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CAPITULO 1 

Introducci6n 

Una de las operaciones fundamentales en la integraci6n sensorial 

es ·la· modulaci6n d~ la actividad aferente, en funci6n de las caracterís-

ticas de los es.tímulos ambientales y de las condiciones de actividad ne.!:_ 

'v:iosa central. Según Bullock (1977) iritegraci6n es el proceso Útil al si.!!_ 

tema nervioso central que consiste en generar los mensajes de salida, 

en un momento dado, en funci6n de las señales de entrada, de las co~ 

'diciones presentes y de la historia· previa. 

La mÓdulaci6n directa sobre, las vías sensoriales se establece 

desde· las· etapas más 'periféricas de la integraci6n, es decir, s,obre la 

propia actividad de los ·:receptores (Livingstone, 1959), También los 

interoceptores son 'iri.fluidos por diversos mec~nismos. que hacen variar. 

las condiciones de su estimulación por los a~entes, en este cas() del 

medio interno. 

Las influencias centrífugas reguladoras que actúan sobre la. ac!J. 

·vidad sensorial, forman parte de circuitos reflejos que intervienen, a 

la manera de los llamados circuitos de retroactivaci6n proponemos el 

término "recurrencia" como equivalente del "!ce~-back" del idiorri~ i~ 

glés. En el esquema funcional de los procesos realizados. por el sisté· 
~- :: - . 

ma nervioso, el arco reflejo, es en. '(erdad un sistema ce,i::i;-~do por 

cuanto que la actividad iniciada en el receptor, conducida al c;entro 

donde será integrada y que, al cq,mina.r con t~ ré~P,ue~t3: del e,.fector, 

·. 
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tiene siempre como resultado la modificaci6n de la actividad receptora.-

En todos los fen6menos de percepci6n sensorial, además de las cade-

• 
nas neuronales que conducen los impulsos sensitivos, interviene un 

conjunto de estructuras moduladoras de la señal sensorial, tales como: 

el iris y los párpados, el pabell6n auricular y la cadena de huesecillos 

del oído medio, que existen anexas a los 6rganos de los sentidos deno-

minados "parar receptores", Desde hace años se ha propuesto el térm_i 

no "pararreceptor" para designar aquellas estructuras que se localizan 

al lado de los receptores y que mod_ifican la entrada de la información; 

y son efectores del ¡¡istema nervioso (Alcocer-Cuar6n, C. comunicaci6n 

personal). Naquet y cols. (1960) demostraron que las variaciones en el 

diámetro pupilar modifican la excitabilidad de la retina, ya que las va -

riaciones en el diámetro pupilar, concomitantes a las ,fluctuaciones de 

la actividad neural, determinan variaciones en la cantidad de luz que al 

canza la retina. Son asr los medios conductores y los efectores acopl~ 

dos a ellos, algunos de los múltiples mecanismos reguladores de la per. 

cepción sensorial; colocados antes de la entrada de informaci6n, adecuaa_ 

do la señal para la iniciaci6n de las respuestas receptoras, que dan l,!:!. 

gar a modificaciones directas de los estrmulos (Alcocer-Cuar6n y Aré-

chiga, H., 1968). 

Es posible que todas las modalidades sensoriales posean una re-

g11lación de los mecanismos aferentes que empieza desde el receptor mil!_ 

mo por medio de un doble mecanismo: l) directa, sobre el receptor y 

la cadena neuronal aferente; 2) o bien a través de estructuras pararreceE_ 
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toras. Así Guzmán-Flores y cole. (1960) y Fernández Guardiola y cols. 

