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INH:ODUCCION 

Al tratar de comPrender los diferentes Pensamientos aue han Postulado 

las diferentes Personas aue han definido o tratado de definir uué es la 

ciencia, ha llevado a reflexionar en la ciencia como al~o m¿s aue un 

c:onJunt.o de aPtiLude',~ ~; r;entimierd,o:::.i es la i_1i'1sa1J<?da de un or·den1 de 

aumenta nuestra c2p0cid2d de influir1 cambiar, moldear, en una Palabra 

e o n t r o 1 ;:, r l. o s f ~~ n ó m e n o s d e 1 a n a t u r· ¡:;:l €! z a , 

Desde hace mucho tiemPo el hombre h~ Guerido e~Plicar su conduct8 

buscando las causas, 

misma dirección. En la actualidad' el estudio de la conducta, no se 

confoJ'IT18 1~ini camen t.e con manipular variables externasi sino también 

variables internas1 con lo cual1 se evita caer en posicion~s dojm~ticas. 

El estudio científico de la conducta no sólo Justifica Plante8mientos 

Senerales1 sino auei además Promete nuevas s meJores hirótesis~ Por otro 

ladr;, tenemos aue el desarrollo cient.ffico oue han alcanzado ólsunas 

ciencias en los óltimos aMosi en especial la PsicoloSfa, ha llevado l ()S 

Psicólo~os a cambiar el enfoaue Para abordar sus 2roblemas1 de tal manera 

Gue ha sur!.:íido le:: necesidad de desarrolliH1 r~nt..ender ·::1 trabajar con 

metol osi as. Propias as! como de otras áreas relacionadas (i,e. 1., 
C> 

Biotwfmicai la Física ~:1 la Biolos:[a), 

Recientementei se Puede apreciar el ause nue ha t.enido 

investi~ación interdisciPlinaria corno un camino aue permiLe un ma~or 

intercambio de ideas ~ oPinionesi aue Pueden conducir a un masor desarrollo 

dentro de los estudios referentes a la conducta~ a su correlato cerebral, 

Dentro de la Psicolo1f a como ciencia, la Parte encar~ada de estudiar las 

relaciones entre la conducta Y el sistema nervioso, es la Psicolosf a 

Fisiológica. La Psicolosia Fisiolósica estudia las bases fisiolósicas cle 

la conducta Y Presenta como obJetivo PrinciPal' dilucidar el modo en GUe 

funciona el sistema nervioso, rara producir modelos aue nos puedan exPlicar 

la conducta. F'or otro lado, dentro de este campo, el est.udio de lo~; 
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!.O! a n 3 1 i os basa l es es tJ no de 1 os le íl1 as d r.~ m a~ o r i n ti.~ 1 • é s • Es to ha na ti do d E! 

las observaciones clinicas e1ue se han ·;enido l'eal.L::ando desdl!1 el süilo 

rasado. Por eJerurlo, se ha lleSado a conocer la relación ~ue ~uardan los 

San3lios basales con la actividad molara. Se conoce la relación aue existe 

(rntrE· alt(·?f'~~ciom .. ; er1 los. s<rnsll:ios basales ':J aL=:un;;:f, (~r1fermed¿:dr3:~ motor,:;'.;; 

como la encefalitis l~tár~ica' la enfermedad de Parkinson s las coreas, 

También se ha relacionado a los Janslios basales con enfermedades aue 

¡;;fectari la actividad mot.orc::i :-oe1·0 1:iuc! suardar1 una ustrech.:: J'E•L:c:ióri con 

rrocesos conductuales comPleJosi como la r~r(lisis '::: 

h.inractividad, Por ot1'0 ladoi el üst.udio de los ~'~an:3lio::. basdlE•s., no <;ólo 

se relaciona con funciones ruoto1·asy sino tambJ?n con funciones coSnocitivas 

s con desórdenes mentales, lo cual enmarca aón ruás la imrorl2ncia de la 

investisación sobre est<::~s l~st.1·ucturas '3 ::.u:; relaciones con la~.; dumás ár(~as 

del sistema nervioso ~ la conducta. 

Este trabaJo de tesis consta de 3 secciones: La sección I se encarsa 

de la introducción Senerali es decir, exponer los fundamentos teóricos 8Ue 

r·ode an a es t 3 tesis, Es ta sección es Ut compuesta de C:Ué; ti' o e iH" i t.u 1 os: f~n 

los dos Primeros se explican las relaciones anatomu-funcional0s' haci~nd11 

énfasis en las relaciones 8Ue ~uardan los San~lios basalesi el nócleo de la 

habénula lat.eral s los n1'.Jcleos del raff~. TambH·n SE' descl'lbe ·,:;: c:.e da 

énfasis a los Princi~ales neurotransmisores involucrados en esas 

estructuras, 

aué es la 'conducta de Siro' dentro de un contexto conductual. El cuarto 

capitulo explica al~unas aProximaciones experimentales en el estudio de los 

~anSlios basales. 

La sección II se encar~a de la sección exPerimerital, donde se habl6 

del obJetivo de esta tesis s se explica cóal fue la estrateSia utili~ada 

para estudiar el problema , se describe el trabaJo experimental realizado Y 

se Presentan los resultados obtenidos, 

La seccl6n III se encarga de la discusión de resultados Y la 

Presentanción de conclusiones. 



SECCION ~ 

INTRODUCCION GENERAL 



C~PITULO 1 

RELACIONES ANATOMO-FISIOLOGICAS 



I. ANATOMIA DEL NUCLEO HABENULAR 

A) ANATOMI t~ 

El núcleo hab:enular· se localiza en el dil1 ncéfalo1 fo1·mando Parte del 

ePitélamo Junto con 12 ePifisis ~ la comisura Posterior. El nócleo 

habenular se sitúa lateralmente a la base de la erifisis1 en el hombre. 

Convencionalmente~ se encuentra dividido ror una Porción medial ~ unu 

Brodal' 

1981). En la ratai la porción medial del núcleo habenular, 2~tá formada 

Por una Población horno~énea de células obscuras PeaueMas1 circulares o 

P i l'i f o t' fil e s :J e o n F e WJ e li o e a 111 P o den d d t i e o , la Po r· '~ .l .J 11 1 a te r 3 l d e 1 111.'.lc l e o 

habenular, contiene una Población mbs heteru~énea de células. La masor 

Parte de ella::.,,. Pr·esentan un t.:rn12(fo medios tienen cc:mPD'.::· de11ddticos de 

vados cientos dE· 11iicr¡:;s <Iw,3ho1'i1 197?), En la í1abénul¿\ laterd o r-or·clói"1 

leteral del rnícleo ho;benular:i en la ¡,3tai ~:.e f'r.iederi d:i.stini'iuil' t1·es zonas: 

una zona medial de espacios estrechos de células, de tama~o 2eauuNo ~ 

medio; una zona intermedia de células de tarnana ~edio; una zona lateral 

de células ampliamente es2arcidas de tamano medio s Srande CHerkenham s 

Na 1J t.::: 1 197 9 ) • 

Del nócleo habenular surse un Sran Paauete de fibras aue Pas~ 

caudoventral s se Pro~ecta hacia el nócleo interpeduncular1 formando el 

fascículo retroflexo o tracto habónulo-interPeduncular <Brodal1 1981), 

El comPleJo habenular Junto con sus sistemas de fibras asociadas: lu 

es tri a fi1E.1dul a f" Í S el <tracto 
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habénulo-interreduncular) componen una Sran red de comunicación entre el 

cerebro anterior ~ el mesencéfalo <Hamilton1 1976). 

B> CONEXIONES AFERENTES HABENULARES <FIGURA I-1) 

B , 1 ·· A fe l' er1 b? s. a 1 n 1k 1 e o d e 1 a h ¡_: b é n u 1 a m e d i a 1 , 

La Principal conexión la recibe de los nócleos del sértum. 

cone;:iones de mt~nor masni l~1Jd p¡·ovienen de 1os n1~1cleos ch: la banda diiJ~ior1al 

de broca ~ de los nócleos del rafe medial ~ ?ontino <Herkenharn s Nauta, 

1977) t 

B.2- Aferentes al n6cleo de la habénula lateral. 

Las aferentes a la habénula lateral vienen del n6cleo de la banda 

dia~onal de broca, de la sustancia innominatai de áreas hiPotalámicas ~ en 

especial del nócleo entoPeduncular; 

CHerkenham ~Nauta, 1977). 

estas conf:.•;:iones son biJ.atei·ale~; 

El nócleo entopeduncular Cse~mento interno del ~lobo Pálido de 

mamfferos no Primates) i.'.1s la masor aferente a la habénula lat.e1-a1, l-'t!l'O 

PrinciPalmente a la mitad lateral del n6cleo. La se~unda jran vía aferente 

lleSa de la re~ión lateral del hirotálamo ~ del 6rea rre~Ptica lateral. 

Ambos tanibíen se Pro~ectan a la r>circión 111edia later'al del ni.'.1cleo \HerV..enham 

·~ Nautai 1977; Carter ~ Fibis(?r1 1978b). 

La resión ventrolateral del sórtum, la zona medial del nócleo 

accubems1 el nócleo de la banda diagonal, el área ventral Le~mentali el 

n1'.1cleo del 1·afe (central superior) 1;J la sustancia sris centPali se 

rro~ectan a la Parte medial del nócleo de la habénula latePal (lierkenham ~ 

Naut<Ú 1977) ~ 



B 

rl:ur: I-1. Princi?ales ~izs aferentes y eferentes del núcleo de la 
hc:l::iénrJla. (¡) Im·olucrando e; los núcleos del fízféd I!) Irwolucran:::IJ;:; 
l~ sust¿nciz nisr¿, rsr·te ccmPact&. 

Er1 n6cleo ento2edunculari lh' hiPotllamo lateral; IP1 núcleo 
intGr::2duncular·1 L··Hl.1 11(1clco de la haL1é'f'1Ula laierali Parte laiert3lii 
li·-1-ll.; ;:::.:lec dE· la f!,::;bóf'l!Jl.:: laterali :-:-arte medial; HM1 niJcleo de lJ 
[',.~ld:;,:J:2 ~¡C:·dL:l; Uf![:1 ~1úcif.!o de 12 bóndé .:li::::íonal1 f::D1 núcleo del 
¡·Dfé Gc.::::.~-1; F:M1 núcl¿,o ~jr,l J';~fé r.12dicl! f1L1 r2:~i:Jn r»rcóPt.ica 
J. L:~ te 1· c:-1 ; S C S , :; t :·· tu r11 s 1..: P r ~ : c,rr, i ·:;.u r 2 J. 7 A 1,) T , t 2 r E:· 2 ·.,i e r; t. ro 1 1. e.i::; n; c1 rf~ ,~ l • 
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C) CONEXIONES EFEl;:ENTES HABENULARES (FIGURA 1-1> 

C.1- Eferentes del nócleo de la habénula medial. 

Las fibras eferentes del nócleo de la habónul2 medial forman Parta 

Parte lateral del nócleo interPeduncular1 la ~arte medial con l~ part0 

medial Olr=1rkenham ':J Nautay l '179). 

C.2·- Efel'entes del .r11'Jcleo de la habén1.1lz lCJteral. 

De la Parte rostr2:l del núcleo de la habénula lateral1 s.urse \Jn 

peaue~o Paauete de fibras ílue entra al fasclculo retrof lexo desrués de 

rodear al nócleo taljmico ventral. Otras fibras se extienden "' '" la ?2· rte 

rostral de la sustancia !ris central s a las regiones te~menlal ~ tectal. 

Cuando el f¡3scfculo ri?trnfle¡:o se acerca al ;·/1clt-:G int.10•1Teduncul.:;:r; 

Por su Parte dorsomedi~li las eferentes se disPersan en varias direcciones 

Para formar! a) un Sran P2auele de fibras oue pass caudalmente sobre los 

lados dorsal ~1 later;:ll del. n1kleo ird.t~r·r-·2duncula1· \:! ~!r1 ·:.;e~'i1.i:id;3¡ volt.ea 

sustancia Sris s al coliculo suPeriorf b) una Pr0seclión laLeral se dirige 

hacia la s1.1~.tancia nü!ra1 Pii1·te comp¿~ctai e) 1.1nc:: :=-r·osecc.lón 1'ostral 

asciende en el haz df:!l cerebro medio anterior h2icü1 los nt'.!clflOS 

Preórlica sal nócleo de la banda diasonal IHerkenhs111 ~Nauta, 1979), 

Pro~ección caudal: Un ~rBn Paauete de fibras del fascículo retroflexo 
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desciende sobre el lado dorsolateral del nócleo interPeduncular' terminando 

en la Parte ventral de la sustancia Sris central donde se Pone en contacta 

con el núcleo dor·sal del rafe <Ashajanian ::¡ Wan~b 1977; Herkenha111 s Nauhi 

1979)+ Unci 31'ar1 PiHte de las fib1'as contir11'.ian cuadalmen~e en unr> Po~.ic:ión 

Paramedia ?ara entrar al nócleo medial del rafe , Un peaueMo número Je 

fibras se dirije hacia el área te3mental lateralmente edsacente a los 

núcl0os del rafe en los interslicios de la decusación del braauium 

con,iunli'v'D• tilsunas fibras de'.:;ciender1 h~ci2 •.:'1 irit.er-ior de la zor1a L::ter·al 

del nikleo raf2 ri1edi.a1.. De e~:.ta 1·;.:.,c:ióniJ;:;;;: 1'ib1-.::.:-::, :;.e dr,11:»1.Lm me:·dL:>liHi7~nl.€! a 

las FartE·~" :ná~, CQntral2::, :fol n:.Jcloo) u cori\:.i.;-1uar1 dor<:.ol.3tf.:l'2~lm1?1"1te iic¡cia e). 

intel'ior de 1 a fo 1· mi:> e i ó n re t .i e u l r! r ~e::-: r,1 \..' r1 ta l ;,: d :i ;3 e(: r1 t. 2 ;:; l b r a ci u :i. u 111 

conJuntivoien la re~ión proximal 2 su decu;ación. En 0st0 Pros2cción el 

nócleo de ].a habénula l;:;teral t,:;111b.Lón se cor.,unic:a cun (·!l 111:.1cleo ti:":5111er1!,:~di 

Porciones ventral, dorsal ~ rlorsolateral. Por la rarte mts caudal de la 

sustancia sris c:entral1 la~; 1';!f(:>r·ente::. <;:.e e:;tii:.:nden ).ate1·almentt: a lo~; 

ndcleos mesencefálicos del trisémino s del locus coeruleus <Herkenham s 

Nauta, 1979), 

ProYección lateral! Las eferentes del nócleo de la ha~~nula lateral 

se Pt'o::1ectan POI' el fc:;sciculo retrofle;-:o hacla el ~:r~:a ·;ontral lHsmental1 

hacia la sustancia nisra Parte compacta s a la zona aue Queda entre la 

P a r te e o ni P aeta '3 e J. 1 e 111 rii ~.e o me d i o + T;:; :11 b :i í· n se i'' i' o\:! r~ e La .:; 1 a fo i' H1 Be :i ó 11 

reticular me!:.enct!f,31.Lcai <Jl núclr~o accumben~:,. s al hír-ot,.~'.lamo lateral 

(Herkenham s Nautar 1979), 

F' l'O'=:!ecc ión ro:::,t !'al! 

habénula lateral 

rostral111ente s se 

C-lll e 

cruzan 

Al:Junas 

POT' 

fibras eferenles del nócleo de la 

el fascículo retroflexar se Proseclan 

Parcialmente lz decusaciéJn s u F' J' a r11 a m i 1 a " i 

ascer1diendo bilateralmer1te en el haz del cerebi·o medio c:nterior •. ~.Lwric.:s 

de estas fib1·as, se pro~ectan mt~dialmente hacia lo!'.; 1·1(1clt.1 0;; d1?l i1iPoU:la11101 

posterior \~ dor·~,on1edi;3l, Otra~; ':':.e a~.:resar1 ;;, li3 r-;.Ht(! '/t?ntral del Lractu 

mamilo-talámico ~ sisuen en este haz hacia el nócl00 del 

11 en t ro me d i a 1 , El res to d r~ fL b r a,;; 8 IJ e G u E! dar 1 f? n t? 1 ha;! del e !H t? b ro rH.> d .i o 

ante!'ior ccmt.i.nuan :.u curso 1'osi1'al 1 Pl'O~l\~vt.'indo~,t:' i'lac.ia i:!l r11'.!cleo del 

hipotálamo lateral' al área ~reóPtica1 ~ la sustancia innominata, al sérturu 
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ventrolateral Y al n6cleo accumbens (Herkenham s Nauta11979), 

II. ANATOMIA DE LOS NUCLEOS DEL RAFE 

A> ANATOMIA <FIGURA I-2) 

Los núcleos del rafe estén constituidos Por un comPleJo nuclear 

-ro r m ad o de va r i os 3 I' u Po s. de e é 1 u 1 a:; cm e Pueden se r d i :;. t i n ~'i u i do s e n b a·::. e a 

estrecha, como una colección de células oue se extienden a lo lar~o de la 

linea media del tallo cerebral1 es decir, de la terminación caudal del 

bulbo hasta el mesencófalo rosLral (taber et al.1 1960), 

Anat6micamenler se Pueden distin~uir ocho nócleos. Es l .. o s r; 1:.1 e 1 2 os 

considerados de la reJión m¿s caudal hasta la re~ión el más rostral son el 

e e n t r a 1 su í" e t' i o T' 1 r a fe do T' s a 1 , e 1 11 .'¡e 1 f.' o l i ne a ri s i n t e rn e d i o '.:.! f.d n 1] cJ. e o 

1 i ne 3 r i s d o 1· s a l (T abe r e t a 1 • 1 1 9 6 O ) • E n L:: r 2-t.<H ., 1 
""J 

e e~ n ll· a 1 .:. uf· et' i o r , u su a 1 mente se 1 e e o ri o e e e o 111 o t.1 l " n 1'.'1e1 e o de 1 rafe me i:.U ,_, l ' 

( ~m1 i t i a • 1 9 7 8 ) , 

B> CONEX!DNEB AFERENTES DE LOS NUCLEOS DEL RAFE 

Para Prorósitos especif icos de este trabaJo de investi~ación, sólo se 

del 1•af2 :lor~~al ~ medial? ua C11Je son E1;:clusivamente estos .n1:'Jcl{ws lo'.s oue 

tienen ri?1 aciérn con l<l habónula late1'al ~:1 con los san'.:llios basales. 



' ( 

t .. ,. ' t' •• ~. l' . 
¡,.., ~ ....... .._ ,,,, .. 

'. ... • t 

r.: :: c.: :. ; :. e·~.: .J ü 

Hipotálamo 
Lr y l1 Cs 

RO 
Rp 
Pira 
Rpa 

,~ ~ . . ' 
1 L..·.l ¡;, 



PAG. 9 

Btl- Cone:dones aferentes al nócleo del rafe dol'sal (Fisura I··3) 

Este núcleo recibe conexiones imPortantes del nócleo del tracto 

solitarioi del nócleo de la hab6nula lateral, del nócleo rreóPtico medial ~ 

de la corteza Prefrontal. Alsunas cone~iones de menor masnitud las T'QCibe 

del nócleo Preórtico later~l s ma~nocelular, de la formación reticular, de 

la estri; terminalis s del locus coeruleus. 

B,2- Conexiones aferentes al nócleo del rafe medial <Fiiura I-3) 

Recibe conexiones de la zona B9 s Principalmente del n6cleo de lG 

habénul a late 1·al + Otras conexiones aue recibe son de la rorrnación 

reticular1 del locus coeruleu·;i r1úcl eo ·~ 

ma::.ínoceJ. ul ar Y de la estda h:~r111inalis '.:~ de li corteza Prefrontal 

<AshaJani;rn:: Wans~ 1977? Azmitia1 1978); 

C) CONEXIONES EFERENTES DE LOS MUCLEOS DEL F:AFE. <FIGL!f~r~ I-4 \:l I-5) 

En las pro\:!ecciones de los nócleos del rafe dorsal ~ medial se Pueden 

distinsui!' 6 tl'.:;ctos. de fibra~, 1:fel'ent;:.•s, f.11 r1(1i.'leo dE~l r;::fE.1 don:.al le 

corresponde 4 tractos~ además comparte uno con el nócleo del rafe medial, 

El tr~cto del cerebro anterior del rafe se ubicn en 12 Partl! 

ventrolateral del haz del cerebro medio anterior, comunicando al ndcleo del 

rafe dorsal con la sustancia nisra Parte comroclai 10 arui~dalai la corteza 

Piriforme, el sértum lateral~ el cuerpo mamilari el nócleo dorsolateral del 

tálamoi el nócleo talámico anterior' el nócleo Periventricular del t6lamo1 

la estr.ia ~erninal:ir;; ':!con el Lubé1·c1Jlo olfato1·io. 

El tracto del cerebro medio anterior del rafe medial se sitóa en la 
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Parte ventrolateral del haz del cerebro medio anterior ~ se Proyecta al 

núcleo trian(J1JJ.a1' :.1 al nócleo finibdal del sépti.1111, al f6rmü: d¡ns1~1, 2.l 

hiF,ocamr-01 a la re!.:lión del siro dentado1 al nr.'.lclr:•o Perivent1'icul2r deJ 

hirotélaruo1 a la parle medial posterior del núcleo surraGuiasmético' al 

banda diasonal, 1 OS CIJE.'l'POS ni a m i 1 a 1· e s ? J.os núcleos anterior IJ 
·' 

Paraventricular del tálamo' a la estría terminalis ~ a los tubérculos 

o J.f dorios .• 

El tracto medial de.l rafe lleva fib!'as efen~nte~, tc:r1to i:h:~l n1~1cleo del 

rafe medial1 como del nócleo del r~fe dorsal. Este tracto corre ventral al 

fascfculo retroflexo ~ Prosecta al núcleo interP~duncul2r ~ a la rorción 

medial del cuerpo mamilar, 

El tr·acto cor·t.ical del rafe do1·sal se encuentra vent.rolatet'al al 

fascículo lon~iLudinal medio. Sus fibras corren rostralmente a los camros 

de Forelr donde se extienden lateralmente a la zona incerta Para entrar ~ 

la Porción caudo-lateT·al del es\...riado (cc)l11::,lejo ca1Jd;::;do···r:-uta111en) '.:! :~1"' 

extiende a la corteza Parieto-temPoral. 

rafe dorsal s curva lateralmente d través del te~ruento mes~ncGfálico Para 

alcanzar la Parte ventrolateral del mesencófalo, 

al núcleo ventrolateral del cuerpo ~eniculado. 

El tracto Periventricular del rafe dorsal corre vent!'al al acueducto 

mesencef¿lico en 12 sustancia ~ris central ventromadial. Este Lracto 

Proyecta rostralmente a la resión reriventricular del tálamo Y del 

hirotálamo <Bobiellier et c.i1,, 1976i Jac:obs f~t aJ.,, 1978i Ai~m:it.ia' 1978; 

Azmi tia ;¡ S¡?sal, 1978). 

Las Prowecciones del nócleo del rafe dorsal son rredoffiinsntemente 
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iPsilaterales s las del nócleo del r~fe medial son Principalmente 

bilaterales. Las 1>1'o!:lecciones del n(Jcleo del !'afe medial se decusan en 13 

comisura ·:;upraóPticc:H en la comisu1·a suPran1amilar ~en la dt:~cu·;ación del 

brat~i.Jium conJuntivo (Jacobs et al. 1 1978). 

