ha visto en gangllo visceral y nervio

cardiuco de la slze)n Xercenaria (Cottrell, 1965)
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La liberacidén de paquetes d; transmisor en ainapsis qufi-

mica produce un potencial de subumbral en la fibra positsindp-

tica, que se regisira como "potencial miniatura", Esto sucede

er todas las sinapsis quimicas y se bus demostrado en sinapsis

gigante de calazmar, kEn ésta, probablemente L-glutamato sea el

transmisor {(Miledi, 1966).

La sinapsis de ganglio estelaudo, entre los axones gigan=-

tes del cerebro y rneuronas que inervan diversas partes del

zar.to de calamar ban sido investigadas por varios autores (HL
ledi, 1966; Xatz y Wiledi, 1966; kiledi y Slater, 1366).
£n est2 preparacidén se ha visto que al hiperpolarizar la

ibra presinfiptica, lo cual aumenta o} potoncial de accién,
suzenta el tamarno del potencial postsindptico excitatorio (EP
5F}, cientras gque la despolarizacién lo disminuye ( Tanaki,

53,

-
TS

£8%c significa que mientras mayor ses el potencial de
accién presindptico, mayor es el nuimero de quantos transmiso-

res liberados (Kiledi.y.Slater, 1966)

c) Integracién nerviosa.

Diferentes razas de una neurona pueden casusar excitacidén
er unas sinapsis e inhibicién en otras (Kandel, Coggeshall,
:967). Diferentes neuronas de gunglio addominal de Aplysia
californica fueron estimuladas, despuén se registrd simulti-
reamente la respussta en dos o mﬁs‘du_y}tas células, se vie-
ron potenciales postaindpticos sincronizados de signo contra-

rio, entre ciertas combinaciones de células sugiriende que la

accifn presindptica estada mediuds por la misma inteurneurona,
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Cuando ésta se despolurizaba, se regiatraron potenciales de

niperpolarizaciédn en uras células y potencial de despolariza-
cién en otras. La latercia constante y bdreve de la respuestia,
7 la naturaleza todo o nada de los potilenciales, indica que ha

bfa conexiones unitarizs monosindpticas entre la intermeurona

¥ las células de ias gue se obluvo €i registro. Las células

que fueron hirerpolarizadss sinipticimente, también fueron ni

perpolurizadas al aplicar aCh, eats susiancia también despola

rizé células que fueror despolarizadas sinfpticumente. Curare
bloyued los 403 tipos de respuesta, como resultudo de lu acti

vacidn de lz inierneurcnu, e 3anera gu#, ACh, en una neurona

puede excitar un tipo fe sinapsis e inhidir otras. Este traba
jc es la prizera denmeosiracidn definitiva de este fendzeno.
Adn no se sabe g1 es3is es un proceso restringido sl gistera

nervioso de a2lguros irn7ertebradcs o si es algo mds genersl

{ Eccles, 1964},

d) Farmacologfa.

En tejidos de lnwertaﬁr&doa,a! han detectado mustancias
de importancia farzacqi&gtca en ooneentracioﬁea rei;tiva:ente
altas, esto los hace ;éeparaciénes ideales ﬁara,la'investigu-
cién. ’

Probabies neurotranscisores.

S5-nidroritriptasina,

Actusimente la investipacién de S5-bidrogpitriptasina {5
BT) en invertebrados es'4 a la vanguurdia de los ostudioa so-

bre la funcidén de esta amina, 5~-HT, su presursor H-bidroxi=-
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triptofano (5 HTP), las enzimas Aecesarias para la conversién
de SHTP en 5KT y la actividad de éste, ae® han detectado en
sigtema nervioso de moluscos.

Por estudios histolégicos sobre localizacidn y distribu~-

¢ién neuronal de 5AT en el gasterérodo Buccinum undatum (Cot-

trell y Laverack, 1968), se ha identificado este compuesto en

altag concentraciones dentiro del cuerpo celular y el axén ter

#inal., bkn la maysr parte del »xén la concentracién es daja.

Se croe que la sfritesis se lleva & ¢cato en el soma, el trans-

porte se hace a lc largo del axén 7y el almacenamiento ern lag
terminales presinigpticas,

En ganglio de la almejs Kercenaria, ACh y S5ET se encuen-

tran unidos a partfculas. Los cambdios de pE, temperstura 7 to

nicidad provocan una liberacidn cuantitativa sicilar de loa 2

compuestos., Zsio indica que los cecaniemos de accién de smbos

con egtas partficulus, son Bezejaries {Cottrell, 1966).

En moluscos gasterdpodos existen ganglios con células

Que presentan una respuestd inaidiloria prolongada a la esti-

mulacidén presiniptica, a las que mse conoce como célulag CILDA

{Gerschenfeld y 5tefani, 1965, 1766). Bstas neuronas son exci

radas y se disparan en potencial de accidén por la aplicaciédn
de SHT.

El comportaziento de S5ET es semejante al de ACh en estas

células., La aplicacién repetida de 5k7T provoca desensibiliza~

cidn, en la misza forma en gue receptores de ACE son demsensi-
bilirudos 8l recibir un estimulador colinérgico. Cemo we aspe

rarfa, si 95HT actia como transcisor en estas célulss, dedbe al
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terar la conductancia de la membrana. ACh también despolariza
las células CILDA, pero en forma menos potente que SET, atro-
pina {antagonito de .ACh) bloquea la respuesta de estas reuro-

nag tanto para iACh como para 5H5T., Entonces, ern siasteza nervio

80 de gasterdpodc, HHT tiene funcidén de neurotranszisor.

En células CILDA, ACh y S5ET causan la misza respuesta,

por otro lado, en esias mismas neuronas,

an e! gasierfpodc
hplysia se hs otservado excitaciér por trarnsziscres colinérgi

cos, oon el mismo resul-zado {Asher, Gerachenfeld

4 y Taue, 1566).
Er enta preparacidén SHT es ciro tramszisor colinérgico.

Una foroa de accidédn distinia de SET, 8e ha detecizds an

8l cusculo retractor del biso anterior del bivalvo ¥Xytilua,
Egta preparacidén es muy usada en fisiqibgfiddéhidb's it reg-
puesta doble gue presenta ante la estimuléeidnréiéct-ica. Le

actividad de los elecentos contrdctiles es controizéa por

un
gistema colinérgico, la relajscién del misculo es causada per
58T. Este ocompuepto disminuye el umbral) a la estinulacidn ner
viosa, incromern:ia la amplitud y trecuéncia de las espigas de

potencial y refuerga la recuperac:érn de la preparacién.