{1961), demostraron el importante papel de los músculos del oido medio 

y el proceso ciliar {estructuras pararrcceptoras) en los procesos de ha­

bituación; este doble efecto deberá ser sinérgico y estar integrado a ni­

vel de las neuronas que gobiernan la actividad de estos efectores. Co­

mo ejemplo está la acción que hemos demostrado (Guevara-Aguilar y 

cols. 1973), acerca de l:i actividad de la vía olfatoria que es modulada 

por la forrnaci6n reticular bulbar, el área correspondiente a los cen­

tros rt>spiratorios. En la modulación de los receptores participan de 

modo fundamental los niveles superiores de integración nerviosa, los 

cuales actúan mediante vías centrffugas. Hay antecedentes anatómicos 

que están en favor de la presencia de fibras centrífugas que terminan 

en los receptores de las diversas modalidades sensoriales (Hunt y 

Kuífer, 1951, Lowenstein, W.R., 1956), estas fibras modifican la tran~ 

misión de los impulsos aferentes. Aproximadamente el lOo/o o más del 

número total de fibras aferentes sensoriales, están relacionadas con el 

control centrífugo de los receptores sensoriales (Livingston, 1959). 

El sistema olfatorio se encuentra bajo diversos mecanismos de m.2_ 

dulaci6n, siendo que el sistema olfatorio está relacionado con los proce­

sos conductuales tales como la ingestión de alimentos; la conducta sexual, 

etc. y el hipotálamo a su vez está relacionado con estas mismas conduc -

tas, parecía lógico pensar que debería existir una vía que las intercone.s_ 

tara. Es el propósito de este trabajo establecer con diferentes técnicas 

tanto electroíisiológicas co1no morfológicas la presencia de esta vía. 
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Fara ello iniciaremos nuestro estudio haciendo una descripción anata-

rnofuncional de los diferentes núcleos hipotalámicos, a co ~tinuación 

mencionaremos las características moríolÓg:ico-funC:ionales' del · 

sis tema olfatorio., Se describirán las diferentes técnicas usadas para 

finalmente relatar los resultados obtenidos. Algunos de estos han sl 

do ya publicados; nuestro grupo lleva más de 10 años de trabajo, ence_ 

·minado.o a éstudiar los diferentes m<:'r:anismos de modulación del sis-

terna olfatorio. 
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DESARROLLO HISTORICO DE LA ORGANIZACION ANATOMICA DEL 

HIPOTALAMO 

Nuestro conocimiento acerca de las !unciones hipotalámicas se 

ha transformado naturalmente en las últimas décadas. El término 

hipotálamo o regi6n hipotalámica fue primeramente usado por Hiss 

{1895) y posteriormente por Kolliker (1896) y Edinger (1896). Sin emba..r 

go es: notoria la multiplicidad de nombres usados por los diferentes iQ_ 

vestigadores para las mismas estructuras hipotalámicas, dificultad que 

se añade al número considerable de especies usadas. Todo ello difi­

culta según la evolución de los conceptos sobre ésta región del sistema 

nervioso. El primer conocimiento histol6gico que se tuvo de la región 

que rodea el tercer ventr(culo es el debido a Zichen (1906). Poste­

riormente Ramón Y. Cajal (1904) hizo aportaciones importantes, ideníi­

ficando varias formaciones nucleares como pertenecientes a la región 

hipotalámica. 

Los núcleos infundibularis medialis descritos por Nissl (191~), 

corresponden a los hoy conocidos con el nombre de núcleos hipotalámi­

cos ventromediales (NHVM). Esta misma denominación ha sido usada 

por Winkler y Potter (1914) en su atlas de gato. 

Nissl (1913) utilizó el término de área hiootalámica lateral 

y Gurdjian en (1927) en su trabajo clásico del cerebro de la rata, lo 

denomin6 núcleo hipotalámico lateral {NHL). Ya en 1882 Ganser había 

llamado a ésta misma área núcleo del haz medio del cerebro. 
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El uso del término de área prc6ptica pareci6 deberse en gran 

parte a la influencia de Herrick {1892) y de Edinger (1896). Este úl­

timo autor (189 6), distingui6 una área medial {peri ventricular) Y una 

lateral, conoc11ks corno región pre6ptica medial y regi6n pre6ptica 

lateral. Gurdjian (1927) llam.6 área preóptica medial a la regi6n que 

- -~~c-ibe Íilu~c _¡¡_,. la 9 stría medular y del tracto córtico-hipotalámico y, 

área preóptica lateral a la que formaría parte de los núcleos del haz 

del cerebro medio anterior. 