III, ANATOMIA DE LOS GANGLIOS BASALES 

A) ANATOMIA (FIGURA I,6) 

Los investi~adores en el campo de la neurolo~ia clinica, neuroanato~fd 

~ neurofarmacolosfa, han t~nido diferencias en cuanto a la terminolosia 

usada Para describir las resiones de los ~angl~os b2s~les. Dent.ro d(~ Ja 

han mantenido constantes a lrdvés del des.anol lo hi:.Li'.J1ico, 

estructuras consideradas como inle~ranles Je los san~lios basales Por todos 

los autor·es, ·:;on el n1'.1cleo c.3ud2.do ~¡el 11i'.11.:lec ll~11t..i.forme1 i.r1c1.ui.da~; ~;u:::. 

dos divi::.iom:~s: Putamt:•n !:! ¡~l slobu 1 /:lLJo, Er1 ]3 c::ctuali.dzid) mucho~, 

autores consideran como p¡::rt.e dr:: los ;;;;ari!.:llios bc;::.;;:lc,~.1 :: .. :,tr·1Jctura'.;, ·Gui::: ~,r,' 

encuer1t.ran en el diencé!f<:doi teh•r·11·t~falo '::J mE·senc{f.;lo, cc:ii:10 son el 

cJ.¡;¡u;:,tf-01 el ni'.lcltrn subtalf:'cmico "1 la su:;tr.:ncia ni::lr'a \Gal'c.f.a-Mu~ozi 1.9!33) 1 

Para fines de r1ste tl'i3ba.Jo~ :::-t:' considt?l'f;n las est.1·ucturas mer1donada~; er1 

donde se citan como inLe~rantes de los jan~llos b~sdles! 

e a u dad o , 2 l ~no b o p l;l i do 1 i:l 1 n i.'.i e 1 e o en to P E.1duncJ1 a !' 1 a I rd1 el e o ~; 1.1 b L iJ l é 111 i e o s 

a 1 a s u s t. a n ci a n i 3 r a ( Me G E' <H e t a L 1 1 9 B 4 ) + 

El nócleo caudado' al i~ual aue el putamen1 es una estructura aue se 



Fisura I-6, Esauema de la sección frontal 
mostrando las Principales conexiones Y 
basales, Abreviaturas: GPLr Slobo 
8ntoPeduncular; SUB, núcleo subtal¿ruico; 
ansa lenticular; FL1 fascículo lenticular. 
ventral r;r;terior·i VL1 ventr·al lateral, 
Esauoma tomado de Shephard, 1983. 

LOÜIJU:l 
í ;'.Q!Jíl..'_ 

de un cerebro humano' 
relaciones de los Sanslios 
Pálido; GPM1 núcleo 

St·h sustancia nisrar AL, 
Núcleos talámicos: VA' 
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deriva del telencéfalo. Es una masa celular jris alar~ada en forma de arco 

aue se extiende al lado del ventriculo lateral. Consta de dos Porciones: 

una P1·011iinc.,nLe o Cé\be~:a, aue se E!rtcuentra do1·solat1~ral ol tálamo ~1 oti·a 

f'u1·c.iór1 ll!é·; dtd::iada o col.a1 caudal al tálamo, oue enti·c:: en t.1 1 Uibulo 

temporal donde se relaciona con el comrleJo amisdalino CCarPenter• 1981). 

El Putamen es la porción m~s ~rande ~ lateral del cuerpo estriado. Su 

ubicación es medial a la corleZJ insular, separada de 6sta por la c¿psula 

,;, ;; t 1:: rri a '::! e 1 el a u s t r· o < Ca r í'' e n t. e r ' l 9 8 1 ) • E n l. a r a t a ':J o tr o s e r1 ro!·? do I' e s ; 

cd n 1~1 el e o e e:: u dad o ':.~ e 1 P 1.1tam1rn fo r man un ~;o 1 o n 111 e h• o i n r:H s t. i n :3 u i b 1 E.• un o :J t> l 

otro1 denominado cuerpo estri~do. 

El slobu pt;lido ~;e encuentra acomod;;¡do med:lalmentl: el puta:T1E.>n '::! ·;.u 

borde ventrc:l se encuentr·a adsacente ::.: 1.::; sustancia ir1nomi.nata salo~:; 

n ú el e os o 1 f .;: t. o r i o s , E 1 P (; 1 i d o e• s \. .. ~ se P ¿; r a do P o r do s L~< ad. r 1 .;; "'· : un a ·:; 2 P iH a ~ 

los se~mentos medial ~ lateral; ~ la otra, no tan Precisar divide a la 

P o 1· e i él n me d i a 1 e n (.' l á r \.~ i3 .~ n t e r ne; ~! t? n E· 1 h l' e a e :d, e r na , r .i 1 o !:i 2 n é t. i e ame n t f:' 1 

al ~lobo rálido se le reconoce como Paleoestriado (Park et al.1 1982; 

Jasaramanv 1983), 

El núcleo entoPeduncular se encuentra embebido entre las fibras aue 

forman el p2d~nculo cerebral. En 12 rata s en otros mamiferos no Prima~es' 

se le considera como la Porción interna del 1lobo Pálido (Brodali J.981). 

El núcleo subtalámico o cuerpo de Luss se encuentra situado on la 

P a I' t E• basal d E· 1 d h.• ne 1~! fa 1 o ; justo en .l a t T' a ns i e i ó n de 1 íl; e'.::· l'l 1e1H r.; 1 o s e 1 

diN1céfalo. Este ni'.1cleo tiene fo1·111c aPro>:imada de un o·.-oi1:.!e1 E!l c1.1.3l i 

e a u d a 1 :-; ve n t r· a 1 n; N1 te s e P u e d e e o n s i d e I' t:: l' e o 111 o un ;;.; e o n ti n u a d. 611 de 1 a 

sustancia nisra (Brodali 1981) 1 

La sustancia nisra se encuentra localizada ror atr6s de la Parte 

Ci)IJdal del ~Hobo Pálido, es el n6cleo mesencer~lico rn4s ~!'ande, 

Generalmente se divide en dos Partes: una Parte comPacta1 rica en células 

~ oue en el hombre, se compone de neuronas Srandes Y mu~ Pi~mentadas; u la 

Parte reticulal', rica en fibras <Rinvik s Grufavév 1970), 



B) CONEXIONES AFERENTES A LOS GANGLIOS BASALES 

La ma':!or cone;dón c;:ferente a los san.:Hios basale~> está for·mada Poi· 

fibras F'T'OVenientes de casi todas las re::iion1?s de la corteza t~u1:• te l'llli.na11 

en el cue rPo est1·i.ado. Esta C O f'l C! ;.¡ i Ó 11 córtico-estrialal 

topogróficamente or~anizada. El 1 ó b u 1 o f !' o n t a 1 se P r· o ~n~ el. a a 1 a ? .;: r te• 

anterior de la cabeza del nócleo caudado s a la Parte suPracoruisur~l del 

Putameni la corteza Parietal se Pro~ecta al cuerpo del nócleo caudado s a 

la Parte rost-comisural del rutamen; ~ la corteza visual occiPit2l s~ 

e o n e e I~ "'' e o n 1 a P a r te Pos te !' i o 1· d e 1 n :~:e 1 e o e a u d ad o ':! e o n e 1 :~· u t a 111 er1 rn r· o d .::i 1 i 

1?81), 

La sustancia niSra es también una de las ma~ores vias aferent0s al 

estriado Por medio de la via ni~ro-estriatal, En esta vlai las fibras se 

ori~inan Principalmente de células aue se encuentran en la Parte comPacta 

de la sustancia ni!:ir;,:; <Gu\:.teriet s ti3haJani<:ff11 1978i Faull s Mehler, 1?78) ,. 

esta via es considerada como característica imPortante en la etiología de 

1 a en f e r me da d d e F' a r k i. n ·; o r 1 <H o n ~-d· .. :l e 1,;i e z s 1 1 9 7 3 1 • 

Otra via aferente al estriado, orLHna J. C< s n1~cl eo·::.; 

intralaminares del tálamo. Otra vía de conexión aferente al esLriadoi la 

e o m r o n e e 1 n ú el e o de l r a fe do 1' s 2 l rn o b i 11 i e r e t a l. , 1 9 n. ; A zrrii ti a :.:J 

Sesal, 19781 Azmitia1 1978), 

El ~lobo Pálido recibe fibras rrinciPalmente del nócleo subtalémico s 

del estl'iado, El nócleo entoPeduncular recibe conexiones Principalmente 

del estriado. El nócleo subtalámico recibe aferentes Principalmente del 

3lobo Pálido <Cal'ter <j Fibi~ser1 1978i F'ark et aliY 1982; W:ilson ::~ F'helan1 

11782). 

Las aferentes a la sustancia ni~ra vienen PrinciPalruente de! el 
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estriado, el ~lobo Pálido' el nócleo accumbens ~ algunos autores Proponen 

a u e tan: b i é n de 1 a e o J' te;! a e e !'e b r al <Bu n ne 'J ~¡ As ha Jan i ar11 1 9 7 6 ) • T 2. m Lii ti.· n ::. e 

ha demostrar , -· ... t> e:dstencic:: de las c:one:dones PrinciPalmente 

iPsilater·ales de los n1kleos del rafe dorsal;¡ medial hacia la s.us.lar1ci:.:. 

rd.sra <Bobillier et c.:l.1 1976; Azmitia ':I Sesal' l978r Azmitia, 1978), 

C) CONEXIONES EFERENTES DE LOS GANGLIOS BASALES 

C.1- Eferentes estriatales. (Fisura I-7) 

Se ha C(JffiProbado aue el .estd.ado er1via fibras al globo rélido '.:J a la 

sustancia nisra (Fox ~ Rafolds1 1975i Park et al.i 1982; Wilson s Phelan, 

1982) ; 

Las fibras del estriado al slobo P<Hido ':f. ;;J n1kleo entoPedunculi:<l' 

forman aParentemente contactos m(JltiPles 1 ord i t ud i na 1 es de til·'O 

axodendrftico <Yoshida et al,, 1972; Na3'::! et al, 1 l 978b), Se han 

discutido dos posibilid2des con respecto al tif.:·ei de fibras ef'erer1h!=; 

estriatales: Primero los axones de las ~élulas estriatal2s se riensa ílUe 

rro<.:.iectan como col2-ter·alt:•::::. l:.ll slobo Phlidoi ;;:1 n(1cJ.E~O eritc:Pt:duncular' ·~a le:: 

sustancia nisra CFox s Rafolds1 1975), sesundoi se Piensa Aue el estriado 

~ie Prosecta separadamentf~ a esta'.~ tn.1 s estructuras Owahor:i ':! Miz1.1noi 

1981)' 

Por otro ladoi se 1=?ncuentra es l:.abl eddo ou e 1 a v.[ a 

estriado-nisral desciende paralelamente a la via ascedente doraminér0ica 

nisro-estrital CGrcrfov.1~ ':! f\irwü.i 1970i Na3s et aJ.,, 1978b), 

a nivel del hirotálarno donde la via nisro-estriatal corre ror el haz del 

cerebro medio anterior' ~ la vfa estriado-nisral corre Por el redónculo 

cerebral <Wrisht et al1 1977), La vía estriado-niSral es una rro~ección 

topotlráficamente ordenada del estriado a la Parte reticulJda de la 

sustancia nisra. La parte dorsal del estriado Pro~acta a la Parte ventral 





de la sustancia nisra reticulada. Las fibras con calibres finos salen del 

tiPo de c1:i:tulas eslriatales m.~s con1unes! las M~Ul'Onos d<;? ta111;.~1'10 1riedio con 

esPinas~ c1ue eonsti.t.u~:;en mt.s i::h?l 50/. de li3 POblcición celul;n íflurtrH!!:J ~ 

corte;;:a, Desde entonces, la e:dst.encia de tal via ha ::.ido cuestion;;da. En 

la actualidad, existe evidencia oue muestra uue las c61ulas estriJtales 

la corteza l 980). La Vi¿: 

estriado-cortical Parece ascender de de 

eslrialales' cada racimo representa un ~ruPo de células estriatales aue se 

pro~ectan a la corteza cerebrsl <RaSsdale s Grasbielr 1981). 

c.2-· Efer'entes dE?l ::!lobo Pálido. (FiSUl'i:l I-·8) 

E}: i s t. e u n a s r a n P ro 'Je e 1.· i. ó 11 de l !:.H o b o P á l i do h a ci a 

subtal ámico, 

como la rata CCarter s Fibiser1 1978al () t -~ , .. 
0.t, ... • 

1 9 8 O ) , To d as 1 a s J' e::; i o n e s de J. r: 1~1 el e o su b t él 1 é ud. e o I' e e i b t? 11 en t.. 1' rJ ci .;; d e l ~íl o be; 

Pálidoi excerto la Parte medio caudal1 la cual recibe aferentes del nócleo 

entoPeduncular (DeVito et al., 1980), Por c:tro ladoi e:d·;ten estudiof; tHHc 

describen la Prosección del 1lobo rólldo a la nis1'c.t < Bunnes .. 
..:.1 

Otras resione~> ce1'ebrales c~ue reciben cone::iones del ~.Hobo Ptll:ldoi 

son: el nócleo ventromedial s el ndcleo dorsomedial del tálamo~ la zona 

incerta ':!la corteza cere·bral (Carter s Fibiser' 1978i DelJi.to et al.~ 

1980) • 

C+3- Eferentes del n6cleo entoPeduncular. (Fisura I-8) 

Ha auedado bien establecido aue el nó~leo entoreduncular se rroyecta 

masivamente al tálamo (Nas~ et al,, 1978bl1 Estas fibras Pro~ectan 
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Pr'inci2almente a los co111Ple •. ios ventral--anterior '::!. ventral--lal,er<:~l. T<~ml .. lil~ll 

se rro~ecta al centromediano s Jl nócleo rarafascicular del lélamo CNas~ et 

al.1 1978a; DeVito et al., 1980; P:icock ~ Phillirson1 1984), 

Otra :.! r a n e f E! 1· e r1 t t:· <fo l ri!'I el e o e: n to Pe d un e u 1 a r es ha e i a E• 1 n <.1 el rw de 1 a 

habénula lah.•rc.d. (f!as':I et al.1 1978a! De'Jito <~t.. al.i 1980). En la rat.~, 

CHerkenham s Mc:utar 1977) ,. 

Poi· otro }¡;;iJoi se ha r:stablecido aue el n!Jcli:o f!nt0Pf.~dunc1J1.:ir Fl"O'Jecta 

tambiéni al n6cleo te~mental Pedónculo Pontino <Na~~ et al.i 1978a; DeVito 

et al.' 1980i Jackson :i Crossman1 1981). las terminales eferentes ,-,·1 
f'.;.J. 

n 1k 1 e o t e si lile n t a 1 Pe d 1.'.J n e u l o Po n t i n o , -::. o n e e: l e:: t e I' a 1 e s a;: (H 1 i e ¿1 ·;:; de 1. ;.;: s f i b r a e,; 

Pélido-talámicas s de las fibras Pélido-habenulares (Van d~r Koow s Carter, 

1981) t 

C.4- Eferentes nidrales. <Fisura I-9> 

Ararte de la Pro~ecci6n nisro-estriatal descrita anteriormente Y 

existen tres vias eferentes Princirales de la sustancia nisra hacia el 

télamo, el téctum 

PhilliPsonr 1984), 

,. 
::· el PE1d1jncu 1 o CF'~cock 

Las céh1li:Vi:. de orisen Para la via nisro-talámica son neurona·3 ~irandes 

situadas en la rarte reticulada. Ellas Prosectan a la Porción medial dvl 

comPleJo ventral-anterior Y ventral-lateral del télamo (nócleo ventromedial 

en la r·ata) (Faull <.:i Mehleri 1978), Otras cone;.don1~·;; del tólamo son hacia 

la Porción intralaminar del nóclco dorsomedial s al nócleo parafascicular 

(Clavier et al., 19761 Beckstead et al., 1979), 

La via nisro-tectal se ori~ina de un subsruPo esrecifico de neuronas 

de la sustancia nigra reticuladai ílUe se encuentran en la Parte ventral ~ 

ventrolateral de las neuronas de la via ni~ro-tal~mica <Faull ~ Mehlerr 

1978) • Esta toP09rafia es serueJante en la rata, en el ~ate ~ el mono 
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Peaue"as Porciones de fibras se Proscctan al téctum contralateral <Deniau 

et al ... 1977). 

niSra reticulada ~ van a terminar al nócleo Pcdónculo Pontino, oue se 

encuentra ror debaJo de la decusación del braouium conJuntivo <Beckstead et 

al+f 19?9j, 

En resumeni en base a la relación anatóIBica aue existe entre 

diferentes estructuras aue intesran los san~lios basales s la relación aue 

éstos ~uardan con otr~s estructuras como son: el nócleo de la habénula 

ProPoner aue los sanslios ba'::>.;des forman uria í'ed de coniunicacián entn:> sf, 

~ además se conectan con muchas otr~s áreas cerebrales. Debido a esto1 

surge la pregunta de cuél rodria ser la función de esta red de 

comunicación. Antes 1fr.• i'' ro e e de 1· a 1 e:::. ludio de G 1 !'.!un a fu ne i ó n :1 s. e 

analizarán los rieuroti·ansmisor·es contenidos en als1Jrias de esta'.:' v.fi3S de 

inter·conedón' cwe se han desct·i to º la fr~cha. 



CAPITULO 2 

NEUROTRANSMISORES INVOLUCRADOS 



t flW '° ,..._ 

I, NEUROTRANSMISORES 

Los anatomistas clásicos intentaron retratar las interconexiones del 

sistema motor extraPirsmidali estableciendo diagramas cornPlicadosv los 

cualf:!S son familiarez, a los lecto1'l!S ÓE:' lo~> libJ'Os. L~1i3;.:lco·; de l.t~;:tu, En 

cambio~ J. os, ne u I' o a n e::t .. o mistas b i. o cm r mi e os ti e den a r· e d 1J e i !' e"'' a e o 111::>l1? ,ji d r.s d 

P a r a íl1 o s t r a r solamente aGuellos tractos1 en los cuales.i 1 os 

neurotransmiso!'es han sido identificados auimicamente. 

se de s c r i b i T' tJ n b T' e ve n1 2 n te l o s ne u r o t r a n s m i s o r e s P I' i n e i f' 131 e s d e l o ·3 ::l ar1 s 1 i o '.:> 

b as a l e s , d e 1 r11~J el e o de 1 a h a b <.~ n u l a 1 a t. e T' a l ;¡ d e 1 c.15 n i'.I e 1 e o·.:. d 1~ l r a f e 

(dorsal ~medial), 

La maYor Parte del conocimiento de la neuroanatomia bioauímica, ha 

sido acumulada en base a la relación aue se ~uarda con determinada 

enfermedad o función inherente a neurotransmisores esP~cificos. 

Antes de revisar los neurotransmisores GUe intervienen en los san~lios 

basales, en el nócleo de la habénula lat~ral s en los nócleos del rafe , es 

e o n ven i ente de fin i !' cw é es un ne uro t r a n ·::; 111 i !::. o r :;! e u{; 1 ('-' s son 1 os r t.' niJi si to~; 

Para e<ue una sustancia sea considerada como un r1eurotr;,rnsmisor·, Sl! d\!fir1e 

como una sustancia oue es liberada sinárticamente ror una neurona ~ aue 

a fe c t a a o t r· a e é l u 1 a ( n e u r o n a u ó r :;; a n o e fe e to r de u ri a 10 E) rH? 1· a e s P t! d. f i e a ) 

(Se h w a l' t z ' l 9 81 ) , P a r a o u e u n a su s l a n e i a en d. 111 i e a se a e o n s i d e r ad ;; e o íl1 o un 

neurotransmisor~ debe cumplir con ciertos re~uisitos: 

l+ Anatómico: Presencia de la sustancia en cantidades aPrDPiadas en 

los procesos Presinárlicos. 

2+ BioaY1mico: Presencia Y operación de enzimas 8Ue sintetizan la 
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sustancia en la neurona Presinbrtica y en procesos de activación o 

inactivación de la sustancia en la sinaPsis. 

3. Fisiol6Sico! demostración aue la estimulación fisioló~ica causa 

en la terminal Presiná?ticav la liberación de la sustancia ~ aue la 

a~licación iontofurética de la sustancia a la sinaPsis1 en cantidades 

apropiadas mimetizan la respuesta natural. 

4. Farmacolósico! La existencia de drosas 8Ue afecten los diferentes 

Pasos en::im.Hico~. o biofir~icos s aue tensan sus efectos sobre lJ :: .. f r1tesis1 

e 1 a 1 m a e en aj E.' ' 1 a 1 ibera c:i ó r11 1 a e; e ció n i 1 a in a e ti v Je i. 1'J n o l a re e a P tu r a de 

la sustancia. 

Generalmente se considera aue los neurotranslliisores Pueden tener dos 

efectos! excitador o inhibidor. El efecto excitador se traduce como la 

disminución del Potencial de membrana, es decir, una desPolarizaci~n de 1~ 

membrana; el efecto inhibidor consiste en un aumento en el Potencial de 

membrana, o sea• una hiPerPolarización de la membrana (ShePherdi 1983). 
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II. NEUROTRANSMISORES INVOLUCRADOS EN EL NUCLEO DE LA 11ABENULA LATERAL. 
<FIGURA II··U 

de es te n ~1 el e o en e 1 P r o e e s a n1 i e n t, o d e 1 a i n fo 1' m a e i ó í , .:J e (: r e a s l J 111 b i e a s 

( i. e, dr~ J. 2 bandé; di a~ona 1) , . ., 

extraPiramidales (i,e. nó~leo ent0Peduncular1 sustancia ni~ral (A~haJanian 

y Wans1 1977>. Se han realizado srandes esfuerzos Para tratar Je 

determinar el papel de varios neurotransmisores Putativos en el nócleo de 

la hab(~nula lateral <Cuello et. al.1 1978i Goit.E.'sfeld ':! Jacobo~iit;:.:, 1978), 

En el comPleJo nuclear de la habénula se ha n.1 2or'te:~do la e:d!;tencL;; de ur•a 

sran cantidad de neurotransmisores entre los aue se encuentran! el GABn 

<ácido sama-amino butfI'íco) OJans :; Asha.fardar11 1977i NaEl::t et al., 1978ai 

Gottesfeld Y Jacobowitz1 1978>, la acetilcolina CHooever et al., 1978; 

Cuello et al., 1978), la sustancia P <Cuello et al11 1978)1 la doParoina 

<Verstees et al,, 1976; Azmitiav 1978i 

PhilliPson Y Griffith? 1980; PhilliPson Y PYcock? 1982) Y la noradrenalina 

CVerstees et al~f 1976>, La sisnificancia funcional de c~da uno de esto~ 

neurotransmisores en el n1kleo de la habém11.1 lateral no ha m1edado c:lt.n'o 

<McCulloch et al.1 1980). 

Existen estudios aue han ~ratado de analizar los sistemas de 

neurotransmisores de l~s vías arerentras habenulares ~ se ha llegado 112 

1~1 ~rea Je 1~ banda diaSonal-seP~al al nócleo de la habénula lateral 

del L~i't!a ·,1N1tr.:1l t.E·3f!lf?nta1 ha sido d~ :Han intel'és \PhilliPsorn 1980i 

Phillirson ~ Griffith, 1980; PhilliPson Y Pwcock1 1981l1982; Skage rbe rfl 

Por otro lado, estudios bioauímicos ~ electrofisiolóSicos 



Fi~ura II,1, Principales neurotransmisores involucrados en el nócleo 
da 12 h~b6nul2 lateral. 

Eh nr'.lcleo ent.0?2duí.c:ular; IFi r¡::Jcleo int.21-fascícularr 
interPeduncul~rl HL, n6cleo de la habénula lateral; ~H, 

habénul2 n1ediali trnBi r;úcleo de le:: banda diasor1aU F:D; 
raf~ dorsal; RMY núcleo del r2fé ~edi2li 

acetilcolina; Gaba, ócido Sarna 2nimo butirico; Sust. 