Bn 1965, Twarog dezostré que 1la aplicacidn de SET en es-

ta preparacidén provoeca relajacién y nmingdn cambdio en poten—

cial de membrana, de aquf planted la posibilidad de acciédn de

esta sustancia, & nivel iniracelular. Se tendrfan que reali-

zar estuidios kistoquimicos mds finos pars determinar ls loca-

lizacidén ocelular de SHT en este sistema, El autor ha obaerva-

do que SHT promuevs la unidn intracelular de ioneas {a” vy la
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contraccidén ténica depende de concentraciones altas de osﬁo-

iones dentro de la célula.

ia funecién tranemisora de 58T es muy discutidia porque no

cumple totalmente los criterios propuestos por Fliorey en 1965,

pare un transcisor quimico. o bay pruebas definitivas sobres

accidn de SHT en zembrana postsinidytica; localixacidn ds 5HT;
liberacién de S5ET desde terminacionss nervioses Zurarie 1la en

timulacidn., 3in emtargo, Cottrell y Laverack {1%:iZ} argumen-

tan que esgias caeracteri{sticas corresponden & un¢ e ios trane

misores mejor esstuiiados, AChLy, ¥ no deberiz esperarse gque 4o-

dos los neurctrunsniscores tuvieran propiedades iifniicas.

sustencis pro

(33

atlemente tenga unz forma de accids seszejantie a

1o d4e un $rarsxzisor, en elezertos vecinos al siiic de lidera-

¢ién, y ocira distinia, sexzejanie a la de una neurosecreciér,

en elementos distantes.

5HT tazcién se ha locelizado en tejido no rerviosc. e
descubdridé en las gldndulas sslivales productoras Zie toxina de

Qctopus vulgaria {Erspamer,

1953} y dende entorce: ge ha de-—
tectado en el veneno de varias easpecies, Prchbablezernte Bu fun

cién, al ser aplicado el veneno, también sea de =rarsmisor.

Catecolaninas.

Por medio de fluorescencia pueden detectarse catecolami~

nas en tejido nervioso (Dahl et al., 1963). Se ka otassrvado

quae en ganglio de molusoo la fluorescencia caracterf{satica de

ocatecoluminas represents sdlo 3, 4.dinhidroxifenilalarcina {DOPA
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mina), compuesto interzedio en la sintesis de adrenalins a

partir de tirosina. Algunas neuronas en gue ge han detectaio

catecolaminas, son sensoriales. Xoluscos iratacos con reseryi

na en grandes cantidades presentan diszinucién de esta cate-

colamina {Cottrell, 1967).

En Aplysia depilans,

cono en otros zasterdpodos, existen

dos tipos de neuronas: células H, que BOn neuronas hiperypola-

rizadas con una entrada inhibitoria colinérgica y células I,

que son neuronas despolarizadas por slh, con vias afereries

excitatorias. Adrenzlina y noradrenalinz excitan las células

B e inkiben las céiulas D, En ellas noradrenalina es casi 1i¢

veces =48 acotiva que sadrenalina, El efecto en células D es
aproxizzdapente 10 veces mayor que en ;élglas é {Gerschanfeld
y Tauc, 1961). R 7:-7 i 7
Posteriormente se encontré un nqevb‘fipd de células {Gex
scronfeld, 1964),'lag*D-inBi;the.no?réélben~en;rada~dire'ys
inhiditoria colindrgica, Se»vid'qﬁe él ﬁoteﬁcial postsindpti-
co inkibitorio es resultado del increaento selectivo a3 1a per
meabilidad de X' Entré toqsgliaghnustancias naturales ernsaya
das DCPAmina fue i; é#slééfi§pr(serachenfeld 7 Chiarsndani,

1965). Es neoesgrio"ﬁﬁéé?f

otar que ests catecolamina es la

que se ha detectada defini

Acetilcoiiﬁu}g

Se tiemen algunonm tea

épE?teé}7‘de 1ocaliinci6n histolid.

a%y;

de ACh, colincsterasa y colinacetilasa on a1én pgigente 3¢ ca-
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lamar. Las m4s altas concentraciones de esias sustancias me

encontraron en sinapsis distal de ganglioc estelado (Hebdd,

Det
tbarn y Brzin, 156).

La retina2 del ojo de calaxar también contierme ALEL, En
ganglio 8ptico del cefaldrodo Uctopus doeflini se detecté co-

linesterasa y ACc, 6ésta Yltima en alias concentracicnes, Ctroa

ganglios del sistema nervioso central también preduren ser ri

cos on estas susiancias. Existe correlzcidn entire 1z saciivi-

dad de acetilcolinesterasa y el contenido de ACH en diversos

ganglios. Loe y Florey {1966) sefialarcn que el ganglio Sptico
de 0. doeflini serd una preparacién excelente para estuciar
1a localizacidén subcelular de ACh, ya que en este $rgano la
concentracidén es de 50 a 200 veces mayor que ap ceretro de ma

nifero,

Por métodos quimicos ta&bién ﬁ#ksi¢o posibie asociar ACo

con la actividad nerviosa en moluscos., La.centrifugaciédn de

tey ido cerebral,de”Oetdgua,proporciona;pnuf{;ggéiég_rtc&,en

ACiy que tiene terminaciones nerviashs con vésicﬁiasnuinipti-

cas {Florey y linesdorfer,.l967)

En estos aninalea se ‘han deternlnado distxntcs tlpoz de

colinesterasa. En Elxaia hay evzdencian bicquinlcns de aceti

lasa (Dettbarr 'y Rossenberg, 1962). En Anodontia cyznea (Sa-

lanky, Hiripi y Labos, 1966) se encontré una acetil-colinsate
risa egpecificsa queghidfglizg acetil-zetilicolina y &Ck. 5in

: . g St
emburgo, en la misma“especie Zs—Nagy (1965) reporiéd -no hader

detoctudo actividad de actil-colinesterass,
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Tetrodotoxina.
Estudios recientes realizaios por Asmer, Mariy y Neild

(1978) sobre antagonitos de aCL {pa-ticuiarmenie surare y he~
xamethonium) en sistema nervioso de aplyuia apoyan 1a hipéte~-
sis de que la forma de accidér de estas suatanciss es de blo-
queadores de poroe abiertos por ACh 7 por tarnte g3u2 ro se tra

ta de un antagonisxmo competitive,
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IV. Thylus Artbropoda

En estudios 28 nivel de memBrana, transzisién de impulsos

Yy coniraccidér mussular, sc. muy usadas las preparaciones deo

axones y fitras ousculares gigsnies de crusifceos.

a) Propiedades de membrarnz.

Los

rrizeros estudios realizadoa con tejido de artrédpo-

do toman cono funduzento las técnicas expleaias en axén gigan
te de calamar.