Gansser (1882) y Edinger (1893) fueron los primeros en repor­

tar radiaciones olfatorias que alcanzan el diencéfalo y el cerebro m.!':_ 

dio. Ramón y Cajal (1904) fue el primero en rastrear fibras desde el 

septum .. y los núcleos ofaltorios anteriores al hipotálamo. 

Ed inger (1893) es el autor del término de ha?. del cerebro medio 

anterior, término adoptado por Johnston (1915) y por Crosby (1917). En 

las descripciones más antiguas se le llamaba tracto septo-mesencefáli­

co, en los últimos años ha recibido un sin número de denominaciones; 

F11scículo telencefálico medial, Haz lon·Útudinal basal, Fascículo basal 

olfatorio, Haz prosencefálico medial (HPM) y seri'a este Último el que 

nosotros usaremos cuando hagamos menci6n a él. 

El estudio de la organizaci6n del hipotálamo, pertenece ~nte-

ramente al siglo XX. Se ha considerado al hipotálamo como una de 

las estructuras que participan en procesos vitales y estados conductua -

les esenciales, algunas veces denominados "estados reguladores horneo~ 

tá'.ticos"; entre estos podemos mencionar: el hambre, la sed, la regula-
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ci6n de la temperatura, la reproducción y varios estamos afectivo-eme-

cionales, mecanismos de st eño y vigili;:¡. y regulaciones neuroendocrinas .. 

Funciones: 

Antes de 1900 se te ía una idea muy vaga de las !unciones del 

área cerebral que rodea al tercer ventrículo; estos conocimientos esta-

ban basados más bien, en ]>bservaciones clínicas. Mohr (1840) fue el 

primero en describir una entidad clínica llamada obesidad hipotalámica, 

causada por un tumor hipof"siario que comprimía la base del cerebro 

en la regi6n del hipotálamo. Otras observaciones clínicas fueron las 

realizadas por Rokitansky ( 824, 1846) quien notó que lesiones de la 

región que rodea al tercer entrículo estaban asociadas con hemorra-

gias gástricas o del tracto ntestinal alto. 

En 1890 Mauthner de ·cribió la somnolencia de la encefalitis epL 

démica asociada a lesiones el área justamente posterior a la silla 

turca. Despúés de las obs rvaciones de Mauthner (1890), hubo un P!:.. 

ríodo de confusión en la interpretación de los sfotomas atribuídos a tra~ 

tornos del diencéfalo centra o de la hipófisis misma. Es interesante 

hacer. notar que en los estu ios posteriores a la hipofisectomra, se e;!l 

íocaba ia atenci6n sobre el l ipotálamo mismo. Así, en 1901 Frolich 

describió el caso de un tum r de la hipÓfis is sin acromegalia, y el P!!:. 

ciente presentaba también at aso en el desarrollo sexual y adiposidad. 

·Este autor no distinguió entre síntomas debidos a un daño hipofisiario 

de aquclloi:; que involucraban estructuras localizadas en la base del e~ 
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rcbro, diferentes a la hip6fisis. Asimismo, Camus y Roussy (1913) 

produjeron el mismo tipo de alteraci6n adiposogenital en perros hip,9_ 

íiscctomizados, con daño del hipotálamo; sin embargo, no llegaron a 

hacer la confirmaci6n histopatol6gica de la extensi6n del daño. No 

fue sino hasta que Baily y Bremcr (1921) establecieron por primera 

vez qüe U.ha looi6n dol ::::rea hipotalámica basal en perros, causaba un 

trastorno adiposo genital similar al descrito por Frolich (1901 ). En 

1927 Smith reprodujo estos mismos resultados en la rata. 

La fisiología experimental del hipotálamo fue inicialmert e des!!:_ 

rrollada por Karplus y Kreidel (1910), quienes observaron que la esti­

mulaci6n eléctrica de ésta áiea producía cambios en la frecuencia car­

diaca, sali vaci6n, contracci6n de la vejiga y dilataci6n pupilar entre 

otras respuestas; parecía ser que el hipotálamo controlaba la actividad 

del sistema aut6nomo. Sus resultados fueron posteriormente confirma -

dos y ampliados por Cannon (1915), Bard (1928), Hess (1932, 1951, 1954). 