Esauema ~~dificado tomado de Herkenhsrn and Nauta, 1979. 

IF'Y n(1c:leG 
;·,::.1cleo de le 
n~1clE•o del. 

s.ustz;¡cir) 
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analizado el Posible sislema de neurotransmisores contenidos en las 

eferentes habenular0s+ Tenemos el caso de la ProYección al rafe , la cual 

;¡e·~ ha ·::-u~lf::rido t:HJe ·:;ea de nat1.1rale2a ::it>baérsica {Wans ~¡ A!:!ha,janian, l.977). 

T a m b :¡ é r 1 se h a su!:!"~ ri do 1 a t:~ d s t, e ne i a <.fa sus t. a ne i a F' e n 1 as e r e 1· e n te s de 1 a 

III1 NEUROTRANSMISORES INVOLUCRADOS EN LOS NUCLEOS DEL RAFE 

L~s ProYecciones de los nócleos del rafe mesencefálico {dorsal s 

m é d u 1 e: e' s ::- in;:.; l (Ve 1' e al' l tul 1; ~' 
: ) t Entre los n~cleos mesencafblicos del rar~ 

Palkovi~s et ~1., 1977i nzruiliai 1978; Van der Koos s Hetlori1 

!:i <:!rote•:: .~ n {; 1· ~¡ i e a e n e u t2 n t 1· ;::: 

enfermed~d de Parkinson)ila 

1r:: su·,;t.:~nc.i. .. :: ri:i.::.ira ._,:al est.riddo ha s:ido d\? 

L ;;: :, ¡:¡ 1 t.:.:\:: e o f'• e e rr l. r,:; e :l un 1? ::; d t: ':.e ro ton i n ;:: s de .;; e f? t i 1 e o l i n i.J en e 1 

(:~':;t;·i0;do su~lili:'l'1~r1 una intei'é::c:c:i611 t:r1t1·c:i ;<111bos n<::•ur·oL1·;::n::.rnj~:.or2':::, 2r1 r.•slE} 
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IV, NEUROTRANSMISORES INVOLUCRADOS EN LOS GANGLIOS BASALES 
(rIGUr:1~ II-·3) 

Er. lo~; ~!ar1:::il:i.os basales se ha ideriti f icado una serie de 

l i3 v.t a estri3do-Palidal contiene ;:(.•p t.i CÍ•JS or,.i.odes, F D S .i b 1 E.' íl: E!f'¡ t 2 

ni:;ra CFi.nl1?s pi, al., 19811, :.; u ::.~ .i t.~ r· e tamb:it'..•n Cl lj f:.' f'IC'U l'On<)S 

,; 1 s 1 o b o f' (: l i do , ¡; 1 n (1 el e·.:.• 1? r1t.or:-ed1: ne u 1 .::: r !:! a l ¿, ;. u~' tan t.: i c.: ni~ r·,:; • f.1 d (~111 /¡ s; 

1/.:;::~·:: f-jt al .1 1978b). F'or otro lar.Jo, lc;s fibra~. 

mediadas ?Or GABA tambi~n Parecen prosectar a la sustancia nisrs ~ al 

[;: i s 1.. i?.n e·:. tu d i o:;, n r.1 u ro mli m i. e o~; e~ iJ E! han .i den t.. i f i e ad o a L1 '.5 IJ s tan ci a F' ·3 

L;:; .:. f i b r· a·:::. o 1.1 i:' ::: o rs t. i e 1 1 '" ri :. 1.: ~.tan e i a F' , t ;;; 111 L: i ó n r' 1.1 e den ~;e r 

a 1 • i 1.978)! r:- o r 1 o ¡ 11.1 e r- ;; r e e e G u P ] ;:; s e f e r e ri t e s de '.:; u s t a n e i a F' 

r· . 1.:r1 la s1..1star1cia 

uri decr·emer1to er1 ]¡:~ rE'C!;lF'turD de la colina 1;1 en la actividad d1:.1 la 



B __ ....... -.. -' .. _ .... --­--- ', 
'. 

Fi~ur2 !I-3 Princifale; neurcLransrnisores involucradJs e~ lGs ;~nSlios 
b~sales, 

f":d11 aceLilcol.i~1<>i cu;, colic:i;t.c~l\Jinir12; GLU it1sr·, 
~HT1 

C;:, corte::;: r:e:·ebrdi FF:~ forn:,;;:~~m :d.L::ule;r) LC1 lt1c~;.. 

cccrulcusi F:V, 11:Jclr:c del :,;,.,f( dor·':·.z1; f;M, r::~~·1c·c1 dt! r\ t ·; ; { n1 ~::1 r..í i ,-; 1 ; 
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18 ant.erior i ::· s J1 a Le 1· :i l 1 

suserido aue llevan ~lutawato, asPartato o acetilcolina (McGeer et al., 

j977l1 Per·o el ten1;.i ;.:t'1n E~~;!.,~. en debate. L2 sus~ancia ni~ra Proporciona 

1981i l't>C.Í.be 

!.>u :::i ,~, r' i do n 1J ''-' 1 ¿: h :i (. l. :J li1 i n .:~ í·' i:' ;:;. i b l e 11: €:· r 1 t E" 1 J. e :i u P <:'· l ~!·;t. r· i ,;;: do P ro ven j. e r1 te 

tt u e r·uede 

:i.nvol1.1c1·;:;d2 \:111 1ci r:-ro·~0:cc:i(111 11i.:.:r·o·-i.:·~;L1·.iat..ali i:-erl'..1 Ja ma~i,or iner·v2ción de 

P :i r· .i. r ci r me· \:.: el!: 1 e 1 i.i u s t r u \ Me ·,; E· r e t. <3 1 • , :!. 9 8::: ) , 

inhibidorG1 se he suserido ílUe el Posible neurotransmisor se2 el GABA 

se ha llr~sdu a postular ouo lJ vía au0 va al t~laruoi sea inhibidora, Por 

lu cual S8 ha su~0rido como neurotransmisor al GABA (Unos Yoshidar 1975), 

sa h~ postulado rau~ le IJe~a GADA del estriado <Fonnun et al., 197Bbi Nsgy 



tanto papel oue jue~an 1 os 

r 10~ u 1· o t l' a ns n1 i so res e o 1r1 o l a i den t i f :i e a e i ó n de ne u ro t I' a ns mi sor(~ s en 

conexiones (aferentes s eferentes) es desconocido <P~cock s PhilliPsonr 

1984). Sin embarso 5e hin encontrado altas concentraciones de numerosos 

1HJ u r' (• !, r a 1·1 ~; m i so r e s , e o m o e 1 G A B ~1 , 1 a a e e ti 1 e o l i n ;:: s 1 a s u s t a ne it~ F' ( V e r s. t e e ~·! 

(.> t al • , 197 éi i 

Koo·::1 et Bl.v 1981), 

t. d l /1 m i e o s :i e h 1:: e o n ~:. i d C? r ;>do e: o 111 o d 2 n (¡ \, u r a l 10 <'. a i n h i b i d o I' <~ :• F' o r l u cj u e ·; f~ h ~; 

Postulado nue el neurotransmisor sea el GABA (KilP2lrick et ~1., 1982; 

Dl~ : ii 3 t.! ;? t. d t 1 :t 9 7 8 ) ' L i.t n 2 tu r :.'' 1 e z. ¿~ r1 e u r· o ü u .t ir1 i e ,:i d f' J a f·· r· o·,; e e e i ó n a l 

:'1 (1 e l e e: t t: sl 1;1 f2 n L a J 1 1~ d 1': ne u 1 o I' o r 1 t i 11 e 1:: '~. d 12 se o no e .i da ' l os 1.1 i fe 1· E· n t. e s. es tu d .i. o~> 

·JI d . t . 1 1 n 1 :el T' Cl •. p ;. r .l ;:; \o<.: . '.:· e .lr1ici,; t.>r; :·121.1r'on;,;~. d0Pan1:i.nó1'sicas 

t 9 (, ·t ) ; Un:~ (?f' de d t ' 1971 t Pi e: I:. E' 1 et al . , 1? 7 (:. ) , 

e o n ~; t. r IJ i r u n [! '.:, ll : 1e111 ·''- o u·:·! ::. {1 11 1 1 .. ' 1:1r1 !, ,, n c,1 a 1 e ~; ;:, ¡ · :i n e i P ;:; l E.' '.:~ n e u r o t r a n :::. m i s o r E· ~:. 

'.J é.: 1::: ::¡t.•1c1·~ .. 1J11.i11;,;, r-·ero h<:cc•r ~;J'.:iü asf ~;crf;3 coer· en una POSÍ(:.i.ón 

reduce i oni"; ta. Debe enfatiz2rse1 sin embarso (1IJ1? en 1.? l sis le111a 
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ü1l.21•c!:~,¡;111Le .Jún. s~? !u (;;isl.ablecído nue la su:.;l<rncia nisra compacta manda 

ribras oue contienen daPamina hacia el estriado. Estas a su vez hacen 

cor1tacto F"r-oi1ablernenlt! c:cHi :int.errit:1urnnas coli.nér;Jica:; en el estriado. 

NerJrona:; a1Je producen GABA, su·=.t.ancia F' s r-robablemt~nLE· eric:efalinas ~1 

d:i.norfina r~nvJan fibr¡;¡; a la sustancia ni~.í1·;i rdiculada. (¡;;f r-robablemente 

SL' est;:;blc:oci:? un Proccs.o {m1.1'::!- di·:.:.cut.ido) d>é:• i·esul<;c.i.óri neui·ouu.fmica entre la 

r a r t. e r et i e 1J l e: rJr; s l a P a r t e e o m P a e t. ;;: d e l .:.:; ~' 1 1 ·; t e: n e l a n 1 s r":; , P o r o t r· o 1 a do 1 

PsL1·ucturas• comu son! susLancia ni1ra- estriado- n6cleo entoreduncular­

l1.Jbl?nul.·.~ lal.ic"al-.. n1kJeo~; del rat'e -.. ::.;u::.laric:.i,:i 1·1Li1·;3, Ld fcmc:ión out.' ._i1.rnsa 

i.m¡,ui-l,.:nLt!i ;.:ui;:2. involuc1·¡;¡rJa en 3~.p(:ctos ceinductualf:.1 ~; (:i,e, as-r-ecto,:.. 

locoruatores1 aspectos emocionales). 



CAPITULO 3 

GENERALIDADES DE LA CONDUCTA DE GIRO 



T, INTRODUCCION 

l.a descriPción ~naLómica s la relación neuroaufmica 2r0Pia de una 

estructura a de una re~ió1l del sistema nervioso no aPorta ls inform~ción 

necesaria Para conocer el si ~~ rd. fi e ad o fu ne ion a 1 • 
1 • • 

i:1 f·: '.::,e r i P e l o ne c., 

dt1 scrir1 cior1r:~:. 

;3nteriore·;, 

bio(;H.!Ímicos 

Por 

e• ... 

lo cual 

runcionale•:;. La 

fa r n13eó1 o~! 1J s 

estudiado a los ~anglios basales con el PreJuicio ProPio de su formación. 

runc iones 

coSnilivas s de oriont~ción Gue des~r2ci~dam~nte dic2n Poco CGarcf a-Muílozi 

1~· G n d 1.1 e t C:< i:. 1° 0 1 ¡:; e i o ri ;~ d a ~, .7: 1 i:~ f. e s t. r u e: tu r a ~; t: n e s t u el i u • 

., 
o 

lí:!!>.i.(.i11 d¡~ un deh·1·111ii·1¡:;do n1'.1cleo1 '.~e debe imPl.1citar.1ente con~;ider'al' l;:i 

al!.1~1·;.;c:i.{111 d\:• otr·u'.'; n:~cleo:;, con los (~IJE' r:-1 n1:1clt:o d¡:¡fiado h2ce conc~:·:i<.in, 
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II. DEFINICION DE CONDUCTA Y GIRO 

Una de las cosas ouu mbs confunden a auien estudi0 la cienciai es el 

sentido esrecial aue el cient{firo asi~na 2 algwn~s ralabras de uso camón, 

En ocas~ones se debe saber lo Aue Guiere decir el investi~ador al hablarnos 

d·~· lo-:. diferi:2nl:.e~. ¡o:r;.pee:t.o::. de s;1 .. 1 ¡1·:.: .. urJ.i.o, iomando e<:,t.o ;:f¡ cuenta~ <?:.nl(~·~· de 

(~11L:i.er1de Por coni:iut.:t..::: '=! c6111u :.;e dt?f:i.11c· 1;.;: p,~l;;:bra :Ji1·0. 

~l res~0clo del l?rmino ~ccnduclJ', ~arios autores lo h2n definido 

cowo: 

"S61o con;tltu~e una Parte de 13 ectividad Lotal de un orsanismo, ~ 

sa refiero por lo tanto' a cierta deli~itJclón formal de la misma. La 

e o n d u el a -:-, e e 1 1 ti .:? n de s i m F 1 r. n1 en t E· r e o m o e 1 111 o ·;i m i e n t e: de 1.: r: o r s a n i s r:; o o d t! 

~',u ;:. ;:-¿: 1' l\:1 ·:; d e ri L. rn d e u n 111 ,~ 1' e e de r i:! f e r e n e .i. 2 ::. u m i n í ~. t. 1' a do P o r e 1 m i s rri o 

ha b 1 ,"! 1 · i..Í 1:.1 ü 11 tl i C ci i11 Li rÍ E! 1 o ¿~ C C .l (1•: , .J f.' l O !':o·; a n :L ·::; r.1 O '.:'-O O T' \2 L' l fil U f'i d O e:: te f' Í O r· ·~; il 

veces es dasesble observar un efecto, en lu~ar del movimiento• CSkinner, 

1975). 

Es. un;:: sede~ de ier1s.ici1·1c:":;.r loeo:i1ocione'.:; ·;:; c;3l111e:s, Es:; el P1'oducto de:> la 

s i t u de :i (¡ r 1 f:• n l a G u t.- ''· f! : ~ ~ 1 e u e n t I' ci :'·' 1 o r· :;! ;::¡ d. ::; n1 o • ( L P w i rü :i 9 7 O ) , 

• E'.;; u 11 L ,.· 111 '·' (,i:\ f I e i l 1 no í· o r- l11J 1-? se a i na e e e:; i b 1 e ~: i no Po r' a IJ e e ~· 

1: ~: I, 1' t:~ lí1 ::: d ,,, 1r¡ >'! r: t f! e u 111? 1 2 . .Jo • F' u e s t, o c11J e s e t r· a L. a rfo u n P r o e <: s o 111 ,1 s n u e de un a 

fl 1 d d .:i 1 ·;, i: d L; i h'I 'd P o r e ~; t ;3 1' ;:; ;~ (, n E.»: i s e d e 1 ci i! n tí f i e o '.;.{ f' a n d f) s do s i ~> de 

ir1ver1L.ivC; '::J 1:n1.>\'!;.!a' <Skinner' 1977)1 
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'Es todo lo Gue hace un orsanismo, No e;dst.er1 criterios dt:· 

ace:'-'l.;H:ión senf~ral r->ara restrin~ir mt;s 

uclud de le misma es~ sin lusar· a dudas' 

1976) • 

la derinición, aunoue el estado 

demasiado imrlicito• CCatsnia, 

En conc11Jsi.M" la conducta.,. consti tu~1e una serie de rnarii festaciones 

de un orsanismo con relación a su medio ambiente. 

Al respecto del tétmino 'Siro•, se define como: 

Giro.,. del lJtfn ~irare. Mov~rse alrededor o circulantemente. 

Giro.,, es la acción de Sirar. Movimiento ~iratorio. 

roa rcha o r·umbo, 

Giro ••• moverse un cuerpo dando vueltas alrededor de un Punto 

fiJo. Vueltas aue da una Persona alrededor de also. Vueltai rotación. 

III, CONDUCTA DE GIRO 

D~finiendo s explicando las Palabras conducta ~ Siro, se Puede Pasar a 

:.h~·::.c:l'ibi r lo Gue se entiende como 'condud,.:: de süo', Para los r-roPósitos 

1fo este estudio, 

Movirui~ntc r0dondoi vueltai rol~ción s movimiento ~iratorio1 son 

aL:!uno,::; tér·mir10~:., c1ue ~;e PUC·~den 1.1sar· para dr!scdbif' la ;:1cti·1idad ".h°~ 

movimiento d0 un animal en un~ dire~ción circular. Con lo cual1 se ~stá 

di'.=.>l.ir1~lui0nd;:i l.: Pdabrc: ::iiroi de lo·:.: término·o; de po:;:.tura o Lorcimientoi 

]o~º cuaJ.e·;, é;E· l"Ueden de~;cribir ClJlliO asi111etrJ2, (~~:; df~cir1 uri2 ::le!:,v.iac.l{Jn 2n 

el eJe longitudinal de un animal sin movimient01 involucrando desde la 

c0búZa• el cuello1 el tronco ~ la cala. Para Lratar de aclarar un roca m6s 

todo esto, SA ruede definir lo aue se refiere ?or postura. o Por 1~ Postur~ 

lwci;3, e la !,s:ir1drH1cú1 hc:c.i.-:J1 como la <:~fi1111eLrL: 1!~·;tf1tica1 cor1 el uli111<:ll 
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01 cual, ~anifiesLan moverse m~s. E l s i r o P t.J e~ de i r a e o H1 hJ tí a d o 11 o l' u n i:.' 

Pi.vote. ;, l L ,;:· r· n .;: L i v 2111 f? n te ~' s. e P 1.1 t' de u b 0.1~ J' v é>. r ~ n u E.' 1 os a. n i. ni;:; J. e~' e o n íl1 (.'di ,,, o 

del rcrebio 01 cu~l estf siendo estimulado o consti tu!:!e UflíJ 

M1Jchos in•;Q~.t.isadore·::.1 utilizan términos como 

al lado 2lterado1 o ~iro irsiversivo (i2silaterall1 si el 

• e o n d u e t a de J i r o ' , 1~1 e o rd .. .i. n u 0 e i 6 n 0, e d ;;, r· á un ,,, v i ~;i ó 11 ta ri1 b i é n b r e v e ~,o b r e 

la investi0Jc~ón en estv campo, 

' . (J2C'll' 

una conlra\:d.6n contralater;;Jl. d~·;cie la cabeza a la colai como rPsul tado de 

10 rslimul0ción unil2teral del cuerpo estriado de un Perro. 

Numerosas invesli~eciones se enfocado las resP1.1t?s Las; 

conducLuales como resultado díl l~ estimulación o lesión (eléctrica o 

uuimica) d~ estructuras cerebrales o de alteraciones farmacoló~icas de 



A 

Fisura III-1. EjemPlos de 
í3 una rata con cond1Jcta 

o corto siro cerrado 
postura asimétrica. 

(B). 

POSt•Jro ~ 

de =iiro, 
La foto· 

de c:onduc ta de ::líro. ,.. 
J1:J2sLro ;:.;2 

de e i rcunf1= rene ia grand2 \ ¡~; ~ de 
B indica ta 1rib i é n, 1.3 f J rrria de L; 



varios sistemas Geuronales. Estos estudios hsn ~barcado estrucluras1 auo 

'Jan r.h: s. de 18 P <H t.<.· e 1:: u da J. de 1 t. a 11 o e e!' e b r al ¡-¡ 1 ¡:i=; Partes ros tr a 1 es i:.h: l 

e e re b r· o a n te r i o r· (G 1 i e k e t a l 1 1 1 9 7 6 ; h; e o e h 1 9 8 O ) • G r ;m r- a r t. e de l.;: 

; 1 e u 1· o f 2 !' m c.; e o 1 (~ E.i i e: o ·3 d f.~ l os !'.í.rn ~H l. os b a ·;;a 1 t.1 s '::>. l e: i n f o i· m a e :i ó n o b k• n .i d ,:: h ¿; 

.,;i.do de inler·é~;. en J.r.) aPlif:¡;ci.6n ,:;l coriocimien~,o de:• lo·:::. d1:~;órdr::r1'0'·~. 

11~~u1·u::·;,;l.olél::Hcos íD1·2':li 1979). Uno dE! los puntos d2 lfli:i':.IOI' at.cr1c:lón der1l1·u 

del estudio de los 5¿nSlios basales, ha sida diri~ido haci; el s1steru¿ 

:i.l;'\rn··n~;Lr·ir.:t~~1, con la cCir1clu~;ii'.in de (~U~· l<.: e:ond:.1cl.J r.íe si1·c •'-'S;::: menudu 

resultado de un desbalance de la actividad doPdminérsie:a entre los 

e ::; t r i<:Hi ü ~, de <:rn1 b o'.:> he nd. s f rn· i o'.~ (Un s c;,i r· ~-. t Q d t. ' 1 9 7 1 a i 1 9 7 1 b ) • 

Con f:•l cii1.3et.o de r2.:.li;:a1· la 1::::::.loi·¡:3ci.ón íH~u1·oau.fmica de los slanslios 

bas~lesr el eslu¿io de la conducta de ~iro en animales ha sido tomada como 

H1 (J d E~ l e' , T a 1 e· ~:. n1 e e: 1: 1 o ,,, ·; i;,1 h :in i m P J. :'" m ,;; n t <: d o (:! n r a t..;:: s ' :.:.i a t os ':.; m o n os { G l i e k 

L a i ri ·:l t:' e e i. ó n ;=., :.~ \..E:· 1· e o t, ¿ :: i e 2 

1.mi.L;!,(!i'C::1 1.fo t.-·hiciroidd1:1;:íH:ii11c:. (6--·0HDf'1)~ 1:·n la <1.Íi:! ni:lr·oest1·iat;;;l dE.· lr3 

f' ti l. ,3 y ;.· !' D d 1.1 C ~.• 1.111.:. d..:' l'J (2 f' ','e'.- C :i Ó 11 ;:•:O f' (! C J f i C 3 d ;~ l i; ..:;;. t 2 I' ::1 in i3 le S d \.! F· i<' 111 i í\ é I" Si C (:: ~· 

C\ u e J l ~:; . .:§e::~ 1 ;~ l f:i ·~. t. r i o el o ., j r- ~~. i l rJ 1.. t~ r·;::: l a 1 l u -J c.: í' de 1 3 l t' ·.·.: l ó n ~ t~ e a u s. a d 2 Q s t. a 

dí:! ne f' ·v· ¿.;e i {; n, J ¿; r- ~: l. i·:: mu E' s t l' r.! un a des vi a e .i l~I n ha e i e~ c1 1 lado :i n '.;: t~~ e t.~:: do L~ u'~ s-e 

1. e :;i{Jn, PIJE.'GE.' 

L l '<:; 1·1 ~·,; ·!'< ¡ r· m a ¡«:; Q ~ r; u r1 a i n t i:.• n ~ ,:,' ro t;,: e J 6 n ( ro t de i ó n ir- :,:, lJ i:- \,e r· ,'3 J.) 1 e u ar: do .::: l ,;: 

1';3l,¿: ,,;¡'.]le tl'<::t<:.; ccr1 dr·cc,í;-;f,; nu~~ es:.timul.en l<:: liber;3c:ió11 dr! do;·i.Ji11:lna desde 

e 1 s i ,:; te r.1 <:: n :l r.i r ;J - e=·· i r i a t, a 1 i n ta et o ~ F' o r e.je mi:· lo e ü n d ·· a n fe ta 1n i na , S i n 

effibar501 la rata rut.0rt en sentido contrario (rot3ción conlralsteral), 

cuando se le l. r .. :;l:.f,• cnr1 ,,;::::;:irii<::.t;.):;. dnPi'.!.liiin~·r·s:ico·; acti.vo'1 N1 1·ec:eptores 

r' o ~,: t '' :i 1 1 /: r t. i e o'.:: , ,e 111 r! r 11.1 do u t. .l 1 i ~~ ;3 d o s e o 111 o d ::~en !, e ·::; 3 n t i P a !' ~. i ns o n i ano s 1 F' o r 

1~Jt!lllF·Jo1 aF·omorf\rit;i l··dC<Fn• bromocriptin~;1 etc. Los ariim<3lf~!~ r--r-E:•sent.-rn 

cond1.1ct.:i dt:· ~iiru t.>n dJr1•1.·,:[11r1 OF'UPsta <Jl sitio de m;:,so1· acU.vidiH.Í 

d<.1Pa111J.n(·r:;ica (U11sc1·stedli l97lbíl.971c). 