Er lus patas casinadoras de langestas Homarus, se encuen
tran neuronss grandes. Usando el 3xdén de es%as cdlulag Bodg-

kin y Aushion {1346) obtuviercn =4s pruebas gque apoyin la 4teo

r{a de "cadle corzuc:or", es Iecir, que el axén en forca pasi

vi, Se coxportia Como un cabdle pobrezente aislado.

Eoigkin 1193E) localizé en crustdceos, nervios formados
por axones no mi€linizadon'en-lds-patas del.cangrejo Carcinus,

Los selescciond paru realizar 'sus experimentos porque pennd

que on ellos se notarfan mejor que en ayones mielinizadou,

lus propiedades eléc;:ic?a. Bgrante el ‘desarrollo de su trads
jo, noté que era posible sepafap una 8éla fidbra, semejante a
la del calamar pero ﬁéa corta. Otra veﬁtnja que se tiene al
utilizar esta neurona, .reside eﬁjlakracilidad debelininar te-
jido inactzvércifcﬁnd;;{;,';iiaibéémiiswb6iéhé§“ﬁﬁ'ragiutfo
mds real do los-potenciales-que se.generan.

todgkin llevd a cabo diferenies pruesbas sobre la relu-

c1dn jue existe entre nmagni‘ud de eatf{mulo y cumbios vlédctiri-
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cos provocados en la mecbrana del axén. Aplicé dos clases de

estinmulosi: eat{mulo ancdal, gque consiste en hacer pasar co-

rriente hacia el interior a través de la mezbrana y; estimulo

s 1
catodal, en el que la corriernte va hacia afuera.

Fara est{-
aulos pequefios se obtienen en ambos casos caxbios de poten~

cial de membrana devigual zagnisud, pero de sentiido contrario.
Bl estizulo anodal tace z43 regativo el poterncz:al,

5l esti{mu-

lo catodal lo nace nds pomitive. Cuando el eazzfzulo es sufi-
cientezente grande {alcanza el potencial de un3ral), proveca

el disparo del potencial de secifln.

L

1 fendzeno de adicidén istente se observd por primera

vez en est: preparacidn. e cetectd que por ur tiexzpo breve,

despufe de la estixzrulacién catodial se regquiere zenos corrien-

te para digparsr un potencial de accién,

b) Coniraccidn muscular,

Aigunos artirdpodos marinos, particularsenie crusidceos

como Belurus y Maia,

han resultado muy uUtiles en el estudic

de la coniraccién muscular por presentar fibras musculares

muy grandes. Su didmetro varia entre O.% y 2.0 mz {Hoyle y

Smitk, 1563).

¥n una de las primeras inveatigacionea realizadas cor el

fin de conocer la relacién existente entire cazbdics eléciricos

i. Bl mentido de ls corriente se deterzina por el movi~

miento de electrones.
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de membrans y contraccién de una fibra muscular, se utilizs-
ron fidras de crutfceoce {misculos abridores y extensores ds

Cambarus, Panulirus y Cancer). La ventaja que Presentan estos

misculos es que eatdn asociados 8 dos o mée mecanismos excita

torios y uno o dos mecanismos inhibitorios {Boyle y Wieorssa,

1558).

Cuando es activada una neurona excitaloTia, se produce

degspolsrizacidn en el cusculo. Inverssxsnte, 1ua activaciénm de

una v{a intiditoria repolariza la fidbra, Zs posible aplicar

esti{muice excitatorios e inhititorios de tal manera gue por
cada urc de estos dos mecaniszos se alcance un zisco poten-
cial de Zecbrana.

La respuesta ff{msica del zisculo no es la

migsza ern cada caso, Se piensa que probablezernze exiate una fa

e interxedia, en la que hay transporie de ur dén B travis ce
ls =ecztrana, que provoca el inicio de la conirseccidn, Te agzuf

se toncluye que la contraccidén no estd asccisda directazenze

& camkio de potencial . aino &:-la permeabilidad de algdn ién.

Caldwell y Walster (1953} deaurrollaron una técnica paca
inyecia> goluciones 3l interior de fibras susculares en el

cangrejo Maia, con esto fue posible analizar el papel del :4=z
Ca®" en 1a contraccidn zuscular.

Lag primaras sustancias que se probaren en este estutio

fueron los cloruros deo Ca, Ba, K, Na y ¥g. 5Se contaba con &l

dato de que las dos primeras producen coniracc:i:én en xdacuilc

de rara, mientras que lua treg restantens nc o hacen., Se con-

=

cluyé que sélo CnCl2 causm contraccién en esza preparaciér,
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Bn otro estudio (Websr y Herz, 1961) se encontré que ls

. +4+ < .
concentracién de Ca necesario para producir la contraccidn

era significativamente cercana a la de ca*’ necesario pera ag

tivar el sistema de ATPapms en microfibrillas aisladas.

Existe una medusa que produce destellos bioluminiuscentes

debido & la reaccién entre una proteina, llaczada asequorium, y

log iopes de Ca'? libres. Se ha extrafdo 7 utilirado enta prs

tefna en determinuciones de cambios en la corncentracidédn de

+4
Ca er. el sarcoplasma.

Se inyectaron solucionea de aequoriuz en fibras muscula-

res del cirripedio Balanus nobilis y después de aplicar ess?

muios se cumntificéd con un tubo fotomultiplicador la exzisib:s

de luz, gue necesariamenie se debfa a la concentracién de io0-

res Ca” " en el interior de la fibra., Como resultados experi-

mentecies se observé que la concentracién de culcio aumenta

después de is eptigulacién (Ridgeway y Ashley, 1967; ashley ¥

Ridgeway, 1968},

Bl tiempo que durg lnrbioluniniuceneia lo definieron los

autores como el transitdrio de calcio {(tec.). Algunas de ias
caracier{sticas del t,c, son: auzenis con el grado de de

srola

rizacidn, sobre cierto hubrnl; el desarrollo de tensiérn zuscu

lar auzenza con el t.c ; el‘t.c.‘sefinicia después de un je-

rfodo latente y disminuye‘inmeﬁiatnmente después del pulsc de

el eszfmuloy la tsnnidn vs un pocd defa-;du, sunenta 7 slcen=-

sa su mérimo cuando elfx.o 'hnw,quin}dp,g;,”
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Tarbiédn se ha demostrado que & diferencia de 1lo que sﬁce

de on axén gigante de calamar, la respuesta de la membrans de

fibra muscular de crustfceo cirripedio, no se debe al flujo

hacia adentro de Nn‘, sino de Cat? (Hagiwara y Naks, 1964),

e) Parmacoclogfa.
4cido gamms-aminodutirico.

Mecanismos inhibitorios han #sido explicados & partir del
ostudio de sinapasis periféricas de crustéiceos y muestran uns

gran sizmilitud con los vertebrados. Por esta razén,

er. una &g
rie detrsbajos que realiaron Kravitg, Kuffler y Potter {1963},
selececicnsron sistemi nervioso de crustdceo para identificar

coxpuestos que actdan como transmiscores sindpticoas.