Cushing (1932) describi6 la importancia del hipotálamo como un centro 

regulador de la funci6n parasimpática. Beattie (1938) y Fulton (1949) 

consideraron que el hipotálamo podía ser dividido en una porci6n ante­

rior parasimpática y una posterior simpática. Sin. embargo este con­

cepto actualmente está siendo modificado. 

Fue Ranson (1939) y la escuela de la Universidad de Northwestern 

en los años 30s quienes usando técnicas combinadas de estimulaci6n y 

lesi6n empezaron a fraccionar al hipotálamo dentro de áreas asociadas 

a diferentes procesos funcionales. En el libro publicado por Fulton en 
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1940, se consideraba al hipotálamo como parte de una serie de núcleos 

funciormles, capaces de influir en las funciones somáticas y auton6mi­

cas más caudalcc y al mismo tiempo, estando influído por niveles más 

rostrales del sis tema ncr vio so central con-io la corteza cerebral. 

El hiput~h1mo ,,iornpre ha estado asociado con las áreas olfatorias 

del cerebro anterior a través del HPM. La actividad de sus diferentes 

núcleos, durante mucho tiempo se consideró influida por estímulos olfa­

torios. La historia del hipotálamo en los últimos 50 años se bas6 en 

experimentación a11im~l. Por ejemplo Bard (1928) encuentra que el área 

hipotalámica caudal está relacionada con el fenómeno de falsa rabia. 

En los 30s Hess demuestra además de sus estudios de conducta global 

en animales despiertos estimulados eléctricamente, que ciertas lesiones 

en el diencéfalo pueden causar una deficiencia en la atención a estímu­

los sensoriales. Esto apareció en la forma de una agnosia que ocurría 

contralateralmentc en caso de lesión unilateral y bilateralmente en caso 

de lesión bilateral. Hess la denominó ceguera psicodiencefálica. Es 

interesante comparar esta ceguera psíqÚica tan rigurosamente examin!!:_ 

da, con los experimentos de Kluver y Buey {1939). 

Estos últimos trabajos fueron los .Primeros en establecer una 

uni6n funcional entre el hipotálamo y las estructuras límbicas que se 

localizan en la pared medial del 16bulo temporal. Los estudios pion~ 

ros de Hcss (1951) versaban sobre las respuestas de animales no ane~ 

tesiados por estimulación local cerebral de estructuras subcorticales 

particulamente el hipotálamo. Este autor reporta que sistemas neuro-
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humorales como estos, altamente organizados pueden ser activados por 

electrodos implantados, resultando en, una amplia variedad de patrones 

conductuales, que involucran al organismo como un todo. 

Con referencia a la participación cortical en el control autonómj_ 

co, Hess (1954) y otros han puntualizado que ciertos patrones conductu!!:_ 

les simples pueden estar presentes en animales decorticados, aunque 

.... 1<e _,,~..,czca del poder de discriminación y la capacidad de adaptación 

al medio ambiente. Hes s concluyó que el componente elemental de la 

experiencia subjetiva está presente aun en los. animales decorticados. 

Es ai:ripliamente aceptado que el hipotálamo y la región preóptic·a 

participan en la regulación, producción de la secreción hipo!isiaria, 

control de la temperatura, ingestión de alimentos, conducta de defensa 

y autoestimulación. Muchas de las funciones que el hipotálamo ejerce 

están relacionadas con ajustes conductuales a estímulos del medio inte.!:_ 

no y del externo; por ejemplo la conducta de agresión o de defensa del 

territorio puede ser producida por estímulos visuales u olfatorios; tal 

conducta depende del estado hormonal del animal (Floody y Pfaíf, 1974). 

Aspectos morfológicos del hiootálamo 

Los límites rostrales y caudales del hipotálamo están muy mal 

definidos, ya que el hipotálamo continúa sin ninguna demarcación espe-: 

cial, rostralmente, dentro del área preóptica lateral en frente del quia~ 

ma óptico y de la región paraolfatoria y caudalmente, dentro de la sub~ 

tancia gris tegmental, particularmente dentro del área tegmental ventral 

de T.sai. Actualmente el hipotálamo lateral se considera como la exten.. 
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ei 6n rostral del área tegmental ventral de Tsai. 