La .irHlf~ccil'in CÍE~ 6-0HDl'h ha mostrado aue 1:!:dste un incremento N1 L::. 

SLlnsibilidad de receptores doPaminér1icos <Un~erstedt et al11 1?78), Esto 

la 6-·0HD~1 i í nducr.:· un <3 

hipersensibilidad de los recePtores doPaminér~icas postsin6Pticos en el 

estriado. Esta hiPersensibilidsd se relaciona con un aumento de receptores 

a doPamina irsilateral a la lesión, conocida como suPerscnsibilid~d 

Posts :i 11ó1,t i ca r:o 1· de1 .. 1c r· v ne i ón (l.lnserstedti 1971.b), (l)t,lj' L'dF,It,ulo •• ·') t 

Las f1..1ncion¡:;~, motora~. del :;isti.1 ni,:;: e)-:tr-aP.i r·amidr.il h<::n sjdo es-,t1..1di2-das 

o b !:'. e• r \.' ,:;, do '.:. <} l ¡; d a1 i n .i s t 1 · a 1' i:i i f f:1 r e n t. e ::, f /¡ 1· ni c.: e o •:. ~ ·::. :i. s t. 6 rn i e .:::~ e 1 o e e; l 1r1 E' n t t:.' 1 1.! n 

Desde el runto de vista conduclual1 s~ h~ 

t}l1 ld 0;;p1·c·~:,:i ó1·; de la co11d1.1ct2 mol.1.i1·,:,;~ dt.11 animal, 



CAPITULO 4 

MODELOS ANIMALES PARA El ESTUDIO DE 
LOS GANGLIOS BASALES 



r nw • .... .-... 

I. MODELOB 

Ld ciencia 6Yanza de la recoPilación de re~las o leses a más amPlias 

o 1'd1?nac i one::. si '.~-t*•1¡¡~i t. ica~.;. No sólo hace afirmaciones acerca del mundoi 

~ino aue el~bora ProPosiciones. 

r\:!':':.1-1ll,adci ci2n!,ifi.cc1 1'?S obt2n1-:r· conocimir:nto :> conti·ol de ;;l::Suna F-Jl't(:' dtc• 

como Para Gue pueda ser coGsider~do o abarcado en su totelid~d. Los 

comrrenderlos o es~udiBrlos en todos sus aspectos. Abstraemos determinadas 

Vdriabl0s del corurleJoi Par~ su estudio. 

:. :i 1 (; of l'i:?C<? res u 1 tadot; 

incon~_;jc::.l2n\;:2:. u d:i-::-Ci't.•::-.:::r:t<~~·+ No t.oda~. le:<'.:· Pre'.~unt¡::~; ·;on sU':i.iCE,1Plibles de 

abstr2ct;s ~ las íll.JE intEntan cubrir muchos aspectos del conocimiento1 no 

\)OrJ :i r1 rH t:> di e: t.d111enlf! 1·t1duc'lbl 
2 '" 

;:_\ la ? l'Uebe:~ e:: Pe r· i n1 t.' n l.<.< l ' Sr; r~: P r·eci so 

¡J,. 1 ·::,e o fílP ü nu r J ,.-.:.•:.. ar1 L1~ rn1 i r1ci·; lli .~: '"· corto~; l::! f?SF~t~C Í ricos i antes de su 

e: m 1 r r· o n t. a e :i. ó 11 e o ri 1 ¡;~ r (?a l. .l ó ad Po 1· e l. i'! ;~Pe• r i m t:' rito 1 

En el desarrollo de la ciencia encontramos diversas clases de modelos, 

nm.i rLi.fíert•n ci'i>l :-:;rado de abst1·acción C<Ue ~ie tens;;; de Ja re;:;li.dad1 Uno de 

sistema rual1 Por otro distinto nue se suPon~ tiene algunas Pl'OPiedades 

surneJante~ cl las au~ se des~an esLudiar en el 
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í V.:i°J·;í::nbl ut:.· Lh, 19fl0). Un eJemPlo de 0ste modeloi es la altera~ión 

rel~cionadas a ellos. 

II. MODELO CON 6-HIDROXIDOPAMINA (6-0HDA) 

:l. 970). 

administrada en el sistema cerebro-ventricular (Breese ~ Traslori 1970; 

6 .. 0l·ID1~'.' 2.i'.111 no han ·.':;ido bit:11 t:•s.t.:~blecidos. Se ha susel'ido Cll.H? la 6··otltir.1 

:;:.(;.'él ':! neuronas c2tecolami~ér~icas ) ., 
• ¡;;. 

u>( i d ;~e .i. :J r1 e (, .. J. u 1 c; r • 

( ,Jo n s s o ri 1 1 9 8 O ) , 

H~c~ vvrios ~nos1 ~ndórl (1968) ProPuso aue la lesión unilateral de la 
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acLúan o nivel central. El reconocer las desventaJas aue Presentaban las 

lusiones electrolf ~icas ~ las ven~aJas ofrecidas Por la 6-0HDA, llevaron~ 

Un!:lersLf!dt a crE•ar un modt•lo basado en la destrucción select.iYil de! fibr;:'.s 

den f) 1· va e i .• ~¡ 11 r·l u í 111 i e a en e:• !:. a v .1 a ( (111 d {! ri e t .:: l. • 1· l 9 6 61 Un~erstedt, 1971b), 

con10 resultadc un desr~nuilibri.{! locomotor' '! r-·ostur«:;l \J 1.;r1<:: rH:·:::1isenci.a 

o·E·nso1'i;:~l cor1l.r<;l¿;\,;:!1·.::.l (J1.1n~¡bQ1·~! s Un<:.ie'~.tedti l97.~.;. I n 111 e d .i. ata me r 1 te 

~iro aumenta si se da ~l aniru~l un ~ratamiento Previo con inhibidores d~ la 

m o 11 o .:1 r;1 i 11 o u::: :: d ,:; e;:. ;,:; 1 d u¡; 1' 2 d u e l! n 0 1 e 2 ti~ b o 1 :i ~¡ 1~1 u de J. a ri o? e:: 111 i n 3 • 

Producen una desviuci6n del cuerpo del animal hacia el lado de la 10sión1 

I' e s u .1 t "'' d o 1.11"1 a el i s ni :i. ri u e :i 1~1 n d e d o P a 1i1 i r 1 e:: e n ('! 1 E.'::.' t 1' :L ;~ d o d e 1 1 ad o 1 e :::. i o n B d o s 

1 a i;, u b s e e u en t e <:~ ::· ¡:_: l' i e :l ó 11 d >:) un m as o r ri {1 me r o de r e e E» P to r e '.', a do P a rn i n oi 

~J:iro C:CJl"lt!'0.1.Jt.f:!J'al ;;1·ciducido al adn1ini~;t1·,"~'' s:.i~,téíl1.ica111enle aPomorf.i.na se 

estriado iPsilateral a la lesión se encuentra més activo due el del lado 

.i. n t. a e to • L u e un t. I' ,3 I' i o u e u r r ¡~ r.d ad m in j ~;; t l' a I' ~; i s té ni :i e amen t, r..1 a n fe ta mi na , n u e 

l.ibcrtHJ sé!lo doParri.ina t:!l'1 el lado ird,¿:C'to? dando asJ como rer;ultado una 
' 

ru~Yor actividad del estriado intacto ~ un siro iPsilateral a la lesión de 

la vía nisro-estrialal. 
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III. MODELO CON ACIDO KAINICO 

El é cid o h. H i ni. e o se e:1 ne: u en t l' a e o ni o i:· r in d F' .i o a e l.i v o de un 2- al s 2. m 2 r ir'1 a 

CDlgenea SimPles Asl. El ext1·acto de esta al~a ha sido utilizado en JJrón 

como un tdect:i.'.'O ;)ntiriel1i;f.r1t.ic:c1 (o "A!a1 anliF1 <:::1'asitínio) desde el s.islü 

pasado. A ruediados de aste si~]a, el Jrupo del Dr. Takemoto ai~ló un 

n u e v u e o n1 P i:q·, .:,· r·1 i ,,, ch:1 1 e:. t. r· ;:; e Le• ríe ] a ;ll ;;:; e:. s 1 o J.J. ;~ m ó , ' f:; cielo k .:d ni e o ' , L. a 

S• i 111 i J 2: r· i d.;-. d u u .í IH :i e r.; en t.. re 1:? 1 ,~e i do ::; 1 tJ t f; 1r1 i e o ':! e 1 f; e i do ka .í ni e o i en u n 

P l'i ne i :'· :i o '.') •! e·,:; H! r ;'.1 c-~ u r! tu vi t: r 2 l os rlii s. m o s o si rr1 i l a res e re e t, o~; de 1 (.¡e :i. ó o 

glutjwicu en el sist2m~ nervi0so central, lo oue desPués fue confirmado por 

0studios susbsecuentes CShinozaki1 1978) 

P o e o d E' ;:. P u é ·:; de• I de s e u b r i ~d e n t o de 1 .3 d do k i.d n i e o ':.~ de su ::. a n á l o sos 1 

és;tos- fuenJn utili;:ado~. i::·n la Neu1'obiolo::lia como nuevos c;sente::. PUB 

ü1 v e~. U s <?. i' l a f :i d o 1 os I a '=! 1 2 f e: r· m a e o 1 o ~u a d f! l a t r a ns nd s i ó n e:·: e it a do r· a 

(McGeer et e.1.1 1978/. El descubrimiento de las Proriedades de este 

material ha suserido un~ ~ariedad de nuevas aPlicaciones. El ácido k21n1co 

~ deJ2ndo intactos axones de Paso s termin~les aferentes (Cosle ~ Schwarcz, 

1 9 7 6 ; Me íh.' t? r ~-i 1í e Ge e l' i 1 '..' 7 !.) ) • D r~ \~ s. t E· m o do , r1 o '.:;() l o i:-· 1.H! d e ;:. e! r u '.::. ad o P <H ,;>. 

1 a e re ,3 e .i. éi n d E' • n1ude1 u~; di:,· ¿: n i ;:i .;:, l e.,; ' d E! i:.' n fe r me d ¿;de·; ; en l a s. e u a 1 t: s i 01 F' 1 i e 3 

un;:.t ¡:·6r·r.íida 1111ur·or1éd ''.1:~r1t!f'til en lusares f;~;r 1 c>cfficos <Co\:!.JE! et. al., 197f.3i 

lfa:c,on ':.: Fibiseri 1.978P S¡.rnbers et tild 1978) r ·::;ino aue 

t.:;mbi.{•n asi.1da •~ 1·p::.ol·11:.1 r í'rc1blemas1 como uué t.ipo d0 estr'uct.ur·a·;; 1~;tt 

<;~:i<~r1do i.11·Joluc1·?-d<t en •;c:r.ios efC!ctos. neurouuf.mi.co'.; o conductual(~f, de 

bioauimicos a tipos esPecíficos de estructuras en la á!'ea lesionada 

(McGeer1 et. al.1 1978; Na'.;J~J e~ al .i 11J78d TJornht:immar t1 t al.1 1979). 

Por otro lcido1 se 1:;uslÚ:n: oue el f'osíble mecanismo de n1:~1Jroto:dcidad 
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Esto es a lo nue se lr~ ha lla11:ado i.rr1 :,1·oce~>LI u:<cit.c.itó;;.ico. De ¿:cuerdo a lo 

~¡ 1· ad :i e n t e ·::. 1? l Pe t. r· u n u J. m i e o ::; e n l. r e e 1 i n l e I' i u r· ·-· ":. 1 ¡: :; f .. e r i o 1· d e l a e é l u 1 a • 

Por de lo; 

ió:iicu i n t. :· e; e e l u 1 ,;:. r P J" ovo e<-; un e~~ t ¡:;do .i. 111 e o r:: F.:;:: t. i i:i 1 c.. e C! n l a. e o r 1 t J n u a 

?f'OdUCf! una P T'ol onsad,3 

McGeer et al.' 197'?). 

( . 
' l. d?. f corea de Huntin~ton) 

r:~J.t, 1.9787 

~Ja d d i n l. o r11 1 9 7 9 í Se l HJ a n· ;e: e 1, <; 1 , , 1.9 7 9 ! , E l ::íi r-o P f' cH.l u e i d o P o r ¿: s o n i s t. a s 

( S eh w a 1· e -..: e 1.. ;d. , , 1 9 7 9 ) , 

é:. ~;. i n1 et r- .f a r-· o:~ t, u 1· ¿i l i P s .i 1 ¿;ter· a 1 • A las 24 horesi el efecto se revierte a 

al.1 l977i SchWi:HCZ \~ Co!:lle1 1977i Olinas et c:i., 1978; Arnt ~~ 
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el slobo P.~dido p1·ovocan un si.irn dóbil e·::>PC.H1tt.neo de 10 días desrués de 

l a ::: i 1· u iJ i a • l. ;;; s 1 e:;. i o ne ::. e n e J n ú el e o en L o P 1? d u n e u l a r no P r o d u e en s i r· o 

La 

lesionados con ácido kJlnico, tanto en 21 ~lobu Pálido como el en ndcleo 

deter~inadas LanLD Por los efectos d8 lesiones es~0cífic2s como ror 

•;isté111:lce< o 1oe,:>lr:1i:-.1 r1tc- ;:•n la·::. 1~~.t.1'uctura·;,. de r~·:;tudio, La admin:l::;!~t'l!C.lón de 

animales.) ha L 1'a f.do cDri t r· i bue i onf!~; 

':.- 1 
\,.•.i_ conocimiento dii:.1 la 01·sant:;:ación est1·uct.u1'al de J.0~:· vías 

iffl 

e u n d u et u a J. 2 :;:. • E l ,f; e i el o k i:l I 11 i. e o e o m o h ~~ r T' a n1 i f~ n t r.i de :i. n v e· s t. i s a e i éi n r h a s i d o 

du Sran a~uda t0w~ión Para determinar as?ectos anatómicos ~ funcionales de 



SE:CCION B 

TRABAJO EXPERIMENTAL 

: .··' '," 

~:,.:.::)' ,¡.';· ._ .•• •'::::. .\:.·.·, 



PAG, 38 

I. PL~NTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Fl e:::.tud.lo de .lo'.: .. :iU1!.:-Hios b<;sales es ur10 de lo'.::. tenié~::, de interés er1 la 

Psicofisiolo~fa. Los estudios a~atómicos de los ~an~lios basales han 

1110~.tr·;:;do lo ccn:?leJo de SIJS con e:-; iones ( St?t:c i ón T t 
.l.. capitulo 1 ' 

J. 1 ':.! en 

~iversas estudios se ha mostrado aue no únicamente Partici?an en los 

( F' I' ad o·· (-11 e a J. t'.: e t. al , ; J. 9 73 ; G 1· i ri be 1· s - Z s lb f~ r b ¿:u m e t. a 1 • 1 l 9 7 9 i IJi 11ab1 <:.ne;:: 

::1 O l r11 s t e a d ' 1 9 8 2 ; F'l- ad o -- i'll e a J.i¡ '::! vH '.> e 1 1 9 8 4 ) • S i n e 1r1 b a l' ~¡ o , de s de e l s U 1 o 

las SanSlios b2sales con la actividad motora. Por eJemPlo se conoce la 

Y' f.~ l ación 

enfermedades motoras1 como e! Parkinson ~ l -. -O corea Se 

base 1~ actividad mo~or61 pera oue ~uardan una estrecha relación con 

Procesos cunduc~uales coID?leJosi como son entre otras1 la 2arálisis 

cerebral ~ la hiPeractividad. Por otro lado• el estudio de los sanslios 

bcsale:,, no '::.(:lo se !'elacior1a c:on funciones motorasi sino con furiciones 

cagnucitiv2s w con desórdenes mentalesi lo cual enmarca aón m¿s la 

imrortancia de la investisación sobr2 estas estructuras' sus relaciones con 

el sistema ner~ioso s la conducta. 

E'r1 la enferHIL'dad rfr· ?orl~.insoni ·:;e ha observado una Pérdida de la 

la degeneración de las cólulas Producturas de doPamina aue se encuentran en 

la S\Jstancid rd~ra (Hornskif?Wicsi 1973), El interés !~ la r1ecesidad Por 

conocer Y controlar los mecanismos aue Producen este tiPo de enfermedades, 

hi:ln dado orL!.en a modelos d1:.1 imim::>les. La 6-0HDti es una r1euroto;dna aue 

deslruse selectivamente J. as neuronas catecolarninél'~icas (Sección I: 
c;-:w! tul o 4). L~ in~ección de 6-0HDA, en la via nigro-estriatal1 Produce 

degeneración celular s una disminución de la estriatali 

caracter!sticas mu~ similares a las encontradas en la enfermedad de 

F'~nkinsor¡, 1"1.l imwctar la 6-0HDA en la sustancia ni3ra de la raté)' é~ta 

tiene una conducta motora muy esPecial1 llamada conducta de ~iro1 aue viene 

siendo la manifestación motora en el animal debida al deseauilibrio en la 



PAG, 39 

tn111c,;mis.ión doPaudnér:::Hca en los ~ianslios basale~;;. Esta conducta se ha 

co11~:,iderado como td modelo animal Para el e·;:;tudio ni:.1urofisiolósicor 

neurofai·macológica ~ neuroouimico de la enfermedad de Parkinson (Sección I! 

CiJl"itulo III). 

de nuevas farmdcos a utilizar en el tratamiento del Parkinsoni 1 ~' ·-· 

tenia sobre el funcionamiento de las estructuras involucradas. Dentro de 

toda esa Sama de Posibilid~des GUe se Pueden conLemPlar dentro del campo d~ 

Lander1 1933; Javors-Asid and Asid, 1980; 

Bacopoulus et al,, 1978). 

Reclent~ment21 ha sur~ido el interés de estudiar otras estructuras 

cerebrales1 s ~2rte de la sustancia ni~ra1 involucradas en la conducta de 

(-1h len i us 

11t al.1 1'i321 Niccilc:ou et a1 .. • 1979i Scheel-KrusH et al., 19809 Zainos 

c!'l .. al.~ 1984), Con t:J'.",t~} er1fi:rnue ·;,e le ha dc>i:.lo oLl'o énfasis aJ. modelo CÍf} la 

conducta d2 jira, Esta investisación se ha llevado a cabo, no sólo con el 

estudió!' 1:ó1110 ¡~::.u~ interr·elacionad<:: la acti•1idad de diferentes est.ructur;3s 

du1'ante le:~ locomoción (Gl.icV.. et al.1 1976i F'scock~ 1980), La locomocié.in 

en circulos1 inducida Por asenles aue estimulan al recePt.or doPaminérSico1 

se Produce en mawor o menor grado al lesionBr estructuras aue componen los 

~anglios basales (Sección r: ca?itulos 1 s 3) o aue se relacionan con 

ellos (i.e. tálamo 

ventromedial), esto es lo aue se conoce como el modelo de la conducta de 

limitar el sistema Para Poder estudiar aGuellas estructuras activadas al 

altera1· la ·~r·CJnsmisión doPBniini~•rsica <:J a su vez inducir una cor1d1Jcta 

observabl~s cuantificable ~ susceptible de alteración experimental. 

Bisuiendo esta arroximación1 recientemente se ha reportado aue los 
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n ó el irn s de 1 a h abé n u 1 a , a l se 1' l e s .l o 11 ad o z, 1 :l n d u e e r1 1 a c o n d u e t a de s il' o e n 

la Pal.a hacia el lado conLralJteral ;31 :;;it.ío de la l(;!sión. 

U1hlf~nius. et al.1 1982), La ?01·eión laterol del comr-leJo habe11ul;:;1·1 r-uece 

s 1·n' 1 <• m é ·,;. i n v o 1 u e I' 8 da (: n 1 a e o n d u e t ¿ de s i ro Ui h 1 r::.• n i u~; e t. i>l , ~ 198 2 ) • 

Esta área P1'es~nla una diversidad de conexiones aferentes ~ envia un ~ran 

conlin~lenLt:~ de fib1·0:~·,, a los 111'.ltJ.r!os dt!l rafe Olr!rker1ham '3 Nautai lt.?77) 

<Sección I! capitulo 1), Por otro lado, oxiste evidencia de aue las 

porciones dorsal s medial de los nócleos del rafe particiPan en la 

NícolaotJ 

l~t al.1 1.979? Waddin~Hon '::i Cro1<-1, 1979; Blackburn et ;:;l.,, 1980). Esto:; 

do:; n<.1cleos tiE!nen i·2laciór1 din~ett: con lo~, s;2.n:.ilios basales (SN.'CÍÓn I ! 

carftulo 1) ~ contienen célul~s ílUB Producen serotonin~ <Sección I! 

capitulo 2>. Por otro lado• se han realizado diferentes estudiosi en base 

a los cuc:les se ha su~1=rido un PaPel t'esulador de los n1'.lcleo~> di:.•l ¡·afey en 

la transmisión dopaminér~ica nisro-estriatal CPasauier et al, 1977 ~ 

Rommelsracher s Strauss, 1980), Se ha suserido aue la reSulación sea de 

tiro inhibidor en esa transmisión CDraw et al., 1976; 

1977) • 

Fibi~er Y Miller, 

Se ha demostrado aue la manipulación exrerimental del nócleo de la 

habénula lateral, altera la transmisión serotcninérsica en los sanslios 

basales <Soubl'ié et 21., 1S)8U E'.eisine et ~.d.1 1982i 1984i Misilikawa '.:l 

Scatton1 1984). En estos estudios se ha visto aue, el área de la habénula 

lateral se encuentra inervada Por la vf a dopaminér~icd mesohabenular 

( S k as e r· be r ~l e t 3 l. i 19 8 ·~ ) 1 '::l cm e 1 a a d nii n i s t. r a ci éi n d e do Pi.Hr1 i n a d e n ti- o de l a 

habénula lateral reduce la liberación de serotonina en la sustancia nigra. 

Este efecto fue bloaueado ror antasonistas sl receptor a doramina (Reisine 

et al+ 1 1984), Un efecto similar ruE:1 obtrrnido <.:;obrr~ la liberación de 

serolonina ni~ral después de la esLimulación eléctrica de la habénula 

liii,enil s Qf1 ambos ca;:.os los. efecto~. fue1·on blmiuei3dos For la aPlicac.i6r1 

directa de blo<~1.1ead1nes a Gaba (picrotm:ina) en el raff: dcl!'sal (R1?isin(? et 

al.1 1984). Esto su1iere aue el efecto de la doPamina es mediado Por la 

acd6n ?.abi:Jl'.!r~iicn dt! l<i t~(Jr1E1c:c:ión hab(Hwla lateral··raf0 dorsal~ r-rovocando 

una inhibició11 d0 las neuronas serotoninérSicas del rafe dorsal aue inervan 
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a la S·IJ!~t<:rnda nisra <Skasel'bers et al. 1 1984). F'or otro lado, sr1 h;> 

observado aue la acl~inistraclón local de serotonina en la sustancia ni~ra1 

Produce conducta de siro <Oberlander et al., 1981), Esto::. resultados hacen 

i>ensi.ll' Gue debido a aue la hatiénula lateral ~;e :~·ro·:it:·cta r.1asívamente a. los. 

núclsos del rafe (dorsal s medial), es posible aue la habénula controle la 

actividad de lo~ nócleos del rafe ( Wang s AShaJanian1 1977¡ Si"eciale et 

al+ 1 1980) 1 indicando <is.J nue los san!:llios. iJ;:;:;.¿:h.>s ;,odr·Ian esta1' siendo 

modulados Poi· li~ ilatiénula lal.ei·al a l.ra·,1é~.; de los n1.'.lclt::os di?l l'i:.\fe, 

HIPDTESIS 

En base a la evidencia e:<r:-erimental se Plantea la sisuient.e lliPótesis! 