£1 4cido gamze-aminodutirico (GABA) dbloquea las descar-
gas del receplor extensor, estio suglere que GABA o un compuesg
to

relscionado estd envuelto en el proceso inhivitorio. GABA

sdlo ge nadfa reportado en sistems nerviomo oesntral de zamife
ros. Estos nutores identificaron ires principales agentes blo
queadores en exiractos de SNC de langoeta: GABA (que es el

rée 8ciive), taurina y bdetafna, Adecds as vié que el conteni-
do de GCABA aumenta en ls misme forma que la proporcidn de axg

nes inhibitorios de¢ la muestra. S5e oree que en fidbrap inhibdbi-

torias este sustancia tiene funcidén de transmisor, ya gque cum
ple tres de los requisitos que murca Patton (1958): la meurc-
na presindptica contiene y sintetizs la suastunciay la aplica-

¢ién de 1a sustancia a la fibra postaoindptica reproduce el

efecto de la iransmisién normaly la accién de la suatancia es



-57=

afectada por agentes bdlogueadores competitivos, en la misms

forma que la transmisidn sindptioca.

En estudios relacionsdos con propiedades farmacoldgicas
de circuitos neuronales, ha sido muy estudiado el ganglio esa~
tomatogéstrico de crutdceos decdpodos (Dando y Selverstion,

1972; Russell, 1976; Marder y Paupardin, 1972). Esta prepara—

cién perzite analizar poienciales postsindpticos excitatorios
e innititorios, dentro del ganglio y el resto del sistema ner

viono y en cornexiones neuroxusculares,

Cozo transmisores en sinspsis de este ganglio ern al can-

grejc Cancer pagurus,

se han reportado L-glutamato, Gi ¥
ACh en conexiones sindpticas inhibitoriss, E£stos compuestos
pueder provocar un incremento en gK gCi o ura despolar1za-
¢idén {karder y Paupardin, 1978). :Los, transmxnores de algunos

grupoe de células de este gang;xo‘gﬁn.no #8. gonocen.

Acfdo glutdmico.

Trabajos realiiadd§7

que al 4cido gluténicbyed un: etaholito ﬁmportante en cleritas

uniones neuromusoulares (proha emente relacxonado con 1nh;b.

cidn). El tejido nervioso de’! artrépodoa Y. el m¥sculo de Carci

nus tieren grandes oantxdndes de eate dcido. Tanb1én se han

detectuds en algunoa crust ueonﬁsnzimus que trubsgan en la

vioiransformacién de ﬂcido'glutémieow(Krnvlt;,r1962).



~58~

Tetrodotoxina,

Esta gustancia, que o3 el principio activo de la toxina
del pez globo, ha perzitido saber gque los mecanismos de gXa

y gK‘ son esencialmente diferentes (Xso, 1966). Bloquea ia co

rriente de Ka' del potencial de accidén, pero no afecta ls cor

+ .
ductancia de X , comc zuesiran los experimentos de control de

voltasje en axdn gigante de langosts (Nurshashi, Moore y Scott,

19647 Takata, Moore y Xao, 1366).

Cuando se aplicaron corrientes despolarizanies mayoTes
que el potencial de egquilidbrio del ¥at & través de la memdbra-

na de axén de lengosta,

en presencia de tetrodotoxina, el mo~

viziento de iones ¥a’ hacia afuera disminuyd.

La tetrodotoxlna parece entonces bloquear la propagscién
- del po.encxal de ace*én en nervios y misculos por una accién
espec{fica de t*ansferoncia de Ba f

a ttbfég‘de membrénss ac-
tivas,

La naleetividnd inhibltort_

olta toxina aobre la con-

ductancia de sodio, es ha'probado también en axén gigantie del

tejido circumascfdglco de lanboata, Homarus americsnus, ¥y gue

ea =4y fuerte que drogas como cocaina y procafna, que también

afectan el paso de Fa* & través de la membrana.

En este preparascién, la concentracidn de umbral de tetro

dotoxina eg de 5 x 10’9 /al o menors la de codﬁina ¥ pfocai

-3 -
na va de 10 a 10 ° am/ml.
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Octopamina,

Sste compuesto es un fenol anflogo a la noradrenalina.
En sistema nervioso de maxz{ferc se ha detectado cctopamina en
pegueias cantidades en Ceredbro y neuronas simpéiicas periféri
ess, sienpre ssociado & noradrenalina, por esta ragdn es difg

eil conocer au funeidén.

@allace et al. (1974), descubrieron en SNC de langosta,

Horarus americanus, neuronas que sintetizan y acumulan occtopa

rini. La estimulacién de estas células produce activacidn pe=-

riférica colinérgica. Este hecho y la localizacién de lag cé-
luias con relacidén a SEC sugiere que sein una forma andloga

prizitiva de sistema nervioso de mamifero.

Los dltimos estudios realizados sobre la funcién de neu-~
ronzg gue contienen azinas, en sistema nervioso de langosta,
tienen un enfoque Bobre integracidén nervicsa, muy interesante
Que no se na entendido completamente. Analizando concretamen=

te 1a furncidn de octopamins y serotonina (Kohishi y Xravits,

157€), me sabe que axbas se encuentrun en ganglios tordcicos

de larngosta Homarus americanus (serotonina en una ocantidad 6
veces Zenor Que octopamina) y no se ha determinado si se loca

izan asbos Gompueptos en las mismas célulasa nerviosas. Todua

las neurcnas ce este ganglio son colinérgicas, por tanto de-

bern estar asociidas & neuronas sensitivas. Al ser excitadas

liberur lus aminas hacia la hemolinfa, des aquf son distribuf{-

das B todo el organismo, principalmente al corazén. Serotoni-

na y octopanina incrementan frecuencisa e intensidad de los la
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tidos cardiacos. Los cambios de temperatura afectan la excita

bilidad de estas células, dentro del rango de temperatura (10

17°C) a que son sometidas en condiciones naturales las lengos

tas. También se ha destacado el cambio conductual estacional

de estos animales,

Es posible qu; exista relacidn entre estas variaciones.
Se piensa que 1la actividad de las neuromss que contienen ami-
nas represents un medio de conmtrol neurokusmoral dentro del or

ganisno.