Con un criterio general, podcmo~ considerar al hipotálamo divi­

did~-en"·\..,es porciones: un sector antera-posterior, esto es, una parte 

anterior o supraóptic::i., una atera.1
1 

un sector medio o tuberal y uno pos-

terior o mamilar. Las figuras l. 2 y 3 muestran en un dibujo esque-

mático los núcleos que conforman el hipotálamo. El HPM ocupa la Pª.!:. 

te más lateral a la columna descendente del fórnix. Esparcidos entre 

sus fibras hay células que le forman un lecho y que abarcan toda la 

longitud del hipotálamo. Las células de ésta área son de tamafio me-

dio como podría esperarse dada su asociación con el tracto tan filoge­

néticamente' antiguo corno es el HPM. 

Las neuronas de los núcleos hipotalámicos ten to lateral como 

medial presentan dendritas con pocas ramificaciones, las cuales se 

extienden a través de porciones considerables del tallo cerebral. En 

el núcleo hipotalámico ventromedial, se localizan células mono y bipo­

lares involucradas en la secreción de la hipófisis anterior. El hipotá'­

lamo lateral está cubierto por el HPM, que tiene su origen tanto dentro 

como fuera del hipotálamo (Palkovitz y Zaborzky, 1979). La figura 4 y 

5 mues·tran la distr_i:bución de las fibras que forman. el HPM. Las den-

dritas del HL atraviesan este haz y los cuerpos neuronales se colocan 

perpendiculares a él. Estos cuerpos tienen formas triangulares, fusi-

·formes o esféricas con 2 o 3 arborizaciones dendríticas. .Aproximada-

:mente el 10% de los somas mieden 50 pm y el 75o/a oscilan entre 15 y 

25 pm, y sólo el So/o tienen somas de 50 pm. Existe una gran simili-
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FIGURA 1 

Representación esquemática de los núcleos que conforman al hipot~ 

lamo anterior y región pre óptica. {Tomada de Morgane •. P. J. and 

J. Pank-Sepp, Anatomy of the Hypothalamus, Vol. l. 1979). 
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.FIGURA 2 

Representaci6n esquemática de los núcleos que conforman al hipotf 

lamo medial. (Tomada de Morgane, P.J. and J. Pank-Sepp, Anatomy 

of the Hypothalamus, Vol. 1, 1979). 
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FIGURA 3 

Representaci6n esquemática de los n6cleos que conforman al hipoti 

lamo medial. (Tomada de Mor gane, P. J. and J. Pank-Sepp, Anatomy 

oí the Hypothalamus, Vol. 1, 1979). 
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tud. :1lamo lateral con la configuración dendrítica y axonal de 

la .f'. reticular (Scheibel y Scheibel, 1958), 

i cleos hipotalámicos ventromediales se caracterizan por 

· s se agrupan dentro de una área circunscrita, separada del 

rest .tálamo por una área acelular. Por otra parte sus de,!l 

drit ·:1 confinadas a los núcleos, sino que radían en todas di-

rece. '_lhcu6e, 197 3), · :io que permite una interdígitaci6n con arb.2_ 

, de otras áreas hipotalámicas. E:ota zona sin senas que 

sep<.>. :úcleos hipotalámícvs ventromediales del resto del hipotá-

lan:. en axones y dendritas. Numerosos autores (Malone, 1916; 

: , 1904), consideraban a los nilcleos hipotalámicos ventro-

mccJ:·. constituídos por un solo tipo de .células, mientras que 

ud (1969), Szentagothai y cols. (1972), reconocieron dos 

ti pon de neuronas. La mayoría de las neuronas de los nilcleos 

;·3ntromediales son de tipo I, muy similares a las que con,!!. 

tituyc'' .'..lamo lateral y el hipotálamo anterior, con somas es í~ 

ricos o e .1a de huso de 10 a 30 p.m de diámetro, con 2 ó 3 dendrJ. 

tas pri· El tipo II de células forma no más de 1 al 2% de la p,g_ 

blaci<". .l y se encuentran colocadas en la pi rte lateral del NHVM, 

sus s, · ~n de 30 a 50 pm de diámetro con varias dendritas grue-

sas. .>1 de los NHVM parece ocupar más espacio que el de los 

NHL o :-'tálamo anterior (NHA). 