La conducta de Siro os inducida al lesionar estructuras 8Ue comrone 

los Sanslios basales1 Por a~entes aue estimulan el recepto!' doPaminérjico. 

Por o t.:· o l <.::do , 1 a les i () n de l a ha b (: n u l .3 l a t. e:1 i· a 1 aunado con la 

adroini::.t1·;~ció11 de a3on.istas dor-·.:::n;ir·1é1·!Jicos induce conducta de siro. Los 

datos dnatómicos ruuestran aue los n6cleos d2l rafe son la vía ?rinciPal de 

!í;¡ haM111Jla lat0!1'rc~l hacia lo<.:. :.i2.n-::lio:, basale·::., 

S ::-: pos,. tu J. a ciu e 1 o·=.; n 1:1 el e o s. de 1 r· a fe P a r ti ci Pan en 1 a e o ri d u et<!. de s :l ro 

Po r 1 <> <d te r a el ó n de la l. r ¿¡ns mí ::;i ó r1 ne l' Y i os a de 1 a ha b é n u 1.:; l a b:.1 r;:; 1 ' lo 

e u a l 1 i n d i e a d a l1 u e 1 o;, ~J. a ns 1 i o s b a s a li:> s Pu d d. ;m e ·::; t. <; 1· s i e n d o m o d u 1 ad o s Po 1· 

la habénula later·.:;1 a travées de lu·:::, 1n'.1cli!o:::. d1:.'J. rafe, Si 1?~· cierto 1?stor 

la l C:! ~; i ó n de 1 o~~ n 1:J el e:· o::. del 1· .:.: r u m o di r i. e ar' ;f: 1 a e o n d u et a de 3 i ro ;.:· I" o d u d da 

Por la alteración en la transmisión nerviosa de la habónul3 latel'al, 

Pai·a confirmiH o refuta1· la hiPót0sb1 el Proi:-ó~;ito del trabajo ciue s1:1 

dosarrolló como tema de tesis, fue estudiar: a) si una lesión especifica 

de la~¡ células <nue no incl~J!:!a fibr·as de paso) de la habénula lattHal 



F 1· o d u e e e o n d u e t a d f~ s i r o P o r l a e s t i mu l a e i ó n d o P.'3 liii n é !' ~ii e i:l • G o r1 e s to ~:; e 

Lrató de reProducir los resultados reportados Por Ahlenius et al. C1982li 

bl si el blouueo de la activid¿d doraminérSicai bloouea lal conducta; e) 

si la estimulación ílUómica del nócleo de la habénula lateral produce 

e o n d u e t a d e s i 1· o ~J •; i es t a r e s Pu e ~; t a l' s; t á li1 e d i ad e: P o r 1 a a e l i v i d ad d e 1 os 

nócleos del rafe, 

< ¡' .,·· 



II 1 DISEl'W 

Para llevar acabo los tratamientos farmacalósicos se empleó un diseno 

de sruPos indePendientes1 el cual involucra una disPosición de dos 

condiciones: un ~rupo control ~ un eruPo exPerimental, 

univariable bicondicional en el GUe se maneJa un~ variable inderendiente. 

E s te d .i !> e n o s .i. t' ve P a r ¡;; i ri d :l e a r cm un a f n rm a t en L:d, i. •1 <i , s i h i:'. ~,; 2. l. :J 1~ n <! f e e t o 

d¡; la Vi.Hiable indi?PC?ndierd.i~ ~.obre 10 v~:riable di~F·f2ndi.ent.c: s Para porfor· 

evaluar con cierto grado de certe~a la efectividad del tratamiento 

farmBcológlco (Castro, 1980), 

En 1 o s t~ ~: P e l'i n1 i.:· n to s r e a 1 L'. <::do s i 1 a v a r i e:~ b h 1 i n d e ? e n d L:.ir1 t e e o r r e s P o n d .l 6 

a la :;:dn1irdr;.[.rJc:i.ó11 1fo ft<rm,3co~; s la va1·iable dr·!í"FJndii:.1nte cc¡¡·1·espond:ió a 

car-acteríst:ica::; del d.i.·:::1:.1 f"io dE.1 ::Huro::; indeP(.~ndientes aPli.cai:fo~; a los 

f?::F·e1·im1;)nto::. reali.;:'.ado::. i'uE:ron: lo:; ::u~ieto~:. se asi:.;r12ron 1~1ni.carr1cr:te .>. una 

de las. cor1dicior:e:; ·~1 l;~; inforr11aciór1 obtenida a r·,ar•li r· dt:· 1:.1 ·::.t.1'.' d:i.·:::.E!l'ío fui;; de 

Liro exPloradori es dccir1 sirvió para conocer si la actividad de los 

nócleos del rafe, producía algún efecto sobre la concluct~ de Siro producida 

f"OI' deseC'luLl.iL•l'.i.o c:r1 la transnd:;ión de la habénula .latf:!!'al <DiasrBma 1 ':J 

2) t 



DIAGRAMA 1 
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DI 1~GF:M1A 2 

DISPOSICION DE LOS GRUPOS EN EL DISEMO EXPERIMENTAL 
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De Ecuerdo e los conceptos citados anteriormente se realizaron 

l Ot'. ·:; i Ju i e· nt>::·s- f~;: Pe:1 r i ll1ent.os: 

1. Dos sruros de animales Para anali~~r si la lesión esPecifica del 

ni'.tcl0.!o df:- L,; h.:;bénuJ.<1 later'al Produce conducta de sliro, En el Primer sru20 

recibieron un a llliCi'OÍf'l!;Jt'CCión 

ü1lr·ae1' <H1 e;:.: l 1.m i 1 a t. era 1 d (! [; c-i de• k i.l .f ni. e o ( e o :11 o 2 ·3 ente ne u rotó ;de o ) 1 en e 1 

n<.1c).eo dP dc...ió una COJílü 

re• e el'" t C.\f' d u do;-· o \Ti J 11 º ) ~ ::. E! e u 2 n ti f :i. e(¡ 1 rJ e o n d u et;:; , En G 1 se ~Ju n rJ o ~¡ I' u Po o 

I'ecibJ.ó un2 mi1~'f'OÜ1~0cci6n intracrzrneal unilatE:•r'al de soluc:lón de buffer 

fosfatos1 aJustado a PH 7,1, en el núcleo de la habénul~ lateral. Se deJó 

obsorvó el efecto de la falsa l0sión con la administración i,p, de 

aPomorfina ~ se cuantificaron las conductas emitidas. En el subgruPo !Ir 

solamente se le administró i,p, oPDn1orfinc.: 2. animales intactos~ sr. 

2, Dos SruPos de animales Para estudiar si la lesión de todo el 

nócl20 de la h~b&nula lateral produce conducta de giro, El Primer srupo o 

::.J1·ur-o e ;-: F' l:.' r j me n ta 1 , recil..i:i.ó do'.::. r11ie1·0 i r1secc i on¡~s .l n t r· é::C'. f' a ri e a 1 e s. 

' , 
PO 1· e· 1ur1 1 a t. 1::0 r· 21 , Se 

CJdr11inistrCJciór1 i.r-. de a~omorfina ~ se cuantificaron las conductas 

emi.tidc:s. EI ~;c:~~undo sr·upo i:fo animales o 3!'1.JPO contl'CJl ::>olamenti::1 recibió 

una 111icroin~1ecc:i.ón intre:~ci'aneal unilc.tera1 de {Jcído k,3.{r1ico (con10 2-3entf.' 

so n1 a n a e o 111 o F' i'! J' I o d o r· o ·:;t, .. o P t.1 r' a t, o r i o ' a 1 té r 111 i. n o de 1 e u a 1 i s e o b s e J' v ó e l 

i:,1fecto de J.a lc~;ili11 Vincial del. r1(H:h.>o de la habénul.:i latl·~r;d con la 

adirdrdstr·¡;ción i ,p, de <lPOlllDJ'fina> cuantificar1do las conduc.·tas C!mitidas. 
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3. Dos Sruros de animsles para estudiar si la interrurción de la 

acLividad doPaminérSica bloauea la conducta de Siro Producida por la losión 

del núcleo dt-:: la habénula lateral, El ~rupo exPerimental recibió una 

niicrc.iinsección ir1t11 ac1'arH.'3l unilateral de áddo V..a1nico (coo10 a::=lentf~ 

neurnt,ó;d.eD) er1 el núcleo de la habénula latePal.. Se deJéi transcurl'ir una 

semana corno ~~riodo post-oPeratorioi al término del cuali se observó el 

efecto del bloaueo doPaminérSico con la administración i,p, de haloreridol 

( b J. o (1 u e ad o r· del Media hora después de la 

neu1·otó:;:i.co) f.1 11 el n1'1cleo dr= lr..: l1;,;bénula J.at211al. ~)e de,..ió transci..;1"ri1· una 

semana como Periodo ?ost-operatorioi al lórmino del cual1 se observó el 

e fe e t. o de 1 a 1 t.' s i ó n e o n l a a d Hii r; i s t. i· d e i ó n 1 , r , de apomorf ina s se 

observaron las conductas emiLidas, 

núcleo del r2fe dorsal produce conducta de ~iro. En el rrimer ~rupc o 

cual C! l ',:ifecl.o de la lc~~;:ió11 con J -1 

·"' ,3 d r.1 i n i ~· t r· <~e :i ó n 

intraPeritoneal (i,2.) de apomorfina Casonista al receptor de doPamins) ~ 

;: .. (.? cuBntifica1·cH1 J.as cor1ductas .• En el s2sundo :::iruF·o e ~lruPo cor·1troli lo~:; 

c;,.iust.ado rH 7,1, en 1'!11·;(1L·l20 del 1'0fe dor·<:=,al. Se J2Jó transcur1·ir una 

efecto de la false lesión con la administración i.r. de aPomorfina s se 

cuantificaron las conductas emitidas, 

5. Dos ~ruros de ~nimales Para analizar si la lesión esrecifica del 

núcleo d2l rafe medial produce conducta de ~iro. En el Primer ~ruPo o 

~irur-o e;.~r-e1·iment¿d' los animdes recibürori una microin•:::ección intr'acranual 

df? ticido kainico <como a!:'.!en~e neurotó;dco), en el. n1kleo del rafe medial. 

Se deJó t1-.:::nf;cuni1· ur1a semana como Periodo Post-·0Pt:.'l'atorio1 al término del 
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.: ua 1 obsel'vó el efecto de la 10sión con la administr~ción 

intraPeritoneal (i.r,) de apomorfina (a~onista al recePtor de doramina) s 

se cusntifical'on la conductas. En el se~undo srupo o grupo control, los 

.::,q 1.i 111 a 1 e s r t.' ci b i e r o n un a 111 i e r o i ns e e e i ó 11 i n t r a e !' ;:>. n e a l de l..HJ f f e r de f os f e; to s 

( P H 7 , 1) :1 1: n e 1 n 1.'.lc l í~ o de 1 rafe me d i i3 l. Se de ,j ó t r· a ns e u r r i T' un a se ni a na 

cumo periodo Post-oPeratorio, al término de la cual se observó el efecto de 

h~sión con la adminislr~ción i.P. de aPoruorf ina ~ se 

cuantificaron las conductas emitidas, 

Dos ~ruPos par~ analizar si la estimulación del núcleo de 1 ... C· 

:J¡¡ ác:i.do k~::lnic1) (con;o <.t~.1c~;-¡t.2 r.ie'0.::·ula:'iz2nt.e) 1 en el :1i'.1tleo d;:;~ le; hc:bénulc.: 

control rccib.i(; una microü1secc:ló11 inl.1'<::crarH~al unil¡;;tel'i3l de solución dE: 

buffer fosfatos (pH 7.l)i e inmediatamente se observaron~ se cuantificaron 

las conductas emitidas. 

"J. Tn.1 <:.~ sruPo'.:, ¡:.-al'a e::.tud.ia1' ·~;i la cor1ducta de siro, Pl'Dducida r.-01' la 

acLividad de los n~cleos del rafe, Dos ~ruPos fueron asiJnados Para Sr!JPOS 

r~cibi6 una ~icroinsección intracr~neal unilateral de ácida kainico (como 

efecto Ót! la lc·dón con la 2ciministrr.¡c.iérn i,p, de <>Pomorfina ':J se 

t~ m i t. ü ro n e o n rJ u e t .:: e u a n t i f i e a b 1 E· í :i , e , un iv'1 m f~ 1· o d e t e r nii ri .'3 d o r..i e s i I' o s en 

3() minuto~;)~, recibieron en el n1.'!cleo dt? la habém1la una 

111 i e r- o í n ~ e e ci ó n i n t r 2 e r a ri e a 1 un i 1 a t e r a 1 ( e n e 1 m i s m o h e m i s f e d o r.n1 e 1 <.:.: 

inn1odiatamentt?i se procedié1 a obsC.'l'\léH '::>a cuantificar 13 conducta, Er1 21 

lt.! s i ó n se 11 e 1/ ó ¿¡ e abo E· r 1 0) 1 rafe me d i a 1 , El 3 r uf' o e o rd, l' o 1 re e i b :i 1~ 1J na 
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mic:roinsecdón unilater·al intracraneal de 1kido kainico (como asentE! 

df}SP01c1·L.:ante) en el n1~1cleo de la habé11uli3 lat21·al. Inmediatamente se 

observaron ~ se cuantificaron las conductas emitidas. 

III. METODO 

1. SuJetos 

En el experimento se utilizaron 45 ratas albino macho de la cepa 

Wistar• rrororc1onadas ror el bioterio del Centro de Investisaciones en 

uno de 150-155s ~ otro de 

170-175s. Los animales se mantuvieron en un ciclo de luz-obscuridad normul 

con a~ua ~ Jlim0nlu ad llbitum. 

Se erurl2ó ~cidc kainico (Si~mal disuelto en buffer de fosfatosv 

aJustado a PH 7,1, a las siguientes concentraciones: 50 ns/0.1 ul1 1.0 

al cabo d0 8 diJs ( V2r Cap.IV; Co~le et al.1 1978), En el otro c~so (1.0 

f ¿ l'lf18CO 

rosee Proriedades neuroexcitadoras (McGeer et al1i1978), F'a r·a Poder 

diferentes dosis de 6ciJo kJinico (100 n~/0.3 ul; 200 ns/0,3 uli 500 

ns/0,3 ul s 1.0 us/0.3 ul) con el obJeto de Producir conducta de siro 

La aPoruorfina (Sisma)1 a~onist~ ~l receptor de d0Pamina1 fue 



2.0 mMi~g. El haloPeridol \.Janssen) 1 c.rntiF'sicótico o blocweador del 

1"eCí!Pt01· doF·andnérsir.'01 se í.$dmiri:istró en una dosis df.1 1.0 1119/ks dE1 Pf2so. 

X il u e a.{ na ((~ s t r a ) a 1 l % s E~ i n r .il t r ó t~ n l <.i Pi e l a 1 red e d tn de 1 a ti t' l'i da e o lll o 

anestésico local¡ 

D~sPués de verificar el Peso del animnl, se le introduJó a una c¿mara 

d E a ne s tes i a ( r is u r a l ) ! e o ne et ad a a u r1 v'" F' o r i ;: ad o r d l~ ha 1 o tan tJ ( F 1 u t han e ~ 

un e: P d r· a t ü e ~; L L.1 ¡ · r: o t [; ~; i e o ( D a v i d f < o r_. f ) , Un2 vez colocada la r2la en el 

aparata est01·0uLj~ieo1 se Procedió a rasurar l~ cabe~a. Una incisión en la 

l :i. ne;¡ a 111 t! di a e:::<: · u r i .[ a i.: 1 e r j ne o i '.::, ·~ :· ,,, :.e, i·' <:~ha e· l r" P !' i o :; t .i o s :.:. e P ro e e d .f a J 

i.dt111tlfic..:.r 1as '.;;1;tur·2s cr;rneal(•·;:., La·:; cou1·df1n.;;s est::.>l'G•otá~dcas c:.e tonia1·rm 

con los si~uientes Puntos de referencia! la sutura Bre~ma rara las 

re~ J 1i <'. <.: do s. e o n u n L<:d a d r· o cfo> 111 e ·~ <; (D r e 111 E1 1 ) 1 e 1 e n e u a 1 s e a e o r<t él u n ;,; b r o e a 

f.ina ?.:~r.:: denti:::.1:.;,:, l;;: localización de las. esl1'uctura•:; :i1woluc1·ade::s~ 0!n el 

r~::pc:rin1f.!f;l.o '.;<:: 112,1{1 a 1.:abo cun refe1'encia del atli::s e~;te1"i2ott::ico 1.fo ¡::onis 

a) lesiones en núcleos es~ecificos 

Las. 1 es i C!JH;,,; nue se 11 eva !'On a e abo fue ron de ti PO GuiJTd Ci'.H ccH1 te ido 

kainico (SismiJ) en: a) n(1clüG de la h<Jb('l1ula laten~l <Hlli b/ ni'.Jcleo del 

r a f €: d o !' s a l < F: D ) ·,1 e ) n 1'.1 e 10) o d e 1 r a f e m e d i a 1 rn M ) , S t! r- 1' e í" <:.r éJ li3 so l u e :i. ó n 

de e s t a n e 1.1 r ü to !·~ J n ~~ ~ u n a e o n e t 1 n t r &J e :i (J n d f:! ~.:.;O n 3 /O • 1 u 1 ;~ de O p :l. u ~~/O t 1 u 1 + 

L ¡:¡ dosis de 5 O ns/ O , 1 u J. 1 s €~ u\:; él P <~ 1· a J. e~> ion <H 1 as ~:; i su i entes es true t, u l' r.; :; : 

Hl..i rrn 'J r1M. L3 do.,ds de (),:l U~!/0,1 uli ~;e uiili;-'.éJ P<H<J J.esiüllél!' tudo t~l 

n1klüo de la Hl., 



ii.:!urz 1. 
(; l a L:: a u í e r d a s. e o b se r va el vaPorizBdor utilizado durante la ciru~ia. 
(; d2rech21 el aparato estereotbxico. La rue:cla 
hc.~1 c.t;;..!no/ u:~i.Ssno ..... b i ó~·:í 20 d~ c~rbono del vaporizador Pasa hJcia el 

·-<~>1-.f•r,.,. ...... ,._•••~ ,,,,,..., T"''-.'A,."0•• .... ...-., ... ,,,,,,¡., ............. ..._, ,,..,, º'''"• '·•••••• •••-"-''"••~····--~-·~··~ ,,._~ 
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La falsa lDsión se lluvó a cabo con solución salina estéril C0.9%) en 

J. os di~. l in tos n1~cl e os ;::.a th<'!fld on a dos. Las coo rd ena das es tF.n c.'OL é:ü e 0s con 

r-elac.lór1 al. atlas estereo1;3dc:o de Konins ~l l<liPPel (1963.l fueron las 

::.isuient1-;is: 

ESTRUCTURA COORDENADAS PESO 

Núcleo de le: 

i1;;ti6nul '" 1 a-­

ti:?ral (HU 

N 1~ el t~ o d ~ l a 

ha b (: 11u1 B 1 a··· 

?01'"-

clón c;nt.erior 

Ni'1c lE.1 0 dE~ J. a 

i·1 a b á n u 12 1 2- ... 

F' o r·· 

ción roo::. te· .. 

r:i.or· (HL.P) 

do rs.al 

Núcleo del 

r;:>fe 

( F\11 ) 

medial 

(milímetros) (gramos) 

AF' L V 

--2. 7 -0,6 :l70-·175 

--2 + 5 ··O. 6 170-175 

·-2. 9 "'º. 6 170-175 

··4 t 5 150-155 

-5.7 -5.3 150-155 

ANGULO DE 
F'ENEH:ACI ON 

(sr-ado~::) 

90 

90 

90 

46 

46 

-----------------------------------------------------------------------



b) Estimulación en el nócleo de la habénula lateral 

Para la estimulación del nócleo de la habénula lateral en animales con 

Previa lesióni las coordenadas estereotéxicas fueron determinadas Para cada 

aniruali de acuerdo a su Peso el día de la cirugía+ 

Lu e;tiruulación aue se efectuó fue de tipo 8Uimico1 con ácido k2inico. 

L.(_\ falsa estimul~ci6n se reslizó con solución estéril C0.9%), La 

ad m I n i s ~ r ¿:e i ó n d t.1 {; ci do 1~. d n i e o s de s o 1 u ci é n 1::- a li na \:! s t. é l'i 1 ~; €~ :'e a 1 i. z a r o n 

cmPleando un2 microJeringa de 1.0 ul <Hamilton). 

e) í-1dminist!'ac.i.éin ele u.rn1acos 

l o s ri :~1 d E:.' os E.' s P t:· e if .i e o ;:. ~ 1 ¿; ;:u:l :1; ir: J. s t l' a e i éJ 1 ; :J e é e i d o 1-:. c.:I n i e o o d f:1 s o 1 u e i ó n 

salin;:; c·~:.t.1¿r:il1 en .'~ -.... 
'-11...•;.) form3s! 111 e d i o d e u n a 

microJerinSa CHamiltoni 1.0 ull s por mediJ de un sistema de microJerinsa 

<Hami 1 Lor1 i 1.0 ul) insocción acorladas (no. 27; cliametro 

r:1(·:!dio ds> un tubo de• Pol ieti12r10 ci ur1a c,~nula in'::lectora tamb:i.ón con í•unta 

ror.1a. 
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A fin de controlar la velocidad de ls inyección• se utilizó un 

mí.c1·0111a1ür-uhdo1· mar1ual (David l\orf). El volutM~n im1ectado en cada n1kleo 

fue el si~uiente: 

ESTIWCTUf.:11 PROCEDIMIENTO 

HL Es.t.imul2ci{ln 

HL. Lesión 

HLa Lesión 

HLP Lr)~.ión 

RD 

F:M Lesión 

DOSIS DEL 

FAF:MACO 

1.0 u.::i/O. 3 

50 n:.'.l/0,1 

o .1 us/0,1 

o .1 us/O. :t. 

ul 

ul 

ul 

u 1 

50 ns/0,1 ul 

50 ns/0,1 ul 

VOLUMEN 

INYECTADO 

0.3 ul 

0.3 ul 

0.2 ul 

0.2 ul 

0.1 ul 

O .1 ul 

SI STEMF1 DE 

INYECCION 

Micr·o.Jerin~a 

Mi e ro Je r irisa-· 

cánula 

Microjer.in:.:Ja-

Micro,,.ierinsa-

cánula 

Para Per~itir la difusión uniforma del fármaco en el nócleo• el 

volumen insectado fue administrado a una velocidad de 0.1 ul/min' el tiempo 

in situ de la asuJJ fue Je 3 nin. Para permitir evitar 1., 
.o del 

f ~: r m a e o ¿: t r· ¡,; v é '~ d IO' 1 '.:. IJ re: o Je . ..i ad o ,.... o 1· 1 a a g u .i a , l a 1· et r ºe e i ó n de J. a misma 

4, Observaciones conductuales 

F' ara observar el conductual de J.as mani Pul aciones 

far~acul6~ic0s redlizadas1 se emrleó un campo abierto circular (49 cms. de 

d.í~111wtr-o f'Cll' 32 n1s. de al to) cor1 una '.:.>uPeT'f.icie Plana (Fi~u1·a 3), 



., 

.:.•t 
, .. ' ·, 
1 i;...· j !... 