Para conocer la causa que aCtiva este gistema seria nece

sario investigar lss células sensoriales que tienen conexién

con €1,
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Vil. Conclusiones

En esta revisién se destacan les siguientes aspeoctos:

-~ Existen organismos marinos que s¢ usan anpliamente en estu~

dios de neurofisiolegia general,

- Rxisten organismos mazinios de importancia adn potsncial tan

to en neurofisioliogfz como en farmacologfa.
= E1 wfecto que tiene urna sustancia rceurcactiva sohbhre sisteza

nervioso do\;nvorzob:aio- no siezpre es el miesmo que el que

g9 tiene er sisters nervioso de vertebrados,

?ara entender la relac:dén que esic tiene con la Farmacolo

gf{a ¥arina, considerezcs que: desde Zace algunos shos, 3e re-

conece la importancis de sustancias bloldégicamentis aciivas ex

traféas de organiszos Rariros en protiemas biomédicos. Sere-

raipentd ilos experizezniosr realizedos consisten en la exirec-—
0:6n de eotes sustancisds y su sdminiairacidn por diferentes

vias a unizmales intacios (ratones, conejos o ranas soz los

rés uendos), 0 & lay preparaciones Gldsicas de 4rganos aiala=~

dce. De agquf Be ban obtenido agenteus nmeurotrdpicos valiosmos,

un ejexplo de éstca es l® tetrodotioxina,

Como en muchos problezas de 1i naturalezs, serfa zuy con-
veniente para el tombre, nacer una clasificacién de esias sus

tanclas pare una uiilizacidn ofectiva., Tal ver la zwejor clasi

?ica¢:6n serfa 16 =4s zatural, es decir, agquells que oxme en

cuenta el significadc adaptative de la toxina demsarroliada,

5sto implicar{a estusiar cada una <e estas suetancias on orgs
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nismos con los que estf relaciornada en forma natural. Po-{o-

riormente, 1la utilizacién médica podrf{a llevarse s cabo las

similitudes 7y diferencias que existen entre sistema nervioso

de low animales afectmados y sistexa nervioso humano.

De aqui, se ve la necesidad de desarrollsr, séic en e}

canpo de la Farmacologfa Karina, 1fneas de estudic msobre:
1) Ecologfia fisiolégica de las toxinas marinas. Inicial=-

mente, coxo sucede er la zmayoria de loe tecas de irvestiga-

cién cientifica, las toxinas fueron tonocidas de zaners acci-

dental, por efecics nocivos de distintos grados scdre el hom-

bre, por irgesii6rn ¢ Tor contactc con los animales iéxicoas.
Sabierdo gue iaies sustancias existen, podrfa deparrollarne
el estudio de nuevas sussancias por medio del andligis deo lag
relaciones bioldgicsis de 1los organiszos.

2) FisiolozZe de las esrecie= atacadas., Una vez identifi-
cadas las relaciones de estos arinales, sobre todc las agocia
das a defenss y ‘ataque,.ser{s necessrio conocer detalladamen-
te el rzacaniszc de acci&gyde los co:ﬁuﬁstos quimicos involu~
crados. o :

1) Fisiologis q6££§;ntiy§. Liertras mayor sea 8l asonoci-
miento de csiog;kééiiii;gé riéiolégicéu. en particular los
rneuro<éxicoas, ;b podr( establecer una :Qjor comparacién de
funcionacientc con la fisiologia humana,

A partir de ento, se derivarf{an otros problezas aobdbre fi-

siologfu de organismos marinos y zuy probablemenze se loonli-
zarfan nuevas técnicas y preparaciones Utiles s la fisiologin

general, como fue a) principio el bullazgo del axdén glgante

de calamar,



G
10.
11.

12,

-63e

Vi. Bibliografia

Aidley D.J. {1971). The Physiclogy of Excitable Cells,
Cambridgs Univ. Press. 46¢ p.

Asher P., E.M. Gerschenfeld y L. Tsuc (1966). Excitation

synaptigue d'un meme neurcne cantral de 1'Aplysie trans~-

wise par deux medjiateurs differents. J. Pbysiol. (Paris)
v8, 200.

Agher P., A, karzy y T.0. Seila {1978). The moce of ac~
tion of antagonisls of the excitatory response to acetyl-

choline in &£plysis neurones. J. Physiol. (London). 278,
207-235.
Ashley C.C. y B.B. Ridgeway (156B). Simultaneous recording

of membtrane potential, calciug transient and

tension in
single muscle fidbres. Mature {London). 213, 1163-1169,
Baxer P.¥., a&.L., Hodgzin y T.1. Shaw (1962). Replacement
of the axorliasm of gian: nerve fibres witd artificial solu
tions. J. Pbysiol, {London). 164, 330-1354.

Buker ?.P., 2.L. Bodgkirn y T.I. Shaw (1962). The effects
of changes in interral ionic copcenirations om the eleciri
cul properires of perfused giant sxons, J,
don). 164, 355~374.

Baker F.P. y T,

Pbysiol. (Lon-

I.Shaw . Report for 1960-6i. J, kar,

-
o
o
o

-~

{
biol. Ass. U.¥. 41, 5%
Boslow K.E. (156%).

-1

3 oxrins and oiher Biological
ly Active Substances of Crigin. The #illiama and
Ailkine Co. Baltimcre. ¢o6
Betoe {13T3). Sitsdo en Eorridge G.aA, {1954},

4

5. Citado en Horridge OG.A. {1354).

Bullock T.H. (134
Caldwell 7 <]
{1560). 7zs effec

compounds on the active

dgkin s.L., HeL. Keynes 7 7.1, Shuw

8 injecting “energy-richk”™ phouphate
transport of ions in the giant

sxons of Lolige. J. Fuyssol. {Llondon}, 152, 5$61-550.

Caldwell #.C. y T.J. Lea {1%73). Use of an intracellular

glans scintillator for tke continuous measurezent of the

uptake of léc-lubelled £iycine into equid giunt axone., J.



13.

14,

15.

16,

17.

18,

19.

21.

23.

-4~

Physiol. (London). 232, 4-5P,
Caldwell ?.C. y T.J. Lea (1975). Some effectis or ouabain

on the transport of aminoacids into squid giant axons,.
Physiol. (London). 245, 91-92F,

Caldwell P.C. y T.J. Lea {1978). Glycine flures im mquid
giant axons. J. Physiol. (londom), 278, 1-25.

Caldwell P.C. y G.z. Walster {1963).

J.

Studies or the miecro~
injection of various suvstances into crab muscle fibreg,

J. Physiocl. {(London). 169, 353-372,

Chaplin A.®. y A.K. Higgina {1965). Citado en Xerkut G.4.,

L.D. Leske, A. Sazpira, S. Cowan y H.J. Walrar (1965)., Tae

presence of glutazate in nerve-suscle perfusates of Helix
Carcinug and Periplaneia. Comp.
502.