:'ca 1ámicas 

. :lmiento de las conexiones hipotalám.icas ha sido obtenido 
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utilizando numerosas técnicas: tanto neuroanatómicas com electro!isiol&_ 

gicas. Dentro de las primeras está el método de Marchi (1885) el cual 

está basado en la impregnaci6n selectiva de las capas degeneradas de 

mielina; muchos autores lo han utilizado pa.ra conocer las conexiones 

intrahipotalámicas, dontlo abundan células de axón corto (Valverde, 1963; 

Szentagothai, 1964; Millhouse, 1969). El problema de ésta técnica es 

que ofrece poca selectividad y la sensibilidad no es suficiente para as~ 

gurar degeneración de terminales nerviosas. 

El uso de la técnica de Nauta hizo posible seguir axones en de­

generaci6n tan lejos como las terminales (Guillery, 1957; Nauta, 1958), 

sin embargo ésta método está limitado a degeneraci6n terminal fina. 

Wolf y Sutin (1966) con ésta técnica trazan degeneración ascendente si­

guiendo el HPM hasta el área próptica, septum (núcleos fimbriales) 

y algunas !ibras degeneradas que alcanzan la corteza del cíngulo, des­

pués de haber lesionado el hipotálamo lateral. Llama la atención que 

estos autores no encontraran fibras degeneradas en el núcleo hipotalá­

mico ventromedial. También se observaron fibras descendentes bilater~ 

les hacia el área tegmental ventral de Tsai, cuerpos mamilares, hasta 

alcanzar los núcleos del rafé. 

Los criterios para degeneración terminal de axones, con el mét.2_ 

· do de Nauta, se basan en la presencia de fragmentos que semejan nidos 

o redes pericelulares; así como en la degeneración fina, tortuosa o de 

fragmentos degenerados, orientados al a.zar. En estudios con el mét8_ 

do de Nauta se demostró también Cowan, Guillery y Powell (1964), 
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que la longitud de. las fibras del HPM es variable; algunas avanzan s0lo 

cortas distancias, mientras que otras se pueden eictende7 desde el septum, 

e·~ la porción rostral, hasta el cerebro medio en direccim caudal. Por 

otra parte, el método de Fink-Heimer combinado con microscopía elec-

trónica permite observar los depósitos de gránulos de plata en los axo-

nes degenerad.os, aumentando así su densidad. Este método puede re-

velar en conrHdones óptimas sólo el 20% de degeneración terminal e 

inelU:so haciendo observaciones con el microscopio electrónico. Cuando 

se trata de analizar axones que contienen monoaminas, el método de 

impregnaciód de plata, resulta poco adecuado, ya que tanto axones d~ 

paminérgicos, noradrenérgicos como serotoninérgicos captan plata duran. 

te la degenración. La principal ventaja del método de degeneración con 

microscopía de luz, es que las vías pueden ser seguidas por largas di!!_ 

tancias y el patrón general de la degei~ación puede ser reconocido en 

el área de terminación. 

no se puede asegurar si 

Para el caso de los ·;~~nes que captan la plata, 

se trata de axones de~nerados o de degenera-

ción terminal; siendo difícil de distinguir el ei~ento postsináptico, así 

como las estructuras fims de las terminales sinápticas. Por ello, cuan. 

do se utiliza éste tipo de técnica es requisito utilizar además microsc~ 

pía electrónica. 

Otra de las técnicas utilizadas, es la autoradiografía, basada en 

el transporte anterógrado de proteínas marcadas; las proteínas incorp~ 

radas son transportadas por flujo axoplásmico. Muchas de las cone-

xiones caudales de las neuronas paraventriculares, rastreadas a centros 
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auton6micos del tallo cerebral y la médula espinal las cuales han sido 

descritas usando ésta técnica .. 