·~ • ..;.¡ 1. "' -

' 1. • T' ! • ,•·, ~. ' 

~J ¿_; ._ :.. 1 (,.¡ ._ ,!. '-'' 1 

r:.:rn dt 

,. ' ~­.. ·-·.,.., .~· r • 1~. • ·r :· ' ,. " 
~ \./11 V 1 :...' .L i,:: _, 
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Ld conducta emitida fue definida de acuerdo a la sisuiente categoría 

c:onductu,3).: Conducta de ~li rn o i·otaci M1! el animal c,3111ir1a descdbiendo 

1.·irculos (360 :;:lr.::cfos), e:·n d.ir0cc.i1'.rn contr·a o ir-~:.ilalE!ral al ~;itio de la 

La conducta de ;;d ro 1:i 1·otac.i.1~1n fui: cur.;ntificada a Lr·a'.·és de un 

re~istro de frecucnciasi en el cual se reSisLró el número de conducLa5 

dL:;tdbuci(¡r1 c·r1 c:ste f•i:1·.fod0. 

husmeo estereotiPado1 " _, J'í) i nd c1 r1 to) e1r11· l eó un 

escl'ita s cord~Jnu3 d(? las conducta·::; ~?111:i.t.id2s dur¿:.:nte un Periodo de 

observación de 30 min: ·::.iri tom;::1· en cuenta la frecuencia::: la duración de 

dichas emisiones (Bustos de Ruiz atal., 1980), 

De1J5.do a f1Ui? l.::s CCliP.!uct.a:; nicst1·adas Por los animales estuvieron 

0Pef'E:cional111eril.1· •:iefínidas, durant.t: el P(~riodo de observación no se 

presentaron dificult.ades Para asisnar dicha conducta a la catedoria 

cunductual 2revlamente definid~. Por' lo t.anto se empleó Para ello 

solamente 1.1r1 ohE.erv;::dor r-·ar-<:; cuantificar dicho co111Portamiento. Para 

facilitc;r ·:;u l.'>bu1'1 el ob·;1:!r•1ado1· emPle6 ur1 cord~ado1' manual de laboratorio 

5, Histolosi<:i 

Todos las animales a excepción de los lesionados crónicamente fueron 

sacrificados al fin~l del registro conductuel, mediante una sobredosis de 

formc::ldel .. ,!do í10%). Los cerebros G~f perfundidos " ,, se 

colocaron en una solución de formald~hJJo <10%)/saceru~a (14 ~ 20 %) ror un 

P t.! r .t o d o 1i ? 2 4 .~\ 4 8 h o r as • L a r ;1 •: (i n d <? u t i 1 i :...~ ¡;,~ r· do:. e <) ne r.1 n t r ;.; e i o n '~ !·; d ~' 



r r 1 \J r .... \.l 

durantG el con5alaruienlo. 

ccH1:!.<::1 loción (-20 srados ceriL.f:·:il'.3dus) ~·11 un cr.fo~;L2t.o (D;;.;1:1on/!0c DivJ.~.icn) 

( rí.'.::iJ.Jra 4 J • St1 r-e;3J. 12 B re: fi cortes coíonalt..¡~; rJ¡: IJÍf esPr~sCJ r· (ip r-o}t i mad c1 

a 32 lj !TI • Lo~; C CJ!' l..es ~;e I'€!c:itiiu1·un den t. r·o d~! l mi ::.mo t.' r f o-·.:;. ta Lo 

de· f31 bum i ri z.:: ( e 1 ¿; 1l a d t: hu e 1•• o j :-3 ¡ .. 1· n Pi ~ /· J' ~:.~ 1 i e o l ( 1. t 1 Y 1'4¡ 11'· 

'f',. r + 

hu r r10 

dt..1 ~~ 

~~ :::- f.~ 

L. a t. i ne i (J n i::; e 1 o !::· e o r t t' ~· ~;. t: r· t! i:.' J l ;: ,5 1.· o ri J. ; .. : t 1'.• e n i e a h ~: "' ¿; l •:! ; , i 1 i n .~: ·· e o s i r: a 

dr~ Hari·.is ([, Guer·r·2Poi co1liu;1icr.;c:ión ;::::·P·~;onal), LD::. corte·~. se ·::.u1rf:r:5i2ron 

en he~atoxilin~ (Merk) durante 1 ~ : miG • En se~uida s2 lavsron1 ParJ 

, 
t.: :.;r; ~··o.tor 

me rl' .. ) • F'oster·:lc.irm13r1te fu2rc:n dc>~.hidrc::!_.;::do;. Jr<::C:u.3J1:1enL1: '·': .. -.,::1.1.icÍ(•r1c•,; di: 

alcohol 2tilico al 76% s 100% (2 min 2n c¿Ja uno). 

disuelta en xilol, 

La vt:Jr.ificaci.ón histoJ.ósic,.:.; ~:.e l.Ji::•v{1 a Ci3bn \'iJE!di<:;nl.1:: la \\i1:,\.!l''./1:;ci.{:r1 de 

(1963), 

en las fisuras de 18 sección de resullados. 
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6. Art/1U.sis n~,tadistico 

Se uti.l.i .. di ur1 di;:;el"ío r~stadír:>tico de 3rupo·s .indePendientes. (Ha·::.1sd973). 

Tamb:i.éni lu~> 1•;1sult2dos fuer'c,1n c:omr-c-:rados utiliz~ndo la Prueba 't' Para 

111 u,,,. s l .. ras. PE! Li u u l"í <~ s ( Le ·1 ir11 1 9 7 9 ) • La v a r i a b i li d ¡.¡ d de 1 o·,; res u lt ad os se 

IV1 PROCEDIMIENTO 

11 LESIONEN NUCLEOS ESPECIFICOS 

a) F'r·ocedim.iento Qu.i.n'.trsico 

El ariimal í!ra Pesado e ir1troducido a una caJa de '3crilico1 conectado 

al vaporizador de halotano. Cuando el animal estaba anestesiado, era 

sacado de la caJa de anestesia ~ colocado en el aparato ester~ot¿xico, Se 

PrOC!?d:l.a entonces ") 

'" iniciar la ciru~fa, rasurando la cabeza del animal ~ 

realizando una incisión sobre la Piel del e rf:rneo en di n.'cción 

rostrc1 -caud<~l. Se rasraba el Periostio ~ se localizaba la sutura Bresma• 

aue servió como referencia para las coordenadas estereotáxicas1 De acuerdo 

Sr~ r·omP í a J. a 

membrana duramadre ~ la aduJa de la rnicroJerin~a o de la cénula era 

introducida ha~ta el n6cleo en estudio+ 
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Por medio del disPositivo de in~ección (Fisura 2)1 el ácido kainico 

'-'elocidad ¿::r·ro;dnii'~d;;: dE· 0.1 u1/1 n1in. La asuJa de lc.> 111icr·o,jerinsa o dG la 

cc1·1ula ¡:.·pr111;_:r1L't:f.,-~ in ·~.it.1.J duranLt.· 3 111inutos1 P2r·mitienclo la difusió11 de 

retirado del 

la cabez2 s en el cuello1 Para evitar dolor Por efectos post-oPeratorios 

inniedi c,:t.os, 

~) Observsción conductual 

D e !> i:, u ó s de un i3 se n1 ;;: n a d e P \-? d o do Pos t-· o r' e 1· a t o I' i o ' a 1 a n i m a 1 1 e s i o n ad o 

se le administrabE i.P. aPomorfina (asonista al receptor de doPamina; 2,0 

D es P u 2 :~ d E" r e e i b i r· 1 rJ i n ':H:! e e i (, n d e a P o m o t' f i n a 1 e l i3 n i m a 1 e r a 

colocado en el c~mPü abierto Para su observación conciuctual. El animal aue 

p¡·e~.;entaba 1J11 dett:'1·1rdnado n:J111er'o de ":~iros i:.>n 30 r11inutos1 ses1jn c~l n1jc:leo 

i. P+ de h a l o :e· 1~ I' i do 1 ( b l o w.1 EJ ad en a 1 r e e e P to r do P a nii n é I' g i e o 1+ O m ~ I k s ) ':J 

media hora d~sruésv otra in~ección POI' la misma via de aPomorfina (2,0 

m~Ul:.3), En E.'S Le ca so también' 1 os animal es e 1·ar1 co 1 oca dos en i:!l campo 

abierto ~ observados durante 30 min. 
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2. MICROINYECCION UNILATERAL AGUDA 

al Procedimiento uuirórsico. El animal era sometido al Procedimiento 

G u i r 1'.: r· 3 i e o des e f'i t. o a n t f:'l' :le.• r mente , 

b) t1dministreció11 de ftlrmaco·:;. La administ1·adón se lle·,1ó a cabo 

slsuiendo el r1·ocedimiento de administración de fármacos descrito 

anteriormente. Después de retirar al dnimal del aparato estereotáxico, se 

le coloca en un campo abierto e inmediatamente de la recuperación de los 

efectos de la anestesiai se procc~d:f.a i3 resistrar la conducta. Antes de sel' 

colocado en el campo abiertoi se infiltraba xilocafna en 

cabaeza ~ en el cuellor Para evitar dolor Por los efectos 

.inmediatos, 

las oreJas, en la 

Post-operatorios 

e) Observación conductual. Una vez realizada la administración del 

écido kdinico o de la solución salina, el animal era inmediatamente 

~alocado en un camPo abierto Para su observación conductual durante 30 

minutos (ver evaludción del ~ira' PaS. 51). Después del reSistro al 

Jnimal se le administraba f ,p. una sobredosis de Pentobarbital sódico ~ 

E.' " a Pe r f u n d .l do • De s P u é s ' e 1 e€! r e b I' o e r a e : : t r a .{ do ? a r a e 1 t r a t a nii e n to 

histolósico. 



tJ. RESULTADOS 

:t-· Histolo~!f.a 

La verificación histolóSica de los cortes reveló varios aspectos 

imPortantes! 1) el sitio de insección Para HL <entre A 4230 s A 3430 um)i 

Para RD Centre A 350 s P 100 um) s Para RM <A 620 '::! P 480 um> <Fisura 5)¡ 

2) las caracter[slicas morfulójicas observsdas 2or efecto de la lesión con 

.3 ci do k ;:d 1 1.\ e ci 1 a u e :; e 111 a n i f i e:; tan en .::: u:, en ci a d 1? soma::; ne u ron a 1 es ·3 en 

al!:lunos casos en lo::, nur:· ·;;e llesaror1 a ~::ricontr2r n1.'.ícleos, és.tos er-an 

tn:eéntI'ico~; (:;iritoma ,fo desenr,•radón nE·uror1c::l) s un au1aento en la cantidad 

dP sl:la Prt1St'H1t.c rrn C'l ár·er:: de li3 lesión; 3) el área de difusUrn dE•l t:cido 

kainico Cutilizado como a~ente neuroe~citador) dentro del nócleo. '( i3 t~ IJ(' 

€.'l fH:.ido kdnico C'~; incoloro~ el área de difusión se determinó con la a':Juóa 

de un colorante inertev azul de Pontamina1 el cual se asresaba al buffer de 

!:! 4 ) l a ¿¡ d rn i n i s l r a ci ó n d e Ui r m a e o s f IJ e T' a d e e s t. os s i t i os n o 

induJo efectos conductuales sisnificativos1 ~B aue los animales no 

Presentaron alteración conductu~l alSuna (vé~se método). 

2 ... l.1~s.lón en td n1.'.lclt.'D de la habénula htel'éd (l.Jer dise~o: 

exPerimrntos 1r 2 s 3> 

La in~N:dón intr2c1'Pr1~~al unilaten~l de solución salina E1stéril (sr1Jpo 

control 1) como Procedimiento control de lesión Junto con la administración 

i.P+ de ;.;r•or;1orfina una ~3en1aria desPuós1 no ProduJó efectos motores 

sidnificativos en HL (n=5f 

~iro iPsilateral~ 7.60 + 3.14), 

X de Siro contralateral= 12t80 + 5,94; X de 

Los Siros Presentados a ambos lados en 

este sruPo se deben a la conducta exPloradora del animal, rroducida Por la 

administración de aPomorfina. La administración i.P, de aPomorfina en 



Fi~ura 5, SorLes coron~les de cerobro de rat;i teMidos con la técnica 
de.¡ hemato;;il.i.¡·;¿,-eos .. iriai oue ilP.IE·~.;"\,¡·¿;¡¡ el ;;itio de ir1ser.ción P<":.<r·e; HL 
( 1~ i i F'i>r' ;;; R D ( B ) '::i r-- ¿: r· ¡.~ F: M ( C ) ,. 
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.mimalPs :intactos (sruPo c<rntrol 2), tampoco r-roduJo ef!?ctos motor(·?s 

~;i:;Jnificat.ivoh (r1:-::5; X de :;{iros hacia el L;do 'izoui.e1·dcr= 10.0 + 3.50i X 

1.fo ;.liroe, haci~; (?l lado derecho::: 9.60 + l.25), La conducta motoru 

acaw~~~dJ~ d~ otras conductas como hu;raeo estereoLiPado, roimiento s 

p lJ I' l ?, B d IÍI i 1 '¡ :i s t. ',;:e i ó n i ' f' • el t.• ¡; Í"' i) lf¡ o I' f j, n ,3 • 

a:.:~E·rl'l;e r1t:~u1c:il .. <'i;dco) en HLY L'omo Procedimiento de lesión crónicé; s <i la 

5f!mana 12 admini.·:;trac:iór1 i.?. de aPomorfi11.31 Produ . ..io :.:liro en dirección 

~li r el:-. P red u e :id os Po 1· e l efe e~ o de 1 a le ::ii ó n e o n (~ cí do ka in i e o fu f..• 

sisnificativo (p{ 0,001) con respecto al nOruero de siros en 30 mln del 

'.:l r 1.1 í" o e o n t ro 1 ( ta b 1 a I ; f i s; u r a::. 6 \::: 7 ) • 

No se Presentó Siro espontáneo después de la administración de ácido 

kafnico con la dosis utilizada C50 ns/0,1 ul) Para Provocar la lesión del 

núcleo. Por· otra 2a1"l.::u la cor1duc:tG de ~Hro aue se present.ó por lé:l J.e::;ión 

de tiPo ablerto (como la aue se ilustra en la fisura III-lbl, '::S sin mostrar 

conducta de giro1 se Presentsron otros tipos de conductas ( . 
,l.!?+ 

P :l 1 o E.' 1· t! e e :i. ó r 1 1 l 11.1s1111:! o l:! s t €~ I' e o ti P ~ do i n; o•; .i. 111 i e :i t, o de l a e abe za a ambas J. ad o~;; i 

1· o i. m :i. e n to ) o u e F" 1.rn d e n s ~: r ;, L 1 · i bu [ d a ; ;:: 1 os e fe et o s P r· o P i o s de 1 a 

administración i.2. c.i,.;; a:=-0111orfina' '::S no a un E.>fecto Pl'OPio de la lesi6n 

di:.1 1 n(Jcleo. Fo;· otro lado, ::.e !,1·a\,ó de cambiar la dirección cont.ra.lateral 

del ~iror mani2ulando a la rata manualmente, Pero el animal lo cambiaba 

hacia 12- dirucción orb!ir1al (ver fis. 7), Los animales cuyo sitio de 

il'J!jecci.éJr1 i::.e localizó en ur1 Plano anterior a A 4620 um1 o en un Plano 

Posterior a A 3430 um (fuera de HL), no mostraron efectos motores 

-;:; ü! n :i f i e a t .i v () s • 

La lesión de ~odo el nócleu de HL Cn=5; X de diros contralaterales= 

60.3 + 3.15) no tuvo diferencias si~nificativas al cDffiPararlo con el grupo 

.· ... , . 

. '' .~:.. 1'.1 -·,.:;';:~>·:. ··--· ,,, 



Ytif:L(:¡ I 

EFCCTO DE U1 1'\DM IN I srn~iC ION L p. DE fl PORMORF INt1 
EN RAT1~S LES IGNAfit¡:j o cmi Ff.d .. SF1 LES ION EN EL 

NUCLED f![ LA l-!tifiENUL1:1 LATERAL 

orwro PROMEDIO DE GIROS 

rrSILATERAL 

CONHWL • '7 lt ¿ "1 1 ' 12.80 + 5.93 J. , \...,I t J.''-} 

CONTF:OL. 
,.., 

10.0 1 3.50 9.60 J. l.. 25 .:.'. T 1 

EXf'Er\IMENTf-iL 59t6 .l 2.1'5* o.oo 1 o.oo 1 1' 

* p( 0.001 con respecto al SruPO control 

l rJ ::, r (? su 1 ta dos fu(? ro r; e·;: P r E' s ad os e o m o 1 a me d i a + el e rr o 1· 

esténdar de la media ([,E.M.) en 30 minuLos de observacion. 

',:' .. 
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TABLA I~ 

EFECTO DE LA ADMINISTRACION I.P, DE APOMORFINA EN RATAS 
LESIONADAS EN TODO EL NUCLEO DE LA HABENULA LATERAL 

GRUPOS 

CONTROL 
EXPERIMENTAL 

PROMEDIO DE GIROS 

CONTRALATERALES 

59.6 ± 2.15 
60.3 + 3~15 

IPSILATERALES 

o.oo i o.oo 
o.oo ± o.oo 

Los resultados fueron expresados como la media ± el error 
esttndar de la media CE.E.M.) en 30 minutos de observación. 



EFECTD DE LA r1DMINISHiACION I.f·. T.IE H1~1!..0F'EF:IDOL. EN 
RATAS LESIONADAS EN EL NUCLEO DE LA HABENULA LATERAL 

GF:LJF'O 

CONrnOL 
EXPER I MENT 1~L 

PROMEDIO DE GIROS 

CONTR1~L A TER ~1l.ES 

59+1~1 ± 2.1.5 
O.O l O,OO·* 

o.oo ± o.oo 
o.oo ± o.oo 

* P~ 0,001 con respecto al jru?o control 

Los result6dos fueron exPres0dos como la media i el errar 
estándar de la media ([,[,M,) en 30 minutos de observación, 
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co11Lrol1 t!S decin 1:nJe la lesión Parcial del nt.'.1cleo como la lesión total 

d d r 11J el (;,i o ~;. v o b tuvo :H ro e o n t r a l a L e 1· a 1 ( t a b l 2 Hi> , 

La ;3d111inistr·ac:i6n i.P. de halor:·ei·idol \:.{ Posteric)J'fliente aPomor·fina en 

1'atas lesionadas en HL., blnm11::ó Lodo sir-o Producido ar1teriormente Por la 

~dministraclón i,p, de aPomorfina en ratas lesionadas en HL (tabla IBl. 

3. Lesi<in en los nócleos del rafe. (Ver diserio! e:~p, 4 s 5) 

La insección intracraneal de solución salina esLéril (SruPo control), 

e o m o P r o e e d i 1rii e r 1 \, o e r érn i e o !.:: a 1 a s e man a J. a i f'l lj e e e i ó n i • P , de a P o m o J' f i na 

no ProduJo efectos motores sisnificativos tanto en el RD (n=5; X de siros 

e o n t l' al a t. G r a 1 t! s ::: 4 , 1\ O + 1 • 5 O Y X de si ros i Psi J. ate r <i 1 es:: 2 3 , 2 O + 
9,52><Tabla IIf fisura 8), como en RM <n=5l X de Siros contralaterales= 

11,80 + 7.11; X de siros iPsilaterales= 11.21 + 9.21) <tabla IIII figura 

1.0), Los si ros pr·esent.ados en estos ;iruPo::, se deben a la conducta 

t!)·:Pl0Pador2 del animal' Producida Por la administr·Jción de apomorfina. 

La in'.:lección i.ntracran(~;:;]. de /icido k;-~in.ico <como agente neu1·otó;dco) 

en F: D e o 111 o r' 1· o e e r:I i lli i en to e r (l n .i. e o ~~ a 1 a s ü n1 a na 1 a ad ríi in is trae i ó n i • P • de 

aPomorfins (1ruPo exPerimental)1 rroduJo un marcado giro iPsilateral <n=4; 

x~ 60.75 + 5.~3), Este efecto fue sisnificativo (p( 0.001) con respecto al 

J f'l..IF' (i e o n t rol 1 Se P 1' (2 s ';' ril .. (i t, .:1111 b i é n ::! i I' o e o n t 1· a 1 a te r a 1 ( X': O • 7 5 + O , 7 5 ) 1 no 

siSnificalivo (p( 0,001) comparado con el ~ruPo control. (Tabla 2; fisura 

8 ~~ 9 i 

Se P res.f:1n t,ó conducta dr:· si l'O es P onttrne a des Pué s dr:: la a dnii nis t ración 

del bcido kainico hacia el lado iPsilateral de la inyección. Este tiPo de 

conducta esr:-onUinea duró ar--r-o:dmadamente 2 ho1'as Y despué~i de ese tiemPO el 

¿tnimr.;1 ¡•ecw1 1n·6 ~~u conducta niotora normal, La condud,a de si ro ciue se 

í'I' o d u ..i 6 P o 1· 1 a J El s :it'.rn e u a n do ~, l:l r: s ti 111 u 1 ó t~ l ,, e;• e e P t o r· do P éHí1 :i n é r ::!i e o , fu e l a 

!d~l!Jiente: siro de iir-·o ~bier·t1J (ver fisura III-1b), '.:l sin mostrar nins1Jna 
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a~;i.rr11;•t;'!d cor'Por·al ni torc:it.111 de cuello :i c¡:;beza. Ademésr esta cor1ducta S\:~ 

t! ne o 1d. 1 · ó a e u r11 ;~ ~l tí <rn d í~ d i2 o t 1 «: ·:; e: o n d u e t a. s ( i • e • P i 1 o e r e e e i ó n ' r o i 11d en t o 1 

husmeo estereoliPado ~ lliOvimiento de la cabeza a ambos lados). Por otro 

Jadoi -.;e traU1 dt.' can1bi.;c:r la dll'ec:ción iP~ilaterc::l del si i'CJ·1 mariiPuladar1do 

c.~ la rat.t> n1a11u;~ln1L•rd,f'!i Pf..'l'O el ,:,rdmal re:;iresc:ba J la di l'(~cción ol'isi.nal, 

l.a :in':1f:•ccJ1n int.racr·¿:nr;cl rJ¡, •• ?cido 1 ... afnico f:·n 1?1 r·afo medial' como 

P ro e e d .l m i r:i n t. o e n'.1 1 1 .i. e c1 ~ i:i 1 a s e rt1 a n;;. 1 a ad nii n i :::. t r a cí 6 n L F • de .;; P o ni o r f i n a 

ProduJo un marcado giro contral~leral <n=5; X= 113.20 + 12.62> (tabla 3; 

f i.SUl't.\ lo ~: j 1 ) ' El efecto de la lo!dón con .'~c:ido k<:dnico fue 

:=, i s r, í fi e a ti v o ( F< O • O O l ) e· cm r í? s 1-· e e t. o al s r u? o e o n t ro 1 • 

La iHím.ird·:;t.r;:;ci1'.•n d<:! áddo ke:dni.co t}n el n~:cleo ::rodu .. .io conducta clf? 