Biocpnem. Physiol. 15, 485~

Cottrell GC.a., ¥y M.5. Laverack (1968). Inverzedrate Pharma-
cology« Ann. Rev, Pharmacoi. 5, 273=-23E,

Cottrell G.a., {(1966)., Separation and properiies of nmubcel-
witk
acetylcrcoline and with an unidentified card:ic-excitatory
substance frox

lular particles associated with S5-hydroxyiripsagine,

Yercenaria nervaus tisgue,

Corp. Ziochenm,
Pnysiol. 17, 291~ 907.

Cottrell S.a., (1967). Occarrence of dopamine ani norudreny
line sn Kbe nervous tissue of some inverietrate gpecien,
B.at, J, Pharmacol. <9, &i-64,

Cull=Cardy S5.%. {1976}, Two types of ertrajunciional L=~

glutsmate recepiors in locuust muscle fibres, J. Fhysiol.

{Loncomn;, 255, 445-464,
Curtis ¥.J. 7y E.35. Cole {1%42). Xexbrane resting and actior
potentialyg in

gient fibres of squid nerve,
Physiol. 13, 135-144,.

pani E., . Falk, C, von Mecklenburg y E. Xyrberg (1961},

J. Cell, Comp,

An adrerergic nervous Bystez in Bes arezones.
¥icroscop. 3¢i. 104, 531-534.
Dando 4.RB. y A.l.

wuart. J,

selverston (1972). Conmmacz fibres from

the supraossophageal ganglion 10 the ssoczicgastric gan-



24.

25,

26,

27,

28.

29.

}o.

31,

32,

33.

34,

35.

36.

, -65-

glion im the Panulirus argus. J. Comp. Physiel. 78, 138=
175.

Dettbarn W.D. y P. RBossenberg (1562). Acetylckolinestersse
in Aplysis Bioohim. Biophys. Acts. 65, 362-363.

Bocles J.C. (1964). The Physiology of synapses. Sprimger-
Verles. Berlim. 316 p.

Eimer (1874). Citado em Horridge G.A. (1954).
Erspamer V. y B. Awere (19513). Isolation of erzersmine

from exirscte of Octopus vulgeris and of Liscoglossus
tus skin, J. Biel, Chem, 200, 311-318,

ic-

Falk G. y P. Fatt (1964). Linesr slectrical properties of

strisnted muscle fibres obaserved with intracellular electro

des. Proc. Eoy. Soc. (London) ser.B. 160, 69-123,
Florey B. {1965). Citado en Cottrell G.A., y Laverack K.S.
(1966).

Florey E. ¥ J. Winesdorfer {(1967). Cholinerg:c nerve end-
ings from Octopus brain., Ped, Pros. 26 #2840.
Prenkenhaeuser B, y A.L. Hodgkin {(1957). The action of 1198
cium on tke electrical properties of squid azxons. J., Phys-
iol. (Lorden). 137, 21B=244.

Goerechenfeld H.M. (1964). A non-chkolinergic syazz%ic inhi-
tition in the central nervous systex of moliusac.
203, 41%-416.

Gerachenfelid H.M., y D.J.

Sature.

Coiarandany (1965). Ionic mechan~
ism associsated with non~cholinergic synaptic imbibition in

xolluscan reurons. J. Keurophysiol, 28, 710-723.

Gerschenfeld E.M. y B. Stefani {1965)., S5~hydroxitriptaminse

receptors and synaptic transzisgion in Molluscan neurchnes.
Nature, 20%, 1216-1218,

Cerschenfeld H.M. y E. Stefani {1966)., An electropbysiolo-
gical study of S-hydroxitriptazine receptors of neuronses

in the molluscan nervous systez. J. Fhysiol. 155, & 4-700.
Seruchenfeld H.M. y L. Tauc {1561). Pharmacoicgical mpeci-
ficities of neurones in an elecxentary nervous ayslem. Naty

re, 189, 924-925.



37.

38,

39.

40,

4l1.

4z2.

43.

44,

45.

46,

47.

48,

49,

-66~

Hagiwara S. y X. Naka (1964). The initiation of mspike® po-
tontial in barnacle muscle fibres under low inirmcellular
ca®*. J. Oen. Physiol. 48, 141-162.

Hagiwara 8. y I. Tasski (1958}« A study of the mechanisms
of impulse transmission across the giant synapee of the

squid. J. Physiol. (Londom). 143, 113-137.

Balatead B.¥. (1965).Poisonous and Venomous Karine Anim-
als of 4he World. U.S.Govt,

Printing Office, Wasbing,
D.C. vul I, 994 p.

Halatead B.W, (1967). Poisonous and Venomous Karine Anim-
als of the forid. U.S. Govt.

Printing Office, Washington,
D.C. vol 2, 1070p.

Balstead B.¥. (1978). Poisonous and Vencmous Marine Anim
als of the World.

Jersey, 1043 p.

The Darwim Press, Inc, Princezion, New

Hall D.M. 7 C.F.A. Pantin {1937). The nerve rnet of the Ac-
tinozose v E2xp. Bieol, 14, 71-78.

Haza X. {(1962). Some observations on the fine structure of

tbe giant synapse in the stellate ganglicn of the squid Do
rytenpty bleereri. Z., Zellforsch. 56, 437-444,

Hocgkin A.L. {1937). Evidence for electrical transmisezon
in rerve, J. Physiol. (London)., 90, 183~232,

(1938). The subthreahold potentials in a crug
tacear norve fidre. Proc. Roy.
121.

Hodgrin A.L.
Soc. London ser B. 126, &7~
Hodgkin 4.L. y A.F. Huxley (1939). Action potentials ra-

corded from inside a nerve fibre.

Nature. {Londom). lé&4,
110.

Hodgkin A.L., A.PF. Huxley y B, Katz (1949). Ionic currenze

underlying activity in the giant axon of the squia.
Sei, Physiol. 3, 129-150.
Hodgkin A. L., A.F.

Arech,

Huxley y B. Ksate (155¢). Memaurement of

current~voltanje relations in the membrane of <*he gian:s

exon of Loligo. J. Fhysiol. {London). 116, 2124-445.

Hodgkin A.L. y A.P. Huxley {1952a) Currenis csrried by so-

dium and potamsium ions through the membrane of 1lhe squis



50.

51.

52

53,

54.

56,

57.

58.

59.

60.

61.

-67~

giant axon of Loligo. J. Physiol (Lomdon). 116, 449-472,
Hodgkin A.L. y A.F. Huxley {1952b). The componenies of mem
brane conductance in the giant axon of Loligo. J. Phyeiolr
(London). 116, 473-496.

Hodgkin A.L. y A.F. Huxley (1952c). The dual effect of mem
brane potential on sodium conductance in the giant axon of
Loligo. J. Physiol. (London). 116, 497-506.

Bodgkin A.L. y A.F. Huxley {1952d). A quantizative descrip

tion of membrane current ani its application %o ¢anduciiorn
and excitation in nerve.