Una de las técnicas que está siendo recientemente utilizada, 

es la técnica de la pcro:xidasa del rábano; esta técnica no es especí­

fica para las aminas biogénicas, pero si se combina con localizaci6n 

inmunohistoquímica, nos permite detectar las enzimas que participan 

en la síntesis de monoaminas. Kristensson y Olson (1971) y LaVail 

y La Vail (1972) encontraron que la enzima peroxidasa del rábano 

(PR) era captada por los botones terminales y .transportada intraaxonal 

mente, con lo cual podía ser usada como un marcador para estudiar 

vías axonales en direcci6n retr6grada. Utilizando la PR como una 

substancia trazadora de vías, se observ6 que inyectada dentro del te­

jido cerebral en soluci6n, difundía facilmente desde el sitio de la in­

yección LaVail y LaVail (1972), particularmente en la substancia gris 

no cortical. Administraciones tan pequeñas como 0.1 pl por vía hi­

dráulica, logran la düusi6n de la enzima por varios mm. 

Es sin duda el método de fluores~encia el más adecuado para 

la demostraci6n de terminales aminérgicas, Otra· manera de hacer vl 

sibles las vías monoaminérgicas es administrando substancm químicas 

que aumenten los niveles de catecolaminas. La técnica de inmunofluo­

rescencia ha permitido la identificación de neuronas catecolaminérgicas 

en el sistema nervioso central (dopaminérgicas, noradrenérgicas, adre­

nérgicas y serotoninérgicas). Actualmente ésta técnica ha ampliado el 

repert.orio de identifica-:cifu de reurotransm.isores: como el ácido gama-
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amino-butírico (GABA), la substancia P, neurohormonas así como traE_ 

tos de fibras. 

El HPM tiene "U origen tanto dentro del hipotálamo como f1.:e ra 

de <;1 vfasc figura 4 y S. Así, 

íatorios, las cortezas olfatorias, 

contribuyen los núcleos septales y ol­

hipocampales y órbitofrontales (Val-

verde, 1965; Millhouse, 1969; Nauta y Haymaker, 1969). Estudios con 

histofluorescencia han identificado axones que contienen catecolam inas 

que provienen de varios núcleos del tallo y ascienden por el HPM p§!:. 

ra alcanzar el cerebro anterior {Lindvall y Bjorklund, 1974 a 1 b; Pal­

kovits y cols. 1977 a, b.) Los núcleos preópticos y el hipotálamo m!:_ 

dial envían informacifu a través de este haz (Millhouse, 1969). Las 

colaterales de los axones del HPM establecen íntimo contacto con las 

dendritas del NHL, sin embargo numerosos estudios con técnicas de 

degenerací6n por lesión del HPM, mostraron pobres evidencias de deg!:_ 

neración en el NHL. Los estudios con histofluorescencia describen el 

componente ascendente del HPM sin dar detalle acerca de las termina-

ciones sinápticas en el NHL. Claro está que dicha técnica no es la adE_ 

cuada para identificar fibras de paso o terminales. Da la impresión que 

el HPM es una vía "directa" sin salidas que conectan el tallo cerebral 

con el cerebro medio y anterior. Wolf y Sutin (1966) no encontraron d.!:_ 

generaci6n ni en los núéleos olfatorios, ni en el bulbo olfatorio (BO) 

por lesión del NHL, sin embargo las lesiones amplias del NHL producen 

degeneración más allá del área preóptica dentro del tubérculo olfatorio~ 

Otro autor que obtuvo resultados similares de degeneración en el tubér-
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FIGURA 4 

Conexiones del HPM 

Esquema de las interconexiones del HPM (Tomada de Hamil~on, Basic 

Lim.bic System Anatomy of the rat, 1976). 
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FIGURA 5 

Conexiones del HPM 

Esquema de las interconexiones del. HPM (Tomadas del Basic Lymbic 

System. Anatomy of the ra t. Hamilton 197 6). 
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culo olfatorio fue Zyo y Ban (1963). 