:3:i.ro E!~::Po1il .. Gr1e<:~ CHJ"-' duró <:::-·1·o:d111adcrn1enle 2 h0Pas1 tran'.~CUl'l'ido e.•se tiemP01 

el animal mostró la conducta motora habitual. La conducta de Siro 

Producida ror la lesión del núcleo cuando se esLimuló el recertor 

doraminórSico, fue la si~uiente! s :i 1· o a b i e do ( ve r f i s . III-1h sin 

111 o s l T' a r· as i me t r1 ¡; ? o·:; t u r íJ 1 n i t o r e ló n de e u e l 11 o o e abe z a s 111 os t r ar1 do m a!:! o r· 

actividad en la loromoción. Adem¿s, la conducta de Siro fue acompanada Por 

ti PO de cond1.icta~, < i+ e• roimiento1 hu~;meo 

estereotiPado, movimiento de la cabeza a ambos lados). Este tfro de 

conduclds aue 2coruP0na s la conducta de giro Pueden ser atribuidas a un 

Por otro lado se 

ir1t~·nt.<: Cf:lri1bi~n l<'.< dirección del 3ir·o contr·alater;3l1 maníP1.1l.3ndo a la raht 

fuanualmente, pero el animal re~resaba a la dirección orisinal. 

4. Estimulaclón del ní]cleo de la llabénula lateral+ <Vet' disel"io: 

e>:Pe r· i n1i2n to 6) 

La irH::r:.11.·ción intracramu~l unilater-'ll de soli.Jc:ión salina estéril <sruPCJ 

control) no rroduJo efectos motores siSnificativos en HL A 3990 um (n=5; X 

de siros cont1'alat.erales:::; 2.80 + 0,37; X de ~;!iros iPsilaterales~: ·1.60 + 
0.24) (tabla IV; fi;Jur;,:1 12). Lo& ~iros presentados se d0bieron a la 



EFECTO DE LA ADMINISTRACION r.r. DE APOMORFINA 
EN RATAS LESIONADAS O CON FALSA LESION EN EL 

N\JCL.EO DEL f\AFE VOF:SAL 

GRUPO 

CONTROL 
EXPEr: T. 11 ENT AL 

PROMEDIO DE GIROS 

4,40 1: 1,50 
o.75 l o.75 

IPSILATErlALES 

23+20 i 9í20 
6 o ~ 7 5 ± 5 t 2 5 ~~~ 

* P< 0.001 con respecto al sruPo control 

Los ri::;ult&dos fueron e~:presados como la mf:dia i el error 
est:;ndar dt:< J.a 111edia (E.E.Mi) en 30 min1.1t.os de obse1"·1aci6r1+ 
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Fisura 8. Efecto de la administración i,p, de aPomcrfina en ratss 
lesionadas con L:cido l:.c:inico en F:D (:jruPo e;;::eriri1ental) '::! en r·at~s con 
falsa lesión (Srupo control> en el mismo n6cleo. Los Paréntesis aue 
;e encuentran arriba de las columnas indican el n1~111ero de anin1í3les Por 
cade sruro, 
*P<0.001 con resrecto al sruPo control 

** No obstEntr Gue se observan diferencias entre la 
.:lru?o cor1trol1 no e::iste :;1..1ficiE:·nte e·.·idencia 
estadísticamente sisnificativos. 

X de 5ircs del 
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EFECTO DE LA ADMINTSTRACION r.r. DE APOMORFINA 
EN RATAS LESIONADAS O CON FALSA LESION EN EL 

NUCLEO DEL RAFE MEDIAL 

GRUPO 

CONH\OL 
EXF'HIIMENTAL 

PROMEDIO DE GIROS 

CONTRALATERALES IPSILATERALES 

11.co 1 7.u. 11.20 ± 9.21. 
o.oo t o.oo 

* ?{ 0.001 con respecto 31 ~rupo control 

Lo~> í'e~;ultado; fu,:!ron e;;pre:;ados coa10 la il1E•di.:> ±.. E~l ~nor 

estándar de 1; media ([,E,H1) en 30 minutos de observ3ción . 

• : .. : ! ·."<; 
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conducta exrloradora del animsl+ 

Como se mencionó en ol ruétodo1 Psra Poder establecer una dosis de 

ácido kainico ' aue ProduJera conducta de ~iro esPont6nea al administrarlo 

int1·acram::dn1ente:'1 se PJ'Oh<n·cn1 di fe rentes dosis de .kido ka.tnií:O < 100 

f; ~.i / O • 3 u l , 2 O O ri 5:: / O , 3 u 1 .• 5 O O n s ! O • 3 1.1 1 ':! 1. O u;;;/ O , 3 u 1) , L a s t r e s 

P 1· iu1 e 1' a '.O· el o·:.; i s i no .l n d u ..i f:!' o n e o n d u et a 111 oto 1· a :::.i i:l n il' i e a l i va 11: i en t r 2 s a u e 1 1 8 

61tima (1.0 u0/0,3 ul) si rroduJo conducta de giro. 

La .i.n~Jf!cc:ión uniJ.i3tf.·1·¿~l dü ¡;¡cirJo l:.;:;.tnico en Hl (como asen te 

despolarizanle) (SruPo exPerimental) ProduJa un intenso Siro iPsilateral 

( ¡y::: 5 i X "' 3 7 /.; • 3 9 + J. 6 , 2 ) T a b 1 a I V ; r i ~~u 1· ci 1 2 \:! 1 3 > • El e f e e to de li:l 

ild111i.riis.t.1·;1ción dí:! t1ddr1 ka.f.nicu fue sisnificativo (P< 0.001> con 1·~·sPt.•cto 

al SruPo control. Además1 los animales en este Srupo, mostraron una 

i:H~ t) n t u ad i.t .;; '5 :i. 111 t~ t l'Í a e o r HJJ' 2 l e o n t r ¿:l ¡.:; l ~~ I' a 1 e o 111 b i n a da e o n to r c:i ó n el e e u e 11 o 

s cabeza iPsilateral al sitio de estimulBción. 

la conducta d::.1 ::li1·0 Pres.entada Por 1?stiaiulación de HL, fue la 

sisuiente! ~iro esPontáneo rroducido inmediatamente después de haberse 

recuperado el animal de los efectos del anestésico utilizado 

(ap1•o:dmadamentf? de 1 ;;; :: min di::1 sPués di::· hóbN desmontado a la rata del 

a P a r a lo e s t e l' \:'O t. ~' .~d e o ' ( v e 1· s e e e .i ó n B : r-· r o e e d i m i t! n t. o ) , E l .s i 1' o P J' e s r:~ n t ad o 

fue de tiPo corto (ver fisura III-1a)y Pero a Partir de los 15 ruin 

;:> P ro;: i 111 •'~ d ¿¡ 111 E.' f¡ t f~ '.:.e i b a éi b l'.i e n do e ad a ..,. E.' z m ,3 s h as t a P 1· e se n t a r u n s iT' o a m Pl i o 

( v e 1· r ir:! u r a I I J ··· 1 b ) , E !:. t 1:i ::H r o e ni ;:·~e fJ 1n P 2. l"í d 1'1 do P o 1· un a a s i m e t rí a e o r P o 1· a 1 

e o n t r a J ;:;1, e 1· ?- 1 \~ to r e i ó n d t.' 1 e u d 1 o ;¡ e a b e ;: e:: n u e s 1'? i n e 1' e m e n ta b a e o n e 1 

tiempo (aproximadamente ~ los 17 min del resistro se marcaba m¿s la 

;3::>i111e\;1·L~ s lCJ ton~ion), La lo1·c:ión del cutdlo llE!~.íéi a ser tan ~;evera al 

Paso del tiempo (arroximadamente 23 min del tiempo del resistro) aue tocaba 

con la t;,<nt<:.' l¿¡tcr~\l del hocico' fosa nasal·~ oJo cor1tl'alateral el Piso del 

1;! ~;e N1a1' i o e o n d u e tu•~ 1 • La as i me t r i a e o r Po r a 1 ~ 1 a to 1· c:i 6 n del e u e 11 o !:! 

cabe~:a se a:iudi;:.ab;:;, cuar1do el ardo1.:il intf!r1·umr>ia el ~·Li.rn. Dos animales 

fueron deJados ror esPacio de 1 a 2 horas, con el fin de resistrar la 

e: o 11 d u et a d u r ;;i r1t1? m /¡ s t. i e n1 Po , Esto~~ a ni m a 1 es si su i e ron P 1· es entado 1 a 

conductB d~1 si.1·01 Pero t:!l"I menor f recuenciay Y ést.-:1 era acomPDl'íada Por una 



TABLA I',J 

EFECTO DE LA ESTIMULACION EN El NUCLEO DE LA 
HABENULA LATERAL 

CONTF:OL 
EXPERIMENTAL 

PROMEDIO DE GIRO 

CONTRALATERALE3 

2.80 ±. 0.37 
o.oo l o,oo 

IPSI Lr1TERAL.EE 

1.60 ± 0.211 
~~76t39 J: 1.6.20 

Los resul t.c;dos fueror1 e):Presi::dos. cecmG L> media.± el error 
1~stánci;:;~r de la m.::·di; ~C.!::.M,) en 30 minutos de c1bserYac:i;Jn, 
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(jruPo control), Los Parfntesis aue se encuentran arriba de las 
columnas indican el número de animales Por cada Sruro, 
kP<0.001 con respecto ~l sruPo control 
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descrita anteriormente, 

5. Estiruulución an el nócleo de la habénula lateral en animales 

La in~ecc:UJn iriLr;~ci·?.neal unilaterd df) ácido kainico (conrn asente 

1fa s Po 1 a r i za ri I~ e ) í ~j r' u Po e o n t ro 1 ) P ro d u.jo efe et os m o t. o res m a re ad os Po J' 1 i3 

estimul.ac:i1~1r1 dí..' HL.i mostrando un fuertr~ !olir'o iP!::.ilateT'al (n=5; X= 37'>139 + 
15.39) Ctabla V~ VI~ fisuras 14 s 16>. 

Tomando er1 c1.1erd,a!1 el ef2c~o de la (-?stimulación en le;~ HL, se Pf!nsó 

c1d,tir1cesi i?ri cuálc·s Podrían ~:;er los ni:.1cleos 1r1~;s involucrados en tal 

cor1duc(~¡.¿:, La posibilidad de aue los nócleos del J'afe estuvieran 

involucrados en tal conducta~ estaba aPoYada por estudios bioGuimicos ~ 

anat.ómicos. Ento11Ci:.>S' se dec.id:i1~ realizar una lesión del n1'.lcleo del rafe 

dorsal c:o11 {Jcicio kafnico (como a~\ente neurotéJ~dco) ::: ;::: la semana estimular 

con ácido 1~.aín:i.co (como r.i:Sente desPolarL-:<rnte) en HL. En estas condiciones 

se enconLró una marcada diminu~ión1 del 98.48%i en el siro iPsilateral 

Pl'Oducido POI' la es,timuliJci6n dt~ Hl. en anin1c,les intactos (n:::4; X= + 
Z.6U. Este efecto fue sisnificativo (P< 0.001) con respecto al sruPo 

control. Los animales mostraron también1 la asimetría corporal Y torción 

observada en los animales del sruPo control (tabla Vf fisuras 14 ~ 15). 

El ~iro aue se observó con todas sus variantes fue semeJante al oue se 

varl8ble, es deciri no continuo, La dirección del Siro Presentó variantesi 

es decir' se ProduJó ~iro espont¿neo Por la estimulación.de la habenula 

later~l a ambos lados (fi~. 15>. 

Para estudiar el Papel aue Jusaba el nócleo del rafe medial en esta 

cond1.1cta1 sr~ le::,ion6 Hl n1.'.JclE.>O Y a la semana se estim~iló HL, En esta· 

'· ,· · .. ~- ' 
----~-- ---



TABLt~ '.) 

EFECTO DE LA ESTIMULACION EN EL NUCLEO DE LA 
l:ABENULA LATEriP1L. EN ANIMt1LES LESIONADOS EN 

EL NUCLEO DEL RnFE DORSAL 

GRUPO PROMEDIO DE GIROS 

CONHIOL 
EXPERIMENHiL 

o.oo ± o.oo 
15.75 1· 14,7,) 

* r< 0,001 con respecto al sruPo control 

I PSI Ui TERAL.ES 

Los resultados fueron expresados como la media t el error ,..... 
estándar de la media <E.E.M+l en 30 minutos de observJción, 
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ffECTO DE Lt; ESTIMULACION EM EL NUCLEO DE HABEHUUi 
LATERAL EN ANIMALES LESIONADOS EN EL NUCLEO DEL 

R1WE MEfl! M. 

GRUF'O 

CONH\OL 
EXPrnIMENTM .. 

PROMEDIO DE GIROS 

CONTRALATERALES IPSILATERALES 

o,oo l o.oo 
0.20 l 0.20 

37(.1,39 l 1t}+20 
0.20 t o.2o:r. 

* ~~ 0.001 con respecto al SruPo control 

L o ~; r to s u l t ad cE, r u e r o n E' : ; r- i' ,,, ., .• :i do s e o m o l a 11H2 d i a l e 1 t::'l' T' o r 
e~~; \; {; n da f' d t: 1 ¿¡ 111 e di a (E + E • M • ) en 3 O minutos de o os e r· va e i ói-1 , 
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co11i.:lh~i.ór1 ;2 enconl:.)'Ó la abolición cornPlc~tr.i (99.95%) del f.lÍPo Producido Por 

L¡ P::.tin1uL;ción dt' HL en 2;ní1i1ale:;:, .intacto::. <n=5i X= 0.20 ::: 0.20). E:~te 

0fecto fue si~nificativo (p<.0001) con resPecto al sruPu control (tabla v1; 

risuras 16 s 17), El giro se abolió comPletamentamente en 4 amin2les s 

Sir1 e1lib.:ll'SO~ 

l¡¡ .:i ~· i lili' l r1 a e o r I'· u r d ~.i 12- to !' e l ó !'1 d e l e u e 11 o ( d e ~· e r· ita ::, a n t e r i o rm en te e n 

el inciso 4> se manifestaron con todas sus variantes al transcurso del 

tiemrc-o ífi·chira 17). 



TABLA '.'II 

RESUMEN DE DATOS OBTENIDOS POR EFECTO DE LA 
ADMINISTRACION I.P. DE APOMORFINA EN RATAS 
LESIONADAS CON ACIDO KAINICO 

NUCLEO 

HABENULA LATERAL 
RAFE DORSAL 
RAFE MEDIAL 

PROMEDIO DE GIROS 

CONTRALATrnAL 

59 .. ~ ± 2.1sw 
o .oo ± o .oo 

113.20 ± 12.64* 

IPSILATERAL 

0+00 ± o.oo 
60+75 ± 5,25• 
o.oo ± 0+00 

* p{ 0.001 con respecto al sruPo control correspondiente. 

Los resultados fueron expresados coffio la media ± el error 
estándar de la IDedia CE.E.M,) en 30 minutos de observación+ 



TABLA VIII 

RESUMEN DE DATOS OBTENIDOS POR EFECTO DE 
LA ESTIMULACION CON ACIDO KAINICO EN 
EL NUCLEO DE LA HABENULA LATERAL 

GRUPO PROMEDIO DE GIROS 

CONTRALATERALES IPSILATERALES 

INTACTOS o.oo ± o.oo 376.39 ± 16.20* 
LES ION EN 
RAFE DORSAL 15.75 ± 14.77 5+75 i 3.61* 
LES ION EN 
RAFE MEDIAL o.oo t o.oo 0.20 t 0.20* 
------------------------------------------------------------
i p( 0.001 con resPecto al sruPo control correspondiente 

Los resultados fueron expresados como la media + el error 
estándar de la IDedia (E.E.M.> en 30 minutos de observación. 



SECCION C 

DISCUSION Y CONCLUSION 
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DISCUSION 

Los resultados ¡;.·resentados en 2ste t.;·3baJo w1Jestran do·:; Punt,os 

i. mPo I' tan te::;.: .1. ) L a J. e s i ó n t' s ;·, 2 r.: :i f i e ,;; d e H L 1 R D ·.·J F: M i ¡:· r l1 d u e \:! t: o n d 1_¡ e !, a d ·~~ 

~iro al estimular el receptor doParuinér~ico (ver tabla VIIll 

intervienen los n6cleos del rafe (ver tabla VI!I). 

, .. 
.,i.C.• 

Los estudios 1 levados a cBbo hc:•sta el momento en lo aue se l'i?fit!re a 

la cond1Jct.B de si !'O n o d u ci d a P o f' 1 .:1 e st, .l mu l º ci 611 del re e f~ P l, o 1' 

doPamin6rSico en animales lesionados 2n 

consisten en traba ... ios Er1c;,rr;inado::. e; e;~afliiri2r la cond1Jc\..c:: motor,3 tomo 

is>eo; ~1hlenius r::·t c;l .. 1 J.98~>. 

en ratas lesionadas con f:¡cido kdnico en HL1 ProduJ1:; ¡:;ct.i·.lidad motor·;~ r::n 

circulas, en dirección conlralateral al lado de la lesión (Labla 1; rijura 

6 ~ 7). Estos resultados concuerdan con un estudio pre~io re~lizado Por 

{1hlenius et al.' < 15182), donde s.e J.E.>s;:ionó HL eleck0Utici:::ment0 'J ~,\::1 obt:r.,,·o 

difer·encia bésica de t:•ste esttJdio con el n1Jestl'01 r.::dica f~n el U.Po de 

lesión realizadas las lesiones electroliticas Presentan el inconveniente 

d¡¡. la e:.:t1::onsíón de la lesióni ::rn miela co1·rü>nte (!léctr.ica r"uede afectar 

tanto fibras de Paso ~ terminales aferentes Jsi como J las estructuras 

ad=iacentes. En cambio' el ácido ka1nico destruye cuerros celulares aue se 
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encuentran en el ~rea in~ectada respetando fibras de Paso ~ terminales 

e~;t.ar· sesurosi nue r~l efecto condcutual CHW ;J\:il1:=nsamos debido 

?1 .. oducida Por a?on1orfin,c; os blocweada con la ·>~minist1·r.:c.tM1 de haJi:1:>er·idol. 

Posiblementt:: ~.;i1:..1 ndo n;ediada Por mecanisn10·:: do:=-<!mi:·1ó\·flicr;!':· (IJn~h::r~;tedtt 

1971c). 

HL~ sin 2u1ba1'SO¡ la·; .in·:.:N:cionsis localizados fuera del ,~¡·,1a no i11d1.J,h~:·on 

ninsuna al teT'iJCión motora cuant.ifíc;:d:.tle rc-01' 12. esLin:ulaciór1 JJ. l't.'cer·tor dl? 

doi:-amína, Se descarta entonces la posibilid0d de aur los efectos 

observados' sean debidos a otros nóclecs cerebrales ad~acentes. La 

motoras si~nificativas 

administración f ,p, 

... 1 
o" estimular 

actividad motora sisnificativa. 

el ;·ec~..iPtor do P <:;miné 1' :Ji e o , 

Para determinar si la lesión total de HL, Producía los mismos efGctos 

aue una lesión más reducida se lesionó el nó~leo en dos coordenadas 

antero-posteriores (ver Sección AI! método), Los resullados oblenidos 

mostraron aue no existen diferencias si~nificativas entre l~ conducta 

HL uue r'JJdier·an estar med).ando la conduct.c: rfo ihn1 r·rorJ1.icji);3 F1F Li 

es tí 111 u 1 a ci 1fo a 1 re t.' e P to r do P a nd n é 1 .. ~Ji e o o cw e c:'l ó n~ a e(; P (:!e t f :i. e i:; s. e l r.? s .\ o 11.; 

tanto con 1.ina lesión ::>a1'cial ccimo un¿-; J.es.ió11 t.otal clt:· HL. La HI.. ~·t:' clividr~ 

en Po 1· ci. 6 n media 1 :; Po 1· e i ó 11 1e::tera11 :J ·e; u s e o ne id. o ne s aria U.: 1r1 le;:; s ( tan tu 

e f' e re n tes e o 111 o a f e re r1 tes ) \:-; J. o s n e u ro t r a n s m i so res G u ~? s e en e u en t r a n 

involuci·ados s,on difeJ'entes. para cada porción <ver· Secció11 (1i ca;·J.Lulos l 

~ 2), Por eJemPlo' HL recibe sus Principales vias aferenLes del nócleo 

entoPeduncul~r a la Porción laLeral de HL ~ del hi?otál~ma lB~er~l a l~ 

porción medial de HL. Por otro ladoi las Principales eferentes de HL 



1 ,_,_,, ...... -

l!;: i s ten ci o ó e n tJ rn 1.n o·;; os ne u ro t r a ns o; i so res e o n t. en í dos en H l d i s t r i bu i dos e n 

noradronalina s la su-:.t;;;ncia f' (ve i· Secc-:ión A : e aP .i. tu 1 o 

1980; F' h i 1. 1 i !'~;.u ri La f: vid t:· ne i. ~:: b :i o u 1i .l 111.i e" . ' . 
. HIUlCél uue 

rocplores a dcpamina en HL (Phillirson 2nd Pscock1 19821 Ska1erber5 eL 

el., 1984) s se han hall2do cambios an la é)Clividad mel~~ólica en HL, 

?<; r· ·¡ 
.• () IJIJ\?•I 

Producicmdo ur1 deseoui.1.ibr.io (é•n la \ .. 1'an~.;Hi.~.i{111 dop;,:¡¡¡:lr11f·rsic::: (.'l"i HL; '.~a otH! 

O u i::.: á e 1 si ;·o P ro d tJ e i. do ;-·o 1· 1 ;:; h• s i éJ 1 ·1 de H L e·; .~. r1 d u e .i. ó u d .i. 1 e d. a n1 en t E~ H; r· ;~ l 

controlar este aspecto s Poder dilucidar 

s i ro ( t a b 1 a } t)) • 

C' • 
::>J. HL 

Recientemente algunos estudios han J'f)Sé)ltado la imPort..ancia de m. E:'n 

12- n1odulación de li:.ls neuronas seroton:inér~licas dé1 lCl~; n(1c11?os del ¡.,,;fe. 

masiva ni e r1 te " (.• 1 os n(Jcl ec>s de 1 t'a 1'1~ <Sec:c .i é)n t\! caPHUlo 1), Poi· lo oue1 

la via habénula lateral-nó~leos del rafe podría influencior la artividad 

serotonin¿rsica de los ndcleos del rafe, como ha sido sugerido 2or esludios 

MecV..c~ t' et 
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al., 1978: :3otidé et al.' 198U NishH:.awa oncl Scattoni 1982; F:e;i.nc1 E.>L 

al.i 1982í 198•i), 

en RD (Wans and AshaJanisn, 1. 977)' Este efecLo es suPrimido PG r 

administración i.v. 

ha b énu lo-- re:: f t• 
• 1 • • Hsna,..:,:?.n i an ~ 1977) 1 Es Ludio'.:. b i o u u J. 111 i e a s . 

re F-· o r t. ad o un i ne 1· eme r 1 to de l a e o ne í? n t r· a e :i. ó ri de 1 . • 
,:JC l GO ~5 ·· h .i d r· n ; ; i r • do l a e: 1? t. .i. e o 

(un metabolito de la serctonine;.l en RD ;:·or l&~'.;;ió11 elE•ctroJ.11.ica de 1a Hi. 

(S?eciale et al,, 1980) 1 
1 ., 
J.C:· l. rc:n·::;.m:i ~;i ón 

seroloninér~ica en los Sanglios basales (Saubrl& elal.1 1981; R2isine el. 