544.
Hodgkin A.L. y A.T.

d. Poysiol. {Londonj. 117, 500-

Huxley {1953). Xovexzentis
ve poitassium and mecbrane current

siol (Lendon). 121, 403-4ia.
Hodgkin A. L.

of radioacti-
in & gisnt axon., J. Phy=-

y B. Xatz {1549). The sffect of

scdium iong
on the electrical activity of the giant axon

of tkhe squid.
J., Faysiol. {London). 103, 37-17.

Bodgkin A.L. y R.D. Yeynes {1953). The mobility and diffu-
sion coefficient of potassium in giant axors froa Sepia.
J. Physicl. {London). 116, 513-528,

Hodgkin A.L. y R.D. ¥eynes {19955). Active tramnsjo
tionu irn giunt axonem frok Sepis and Lolige., 4. PR
(London). 128, 2B=60,

Hodgkinm A. L. y W.A.H.

Huszten (1940), Tpe eiectrical coas-
tanis of

a crustacean nerve fibre.

Proc, Hery. Scc. London
ser. B. 133, 444~479.

Borridge A. (1954). The nerves and muscles of =edusae, 1
Conduction in the nervous systiem of Aureliz surita., J.
Exrp. Bicl. 31, 594-600, ’
Horridge G.A. (1955).

The nerves and muscles of nmedusase,
11. Goryonia proboscidalis J. Exp. Biol. 32, 555=568,
Horriage G.A, (l95b). The nerves and muscies ol zeduuas,
Vi. The raoythm. J. Exp. Eiel. 15, 7¢-91,

Hoyle G. y J. Smith {1963).

euromuuscular physiology of
giant muscle fibres of a barnacle Balunus nodilis,

Uarwin.
Comp. Bioohem. Physiol. 10,

291-314.



62.

63,

64,

65.

66,

67.

68.

69.

10.

1.

12.

73.

T4.

—68e

Hoyle G. y C.A. Wiersma (1958a)., Excitation at neuromuscu-

lar junctions in Crustacea. J. Physiol. {London). 143, 403
425.

Hoyle G. y C.A. Wierasma {1958b). Coupling of membrane pote
ntial to contractiom in crustacean musacles.

Je Physiol,
143, 441-453.

Huxley A.F, y R, Stempfli {1951). Effect of potassium and
godium on resting and action potentials of single myelina~
ted nerve fiores., J« Physiol, {Lendan)., 112, 496~508.
Kandel E. y G. Coggeskall (1967). Opposite symapiic scti-
ons cedi:ted by different branches of an iden%ifiable int=
erneuron in Aplysia. Science. 155, 346-349,

Kandel £, y H. Kupfermann {1970). The functiicnal organiza=
tion of invertebrate ganglia, aArnn.

258,

Rev. Phyrsiol. 32, 198-

Kao C.¥. {1966)., Tetrodotoxin, saxitoxin arnd their signifi
cance ir the study of excitation phenorcerna,

Fharmacol, iev
18, 997-1049,

¥atz B, y B. iledi (1966). Input—output Telation of a ain
gle synapse. Nature. 212, 1242-1245.

Yutz B, {1966). Nerve, Muscle and Synapse, Mc Graw Hill,
166 Pe

Xeynes H.D. {1951). The ionic movenents during nervous ac—
tivity. J. Physioel. (London). 114, 119,

Xeynes B.D. (1963). Chloride in the gquid giant

Physiol. {Llondon). 169, 630-709.
Keynea 5.0, y P.R. Lewis (1551). The sodium ani
content of cephalopod nexrve fidbres.
114, 151-182.

axon. J.

po tagmiun
J. Physiol. {London]).

Keynes 8.D. y E. Rojas (1976), The temporsl and steady-
state relutionships between activstion of the sodium corndu

ctance and movement of the gating particiea in the mquid

gisnt sxon. J. Physiol. (London), 25%, 157-18%,
Konish: S. y E.A. Kravits (1978).

The physiological proper
ties of smine-contiaining neurones

in the jobster nervous
systew, J, Phystel., 279, 215-229,



15.

16.

11-

§2.

33.

84.

817.

-69~-

Kravitz E.i (1962)., Enzymatic formation of gamms-asine-

butiric acid in the peripheral and central nervous system

of lobsters. J. XKeurochem, 9, 363-370,
Kravite E.A., S.%, Xuffler y D.D. Potter {1963}, Canza-

aminobutiric acid and other blocking compcunds in Cruasta-

cea, IIl. Their relative concenirations in separatied mot-

or and inbibitory axons. J. Seurophysiol, 26, 739-7%1,

Loe P.B. y E. Florey {1966). The distribution of scetylcho
line and cholinesterase in the nervous syster ani in inney
vated organs of Uctopus dofleini.

17, 509-522.

Cozp. Biockex, Fhysiol,

¥ackie, G.C. (1970). Neuroid contuction and the evolution
of conductirg tissues. <uari. Rev, B3iol. 49, 3119-332-

Yackie G.0. {(1976). Propagated scikes and secretion in a
coelenterate glandular epitheliva, J,

Gen. Physioi. 68,
3113-325.

hackie G.C. y L.M. Passano (196%). &pithelial conduction
in hydromedusae, J. Gen. Pbysiole 52, 600-621,

Marder E. y 5. Paupardin {(1978), The ph.rmacological prop-

erties of some crustacean neurcnal acetylcholine,
aminotutiric acid,

280, 213-236,

sazza-

and L-glutamate responses, J., Physiol,

Uarisoul R.K. {1§73);'ﬁxpéri=§£f$l'hérihnhaioiégy.'Academ-
ic Preng, lnc., H.Y. 2373 p.
Yayer (1906).

Citado en Horridge G.A. {1952).
kettrick D.F.

y J.M., Telford {1965). The histamine content
and histidine decarboxylase activity oi some marine and te
rresgtrial animals from the Aest Indies.

Comp. 2iochem. Phy
siol. 16, 547-559.

Wiledi (196€). Liniature synzptic potentials in squid ner-
ve ceslls. lature {London)., 217, 1240~-1242,

Mitedi E. y T.R. Slater {1966). The astion of calecium on

neuronal synapanes in the squid, J, Physiol. {Lonaon), 184,
473-498, ' R

Mocre J.#W., T. Narahushi y T.I1. Shair(i967y. in upper lim-
it to the nucbver of sodium channels in nerve meabrana? J.
Physiol. {Lonzon). 188, 29-105%.



88,

89.

90,

91.

9.

100.

101.

102.

103,

104.

=T70=

Narabashi T., J.¥. dooTe y &, &, Scott (1964). Tetrodotorin
blockage of sodium conductance increase in lodster giant
azxons., J., Gen. Fhysiol. 47, 965-974.