Produce un decremento en la liberación de serotonin2 en la sustancia nisra, 

efecto aue es blooueado Por antasonistas del recePtor dopsminérSico 

rn e i s i r1 e et a 1 • , 1 9 8 4 ) , Además' la aPlicación de KCl en Hl Produce un 

incremento en la liberación de serotonina en lo$ Sanslios basales (Soubrié 

et al.' 1981), Sin embar~10, sr:• h;:¡ rePor·tado aue 12 estií11ulación r>lédl'ica 

Provoca un decremento en la liberación d2 serotonina en el estriado s en la 

sustancia niSra <Reisine et al.1 1982). Quizá esta discre~ancia se deba a 

los sitios estimulados en ambos casos, o s al~una otra diferencia 

me t o do 1 6 s i e a ~ P o r e ,j e IIi P 1 o 1 e 1 !\ C 1 i n d u e e e n 1 o s n ini e 1· os dos m i n u t os 7 u n 

Con la ~~st.:ir11ulr3ción de HL F'OSil.Jl1~n1ent<: lo WJe occurre es uue se 

::-a1·ticip;:{c::Lóri de o\:.ros r1(1cJ.eos r.n la e>:r-1·1~·-.;.ión de liJ coriduct.a d'"' : .. ~.i.1'0 por· 

SanSlios basales. 
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:-jan~~lios basales en le; coriducta 111otora (Co~;tall ~nd Na~lc:ir1 1. 9'7 4 i 

Giamb~lvo and Snod~rassi 1978; Nicol~ou 0l al11l979; Waddinston and Crow1 

1 ) i 1 e ;_:; f? s t u d i u '.:i r a 1· 11; ¡:i c: {1 1 o s i e o ·::; e; Po!:! a n l a i d t~ a ti u 1:.:' .1. ,;.: 'J .l ü s E:' a d ¡; n a t.1.J r a i. e ~'. e; 

í n h i b i. do ;· <:; , Se ha r (? r-· o r t. a ci o C< u t! l. ;:; ~•· 111 i. e r· o i n ·,_:Pe e i e ri e'.:· de :~,e ro t. o n .i. r; ,:: e r 1 e! 1 

Na~lo1'i t1.:c111.~:~;, la cc1r;:J1Jct.a r>roduci.d,:;. r:'O\' l¡.; 

r::idmini·:;t1·aci6n di:.> :3f.!f'Dtor1.\ne:: :.:s simila!' a la oue .::·'' Pl'od1Jce PUl' ,:,son:l<:;.l,a·:; 

Esta conduct.;:; inducid<:: 1"01" '.é';::rotonin.J se di,.ri,.ir1:.:·;>;:! con l< .. ~ 

Esto ha suserido Gue las funciones de la serolonina ~ Je la duP0mina ustt11 

r:!strechamente rl!• 1 ac ionada~. CCostall Bnd Naslor, 1974t 

Garattini~ 1976) s aue Pueden actuar cooPerativarnente sobre mecanismos 

estriatales <Waddin~ton and Crowr 1979)~ 

La inervación de serotonina a la sustancia ni~ra Proviene del rafe 

dorsal si del rafe medial <ver Sección A! capitulo 1). Se he: Pl'1:iPUf:~sl.o oue~ 

l as v i as r a f e ·· n i s r a 1 i n h i b a n t ó n i e ame n t r~ 1 a a e t i v i d <:t d de !. as ne u I' o n a '.::. 

doVirnii né r g i cc-:s' ~a aue las lesiones no sólo . . 
1:1aJan el conlenido de 

ser oto n i na 1 si no n u e in e remen t. a n e 1 me ta bol is. n1 o de 1 a do p;;¡ 111 i na n i s r ;:i 1 

<Giambalvo and Snodgrassi 1978¡ Ni e o l a o u E~ t a l. ' 1 9 7 '7 ) • L.! ames ;; S t étt' I' 

<1980) reportaron aue las microinsecciones unilaterales de serotonin6 en la 

sustancia ni~ra de la rata, Producen siro iPsilateral. Se ha Propuesto en 

base a estos resulte,dos' cwe la actividad seroton:i.nó1·.Sicc> ::-1·odue:e l'tF.l1.1cd1'rn 

homolateral e n 1 a a e t i v i dad do r- a 111 :i n é 1· s i e a n i s ro - e s t l'i '~ t a l • 

trabaJoi con el fin de corraborar la participación de los n6cleos del rafe 

en la conducta de !.~iro rnicolau et al., 19799 Blackburn et al.i 1980), ~;e 

hizo una lesión Peaueíla s localizada con écido kalnico en RD o ~1l RM 

(fisur·a 5). f'osterio1'1J1E·nte se estimuló el t'ecer>tor d0Pam:i.1)éi·sico ~{se 

observó oue los animales Presentan la conduela de Siro descrita (tabla 2 ~ 

31 fisuras 81 9r 10 Y 11). Los efectos conductuales fueron debidos a la 

lesión del écido kainico en los nOcleos del rafe 6nicaruente1 s~ 8U~ los 

sitios de in~ección localizados fuera de las éreas correspondientes a los 
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n<.1cleos del 1•af€.i (do1•sal '.:! medial), fiO induJeron ninsuna alterac:ióri motora 

e u anti f .i e a b 1 e sub~; e e u Ni te i:: 1 a e;, t. i fil u la e i ó n a 1 re e e P to r d 2 do P a nii na , Le: 

adminisL¡·acié1ri dt.1 ::;olución ;:;.ali.na como falsa lesión en los r¡:'.rdr~os 1fol 

d0Paminé-~1·sico. Mue:::.tros:. datos confir·rnan e::.tud.ios en lG; nu1.'~ s·,~ han 

realizado lesiones en los ndcleos del r~fe (dorsal ~ ruedial) usando 
'. 
\ .:. t t:i • 

R D e u ando I' r~ e i ben es t i mu 1.-~ e i. ó n de 1 1· .:~e¿~ i' l. e: r do r, a m j 1 ·; {: ¡· ~~ i e c1 • ·:; (' r·· r· 1'! ''· (" r1 l..,~ n 

muestre asimetría corPoral. En cambio, la conduct~ observada 01 2sl1mular 

si l' o abierto e o n t r· al ate r al a 1 1 ad o de 1 a l t~ ~, i éJ n ·:;;1 e un u 11 r.: f' 1· e e u e i 1 el a el e 

actividad moLora alta. 

corporal. En resumen, el efecto de las lesiones de los n6cleos del rafe en 

la conducta de siro es cPuesto ~J ~>in asimetr:lt:; Po~;tui·;dl el F:D Produce 

~iro iPsilateral s RM Produce siro contralateral <tabla 2 s 3; fisuras 81 

9 ' 10 '!! 11), 

Se ha reportado aue la destrucclón de RM se acomPaMa de un8 

hiPeractividad espontánea s de un incremento de resruestas locomotoras 

(i,e, siro) a asonistas d0Pa1riin~·rsic.·os <Sr1:.1bo and Lor2nsi 1975), P<:.:ra 

exrlicar este mecanismo de giroF se ha suserido aue RM normalmente eJerce 

una influencia inhibidora tónica sobre sistem2s aue conlienen doPamina 

o-!icolaou et al.i 1979), En aposo a esta ld.Pót.esi·:; se he.\ ob::.en1 l'::dc• WJE.• laf:-

h.1siones unilaterales en f\D reducen las funciones ~er·ot.on:i.nórsic;.E, ':l i'!l.evi3ri 

la utilización de la doPamina en la sustancia niSr6 irsilateral. Por otro 

1 ad o Y -:; e ha o b se r vado ci u e 1 a~; 1 es i o ne s en R M 1fo e l'f! m E' n tan 1 a fu ne: :i ó n 

se r o to r'd n é r s i e a e i n e i· e m i:.1 n t, a n 1 a u t. .i. li z a e :i ó n 1fo d o P <3 m i n 8 Ni ¡?J t:.> s t r i ad o 

ir:-silateral <Nicolaou et a].,, 1979), 

la sustancia ni:.lra J>f'oducc~ un incrE1111i::H'1to en la activid~d de la vJ¡1 

n i s ro - es t :r i a ta 1 i P !:.i 1 ate r al , u ri i n r. remen to en !?l lli !: t, abo 1 i f.i lli ci d t: 1 ;3 do P a lli in 11 



estriatal s Por consi~uiente una conducta de ~iro contralat2ral (Giambalvo 

serotonin~rSicas aue van al estriado Produce un incremento el 

íl1etabol ismo de l¿; actividad de la cloF·amjna eslriat.al s una subsecuente 

conducta de ~iro iPsilateral. 

Resumiendo, hasta auui se ha discutido la 2articiPaci6n de HL en la 

conducta de sirn. La f'(;:•lación GIJI? :,luai·c:.la la HL. con los í1;'.Jcleos del r2!e s 

cómo la acti·;idad de los n(1cleos del rafe par<:c;~ afectar· acLi.vid::;r.J de 

los .Sanslios basales. La evidencia e;1Je est.e: Lr<Jba.fo .,~fof'l.,::: e:: fi:.: 1/tH dr: L~ 

disfTlinusen si~nificativamenle 

estimulación de HL Ct6blas 5 ~ 6; fi~uras 14 s 16>. 

discutir cómo se Podd.a Pl'OF"or1en en base ,3 L; inforn1<3ción oue <.tr-·o¡·t2 la 

literaturai una via anatomo-funcional Par~ exPlicar el JUe la actividad de 

los ::tanslios basales se traduzca en ma'::1or o menor <::ctividad motor.:~. 

La estimulación de HL Produce conducta de Siro en rua~or Proporción auR 

la maniPIJlf:lción de la estimulación farfflacolósica dd 

doPaminérsico. Esto se debe Posiblemente ciue la 

f a I' rr1 a e o 1 ó s i e a sólo c:ltera un determinado neurotransmisor s la 

estimulación de HL altera un masar 11ómero de neuronas provocando una 

resPuesta mjs acentuada. Se encontró aue.esta conducta Producida Por la 

estimulación de HL ;;e acomPal'ia de una asimetda corpo1'al ·3 de una n¡arc[~rJa 

torción del cuello !Fis. 13) • Se Podria su~erir aue intervienen dos 

comPonentes motores distintos! uno, relacionado con la actividad de 

locomoción s el otro1 relacionado con aspectos de la postura ~ de 

eGuilibrio. Se podría su~erir también, Gue estos dos componentes motores 

estén interactuando de una manera directa en tal conducta, sin embar1o sa 

uue la lesión de RD ~ RM no modifica los cambios rosturales (Fiss. 

17), Podria decirse aue los nócleos del rafei sólo afectan la expresión 

locomotora. En este sentido Ya se ha indicado aue al lesionar estructuras 

relacionadas con los ~ari~lios basales (i.e. nócleo ventromedial del 

tálamo1 formación retit'ular mesenceft.1lica1 coliculo suP".'l'ior) se Pueden 

diferenciar ambos componentes de la conducta de ~irol locomoción contra 
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postura. Poi· e,iemP101 DiChiara (19HU ri-~POl'tó cwe la in~t:•cciérn unilate1·al 

intrat~lémica de muscimol es capaz de bloauear el Siro producido Por la 

rostura. Esle dato indica au~ las lesiones o la manirulación farmacol6~ica 

del t~'.J.amo ir1f lu·3en <:.'f'I lJ conductc: de ::Jil'o ;:;or .interf21'l?ncia con el 

componente locomotori més aue con el comPonente poslural. ílui~á 0htoncesi 

en fu ne ion e s. e>~ t r a Pi. r· amida.les < i , e + 

circuito Gue e;:p}iClue le:: conducta de siro noducida For Pl deSf?Guil:ibrio er1 

la transmisión de HL1 se tendridn aue analizar todas l8s salidas posibles 

11 e v e n a 1 a a e t i v a e i ó n d e Li 111 ~· d u 1 ¡:: e s. r- i n a l. C o 111 o ·::: i3 se me ne i o n ó H L ::.: e 

Pro~ecta Y recibe conexiones del VTA. Existen evidencias en las cu~le~ se 

demuest1·a auei la les.ión de HL induc~! a una acti.·1aciór1 de la :1t1urunas 

doPaminér~Hcas de la vió mesocórtico-frontal1 susirit'r11fo ci1Je HL FodrL1 

re 3 u 1 a r a 1 as r1 e u ron as de 1 a v i a do? ami n é !' 3 i e a mesocórtico-frontal 

( Lis o P r a¡..¡ s k i et a 1 • ' 1 9 8 O ) , F' o r· o t ro 1 ad o s ten e m o:.; G u e 1 a H L s !~ ;:-r· o Y e e l.i-; 

masivamente al rafe (ver Sección At CaPitulo 1). Los ni'.ir.leos d2l raf12 

<ver Sección A! caPJ.tulo 1} ':!además partici¡::·an en lo 1it.'t.1rotransm.l·:::i{1n 1fo 

!:!Stas estruct.u1'as (ver Sección i~i caFitulo 2), (11 tratar de '~~.t;:.;t11r~ce1· 

cuél es la via de salida Para la conducta de giro Producida Por el 

desecwilibrio de la transmisión en HL a trav1js de lo::. 111'.lcleos d~!l 1·af;:,1 1 se 

podria Proponer una via directa hacia la médula espinal. La ev i. der1ci a 

anatómica desea rta posibilidaci1 no se ha demostrado una vf3 directa 

hacia la médula espinal Proveniente de los nócleos del rafe (dorsal Y 

medial) <ver Sección A: capitulo 1)1 aunaue Para otros nócleos del rare 

(i.e. Pontino) si se tieni? cierta evidencia our~ c'.POYe lial corH1}:i6!1 

<B o b i 11 i e 1· e t a l. , 1 9 7 6 ) , [I e ~, c a r tan do o n to ne e s ' l a r> os i b 1 e •d a d i I' e e ta a 

la médula esPinal1 se Puede enfocar la atención hacia la conexión aue los 

núcleos del rafe tienen con los San~lios basales <Sección A! carltulo 1), 

El núcleo del rafe dorsal Proyecta al cuerpo estriado Y a la sustancia 
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:t978i Az11iilia1 1978i Fitiiser and Milleri 1977; Van der ~:oos and Hath.IJ'Í' 

1 9 8 O ) , m i e n t r ;:; s. n u e ~ f:.1 1 n •.'.J el e o de 1 r a fe 111 e d i a 1 P 1' o ~-1 e e t a P r ir1 e i P a 1 m en te a l a 

(Jacobs et al.1 1979; A ' + ' H:::l!il dti 

·:.;. i do mu ·::i es tu rJ i. ¿¡di: de s de n u 111 e ro!:;. o:; r- un t D t.> d 1:• ·•• i ~· \'.. B ( Set: e i (1 ··1 A : ¡~ .-, ¡e· i t. u 1 o 1 

cap Hu lo '1 \ 
l.._. 

(lfrüht et ;;.:l.~ 1978; G2Pc.ia· .. liunoz1 1983b), 

Por olra Partei se h~ 

1 ' J, i..:; doi:·Dm.ini:.1 

La estimulación de los 

frecuencia de descarsa de las télulas del ttlamo ~~ntroruedial (P~tiMo' 

asi aue la información Provenient2 de ciert~s éreas d8l estriaJo hace 

rroPone así, aue la actividad del estriado modula la activi~ad del tálamo 

entoPeduncular o del slobo p,~lido~ los cuales ta111bién conPctr..:r1 con •?l 

nt'.Jcleo ventromedial dt:1 l tálamo. Estas evidencia St.'!"ii:lli:Hi al estri,3do 'J al 

n1]cleo ventron1edial del tálamo (lJMT) como posibles estruclur;:s GtJe fo1'man 

Parte de las vias de salida ?ara la conducta de Siro Producida ?or el 

deseauilibrio de HL. El tálamo ventroruedial constilu~e un nt'1c 1 e o 

lonsitudinalmente elon~ado, cc¡mprendiendo la ?L1l'Cii'.1n í.iE.·di.31 dl1 l comr=,le..io 

talémico ventral <Brodal, 1981), El VMT l'ecibe aferentes del ~lobo ~álidoi 

del nócleo entopedunculari del cerebelo (Kullas-Ilinsks et al,, 1930) ~ de 

le: sustancia nisra r'eticulada <Beckstead et 1;.d.., 1979), Por otro lado, c:J. 

VMT manda eferentes a la corteza cerebral motora, al estriador a la 

sustancia Sris cer1tral ~ al coliculo superior princiPalmente. [;d steri 

e n to ne e s e v l. de ne i a s a n a t 6111 i e a s 1;1 f:' 1 el 1' o f i s i o l ó s i e a s O: u 1 t. a s ... I 1 i 11 ~; b.< e t a J. • ~ 

auc~ eP0<:1arian la idea del 1JMT como una estl'uctu1·a l'E.>!:.lul.2do1',3 e~n la cond1Jcta 

\.le siro Produc:lrfa f'tH el desecwilibl'io de la HL, GUL~/¡ sea el !JMT <.l t1'avés 

de su conexión con la corteza motora el Gue media la acción finul sobre la 
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médula espinal <Schwarz et al., 1984). 

El estriado ademés1 proyecta al nócleo entoPeduncular (Sección A! 

capitulo 1> Y éste a su vez Pro~ecla ~ HL, Se debe esLudiar 10 

n ú e 1 e o en t o Pe d u r 1eu1 a r i P ro d u e e l o e o 111 CJ L' i. ó n '::3 conduc l . .::: 

r e s Pu e s tas m oto r a s m e d i B r:i a s Po r· 1 o s :3 a ns 1 i o~; b a s. a l "' s • 

Se Poddan r-r0Pone1' entonces, dos Posibilidades para ::-oder t.1):Plici:lJ· Lt 

conduct.c; de siro Produci1fa Por el desetwilibrio d!! HU 1) 1.111 circuito 

cerrado intesrado Por Hl- núcleos del rafe- sustancia nigra- estriado-

núcleo entoPeducular- HL1 aue re~resaria otra vez a HL, Sin embar~oi esto 

circuito por ser cerrado no da una idea Precise:: de cu.~les Sf}l'Íi1n las 

salidas Para la conducta de Siro. 2> Un circuito en el aue intervenga el 

VMT, dando la Posibilidad de crear un sistemB ílui~¿ més com?leJo, en cual 

estén imPlicadas estructuras aue Puedan intervenir en la conducta de Siro 

producida Por el deseauilibrio de HL. Este circuito estaría in~esrado ror 

HL- nócleos del rafe- sustancia nisra- estriado- VMT- corteza cerebral-

médula espinal. 

Quizé el resultado més relevante de este trabaJo es el bloaueo de 1., 
-:.• 

exPresión de la conducta de ~iro Producido Por la estimulación de HL1 al 

lesionar los nócleos del rafe, Queda Por dilucidar aón la participación 

Propuesta de los Sanslios basales como eslabones de salida Para t~l 

conducta. Seria interesante ad(-:más, tratar de establecer el !~i1,o de 

modulación oue posiblemente recibe la información al Pasar a lravéb de cada 

eslabón. Ya aue HL recibe aferentes tanto del sistem~ lirnbico como de 

es t ruc: t.1J tas extraPiramidalesr se le ha rroruesto como una retlión 

intesradora de circuitos limbicos ~ extraPiramidales, auiz& la conducta de 

~iro observada al estimular HL es tan sólo una exrresión motora aue no 

refleJa cabalmente la modulación aue HL 0Jerce sobre los San~lios basales. 
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CONCLUSIONES 

L a es ti mu 1 ¿e :i ó n de 1 n: e e P to r do P r.no i r 1 é l" ~¡ i e o ¡~ n iJ r1 i m a 1 e·~; 1 es i. n nado s 

unilater21mente e1·1 Hl.i F:D o en RM induce conducta de ~.irn, Se h;:: rev:-of't,ado 

la Prest1r1cia de rece!Plores 2 dol"i31'1lina en HL s una ini:~rvaci.C:11 imPnrtanC,c.:· del 

á re~ a ven t nd !.. E' s m N; t a J. a 1 a H L 1 :-:- o r J. o ci u f.'~ Ci u ;i,;~ ti t! 1 ,,;; i ro u n <HIÍ rn d e ·;> 

lesionados en esta estructurai sea j, nduc :l do d i r f::.' e: t. •"3 111 (~ n t. e 

desenuilibl'io 

Hientras GUE' PDsibJ.(?!Tlente Ni anin1¿;lf!!::. lesionados c;)n F:D o l~M ',;ea 111edia1fo r-01· 

por el deseouilibrio en la vía nigro-estriata], 

La es.timulación con {;ddn koinico 1:.1 11 HL. i>roduce conducta rfo ;:!i f'O 

iPsilateral al lado de la lesión, acomPanJda de asimetriH co~Poral s 

riSidez del cuello, Con la lesión tanto de RD como de RM, se observa una 

d i s n1 i n u e i. ó n si:oínificativa en el número de Siros inducidos Por la 

estimulación de HL, Se Propone aue los nócleos del rafe forman un eslabón 

en un a se r i e d E· e:;. t r u e tu !'as cm e i n te r vi e.1 nen f.• n 1 a e}: P r r .... ~;; i ó 11 de 1 a e o n d 1 Jet~ 

de siro, Adem¿s, se Propone ciue la HL. eJerce su acción 

rrinciPalmente a través de los núcleos del rafe (dorsal ~ medi~l)r los 

cuales a su vez, desemPel'ían un PaPel modulador 2n tal cor1ducta, Se rr0Ponf1 

en base a la evidencia experimental' al VMT como estructura re~uladora en 

un Posible circuito aue media la expresión locomotora del ~iro en seneral. 

Se r" r o P o rH~ e D m o Pos i b 1 e e a m i no a se su i r e~ n 1 a :i n v e s t i 3 ;;, i:: .i. ó n ' t? l 

'~studiar el PaPel cwe.; Juesan otras estructuras cerebrales (:i.e+ es.t.l'iado~ 

sustancia nisrav tálamo ventromedial) en la conducLa de siro Producida Por 

la estímulación de HL1 a fin de Poder corrobol'ar las hiPótes:i.s noPuestas, 
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28+ Fisura 15+ Animal lesionado en el nócleo del rafe dorsal Y 
estimulado en el núcleo de la habénula lateral. 

29+ Fisura 16. Efecto de la estimulación en el núcleo de la 
habénula lateral en animales lesionados en el núcleo del rafe 
medial, 

30. Fi~ura 17+ Animal lesionado en el ndcleo del rafe medial Y 

estimulado en el núcleo de la habénula lateral. 



-·TABLAS-· 

íABLA I. Efecto de la administración i.P. 
ratas lesionadas o con falsa lesión 
habénula lateral. 

PAG. 91 

de aPomorf ina en 
en el núcleo de la 

2. TABLA IA. Efecto de la administración i,p, de aPomorfina en 
ratas lesionadas en todo el núcleo de la habénula lateral. 

3, TABLA ID, Efecto de la administración i.p. de halor>eridol 
en ratas lesionadas en el núcleo de habénula lateral. 

4, TABLA II. Efecto de la administración i,p. de apomorfina en 
ratas lesionadas o con falsa lesión en en núcleo del rafe 
dor'sal. 

5. - TABLA IIL Efecto de la arJministración i.p, de apomorfina 
en ratas lesionadas o con falsa lesión en el núcleo del rafe 
medial. 

6. TABLA IV. Efecto de la estimulación en el nócleo de la 
habénula lateral. 

7+ TABLA v. Efecto de la estimulación en el núcleo de la 
habénula lateral en animales lesionados en el núcleo del rafe 
dorsal. 

B. TABLA VI. Efecto del estimulación en el n6cleo de la 
habénula lateral en animales lesionados en el nócleo del rafe 
medial. 

9. TABLA VII. Resumen de 
administración i,p, 
¿cido kainico. 

datos obtenidos por efecto de la 
de aPomorfina en ratas lesionadas con 

10. TABLA VIII. Resumen de datos obtenidos Por efecto de la 
administración i+P+ de aPomorfina en ratas lesionadas con 
ácido kainico. 

·-D !AGRAMAS·-

1. DIAGRf.1MA 1. 
e;.:perimental. 

2. DIAGRAMA 2, 
e}:Per imenta l , 

Disposición de 

Disposición de 

los 3rUP05 en di serio 

los srupos en disetio 
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