Pantin C.F.A. {(1935a) The nerve net of the Actinozoa. I,

Facilitation. J. Exp. Biol. 12, 119-138,

Pantin C.F.4. (1935b). The nerve net of the ictinozoa, II,

Plan of tae nerve mnet. J, Eixp. Biol, 1Z, 133=155.
Pantin C.F.&. (1935¢c). The nerve

net of the Actinorowm, III
Yolarity ani after-dischurge. J.

Exp. Biol. 22, 156-164.
Pantin C.¥.a. (193%d). The nerve net of the
FPacilitation and the "stair-case",

)9 6.

Actinozoa. IV,
J. Exp. Biol., 12, 389-

Pantin C.”. A {1952). Phe elezentary nervous sysier. Proc,
Roy. Soc. ser B. 140, 147,

rarker {1319). Citado en Mackie G.0. {1970}.

Patton #.o.4. {(19%8). Central and aynsptic %trarnsmisaion in

the nervous system. A. Eev., Physiol, 20, 431~470,

Romanes f1876). Citado en Horridge G.r. {1954).

Ross U.¥. ([ 1345a). Facilitation in.sea anezones. I.. The.ag
tion of drugs. J. Bxp. Biol, 22, 21-31,

Hosa .. {1945b). Facilitation of ses anesoneés. II. Tesis
on extracts. J. Exp, Biol. 22, 32-36. = o -

rnoss U.M, (1952). Facilitation on sea anen§£e§:iifflrhﬁick

resporuses to single stizull in Metridium senile. J.

EXp.
Biol. 29, 235-2%4.

Ross Z.X. y C.¥.4& Pantin {1540), Citado em Ross D.K. {1945
a).

Russell D.F. (1976). Rbysbmic excitatory isputs %to the lod

ster stomstogantric ganglion. 3Brain Hes, 101, 582-588,

Ruspell, F.E. (1971). Marine Torins and Yenomous and Polso
nous Marine animals, Acadezis Press., Inc. {London), 176 p.
Salanky 5., L., Hiripi y E

. Lavos (1966), Tiiado en Cottrell

Gid, ¥ ¥%oS. Laverack {1368},
Takata ¥,, J., Woore, £.Y¥. Xao y F.A. Furman {1966). Bloc
kaga of sodium conduclsznce incresse in lotster giant sxon

by tarichatoxin (tetreoiotoxin), J. Gen. Tr¥siol, 4%, 977-
988.



107.

108,

1C3.

110.

lli.

li1z.

113,

1r4,

-7l=

Taue L. (1958). *rocessus post—-synapiigue d'excitation et

d'inhibition dans le soma neuronigue de 1'Aplysie et de 1’

sscargot. Arch. Ital. Bioel. 96, 75-110,

2aunc L. (1959). Interaction non synapiique entre deuxr neu=-
rons adjacents du zZanglion abdoxzinal <e i'Aplysie, C.r,

nebd. Seauc. Acad. Sci. (Paris). 248, 1£57=1£59.

Twarog B.M. {1756€). Caich ana the mectarisz of aciion of

5-hydroxitriptazine {serotonine-557) on z0lluscan amuscles

)
a spaculuation, Life 3eci. 5, 1201-1213
¥sllace B.G., B,H, Talamo, P.D. Evars y Z.,A, Kravitz {1974)
seleciive association wiih sjpecific reurons in
lobster nervous systexz. Zrain

Cctopamine:

Fes. 14, 347=355,
¥ebd 3.D., W.D. vetiburn y k. 5

1
3rizn {37855
and pkarmacological asvects of ine synzisea of tke squi
stellate ganglion. 3iocaem. Pharmzcecl. 15, i813-1813.
deber A. y R, Zerz (1963). Tke 2inzing of calciuc %to acto=-
z=yosin systems in rel.tion to their hiclogical activity.

Je. biel. Chem. 238, 533-605,

wegtfall J.A. {1973). Gltrastructure evidence for neuromus
cular sysiems in Ccelenterates. Amer. Zocol, 13,
diood J.fN, y TeL. Lemz (1364).
of amtinaa in

237-248,
Eistockenmical localizaztiicon
Hydra ard sea anezonss. Kature, 20}, ga-39,
Young J.4. (1936). Ta :
body of cephalopods.
Zs-Xagy 1 ¥y J.

e giant nerve Tibres and epistellar
Xs J1. microse. Sci. 78, 367.

Salanky (1965). Histocoesical investigati-
ons of cholinesterase in different moliuscs with reference

to functional coniitions. J. Nature. 206, £42-843,



105,

106.

107.

108,

109.

110.

111,

112,

113.

1l4.

-71=

Tauc L, (1955)., *rocessus post-synaptique d'excitaticn et
d*inhibition dans le soma neurorique de 1l'iAplysie et de 1!
Ygcargot. Arch. Ital., Biel, 96, 7&-110,

Tauc L. (1959). Interaction zoxn synapiique entre deuxr neu=

rons adjacents du ganglion abcozinal de 1l'Aplysie, C.r,

hebd. Seauc., Acad., Seci. (Paris). 248, 1857-1853.

Twarog B.M. {1266). Catch wn: the mechunism of action of

5-hytdroxiiripiazine (serotoni=e-557) on zolluscan muscles
a speoculztion., Llife 3eci. 5, 1231-1713.,

Nalloce B.C., B.R., Tslamo, F.2. Evens y E.a. kravitz (1974)

seleciive associaiion with specific rneurons in
lobster ne-vous system. Brain zes. T4, 347-353.

Webd 5.D,, ¥.2. Detib.rn y k. Zrizn {1266}, Eiochemical
and pkarmzcological aspects of :te synapses of tke squid

stellate gznizlion. 3iocaen,

Octopamines

rharmacol. 15, 18113-1i819,
#eber a. y 2. ferz {19631). Tce dinding of calciuz to acto=-
myosin systezs ipn rel=tion %o tneir biological activity,
J. biol. Czenm. 238, 599-605.

¥estfall J.a. {1973). Ultrastructure evidence for mnauromus
cular systems in Coelenterates,

Aver. Zool. 13, 237-246,
dood J.03. y

Lenz {13€4)., Eistochemical localization

7. 5.

of amines in Hydra and ses anezones. Nature. 201, B8-89,

Young J... {1536), The giant nervo fibres and epistellar

body of cephslopods., K. JLl. =micrmse., Sci. 78, 3€7.

Zs-Nagy I ¥ J. Salanky (1965). Hictochemical investigatie

ons of cholinesterase in diffsrent molluscs with referonce

to functionzi conditions. J. Eature. 206, E42-B43.



	Portada
	Índice
	I. Introducción
	II. Phylum Coelenterata
	III. Phylum Yollusca
	IV. Phylum Arthropoda
	V. Conclusiones
	VI. Bibliografía