Heimer (1972) en sus estudios de degeneraci6n terminal en el . 
NHL, con lesiones practicadas a nivel de la corteza olfatoria, no en-

contró degeneración terminal en el NHL; ya _que este autor s6lo se ciE_ 

cunscribió a lesionar la corteza olfatoria. Morin (1950) al hacer lesi~ 

nes en el B O o en el pedúnculo olfatorio no encontró degeneración en 

el HPM.. F..n los cerebros en los cuales la lesión se situaba en el tu-

tubérculo olfatorio (TO), las fibras degeneradas pasaban caudalm.ente 

dividiéndose en dos haces, uno que entraba a la estría medular y que 

alcanza la habénula (tracto olfato-habenular) y otro que entra al HPM, 

este Último grupo se distribuye por todo el hipotálamo. El número 

de fibras degeneradas disminuye caudalmente hasta desaparecen a n.L 

vel de los cuerpos mamilares. 

Los axones de los núcleos del hipotálamo ventromedial se bi-

furcan cerca de su origen, dando ramas ascendentes y descendentes 

que emiten colaterales de longitud variada. Se supone que las cola-

terales cortas quedan dentro del núcleo, sirv:iendo para interrelacio-

nar funcionalmente a las neuronas del NHVM. Szentagothai y cols. 

(1972) supusieron que el principal origen de las conexiones intrahip.2_ 

talámicas se localizaba en el NHVM. Encontraron que al hacer le-

siones de estos núcleos se observan axones degenerados en todo el 

hipotálamo ipsilateral, los cuales cursan a través de la comisura 

supraóptica al hipotálamo lateral contralateral. Conrad y Piaf! (1976) 

y Saper y cols. (197 6), obtuvieron resultados similares usando la té.e:. 
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nica de autoradiografi'.'a. Asimismo, se han descrito conexiones des -

cendentcs en el área tegmental ventral y en 1a formaci6n reticular Pº!l 

tina. De acuerdo a los resultados de Palkovits y cols. (1977 b) en el 

. locüs cocru.l eus y otros grupos del ta 110 cerebral se originan axones 

que contienen norcpincfrina, que luego se incorporan al HPM. A cíe!:_ 

tos niveles, estos axones abandonan el HPM continúan en una dirección 

medial para terminar en el NHVM y en otras porciones del hipotálamo 

mediobasal. 

MCBride y Sutin (1976) utilizando la técnica de la peroxidasa 

del rábano (PR) y el flujo axoplásmico anterógrado de aminoácidos 

tritiados, identificaron axones que se originan en la formación reticular 

pontina ipsilateral y ascienden a través del HPM a los núcleos HVM, 

para terminar a todo lo largo de ellos. Estos axones se caracteri-

zan por su abundancia de botones "en passant". 

El HPM es el sistema más importante de fibras que conectan 

el hipotálamo con el sistema límbico ·por numerosas ·yías ascendentes 

y descendentes. También contienen fibras de paso que conectan las 

pi. rtes rostrales y caudales del sistema límbico y que pasan a través 

del hipotálamo sin hacer contactos sinápticos. El HPM no es un haz 

compacto, sino que se extiende por todo el HL. Los axones del HPM 

terminan sobre un buen porcentaje de neuronas del núcleo hipotalá1nico 

lateral. 
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vras descendentes 

Se ha demostrado que las fibras descendentes del HPM .se or.i 

ginan en el TO, corteza piriforme (CP) y núcleos olfatorios anteriores 

{NOA).. Los resultados de autoradiografía confirman que la mayorfa 

de las fibras olfatorias de.scendentes se originan en las grandes neur.2_ 

nas de la capa tercera del TO (Broadwell, 1975), Las fibras que se 

orlg1nan en el área septal, la CP y en el núcleo acumbens entran al 

hipotálamo como un sistema de fibras que se extiende y ocupa la pa,!'._ 

te lateral de la regi6n pre6ptica. Hay dos haces de fibras del HPM: 

uno medial, rico en céhllas (área pre6ptica lateral) y uno lateral que s.2_ 

lo pasa a través de la regi6n pre6ptica. El HPM ocupa todo el hipot! 

lam.o anterior, su borde medial alcanza un plano perpendicular que pasa 

a través del f6rnix y otro lateral que alcanza. el área amigdaloidea. 

La mayor parte de las fibras que ascienden desde el tallo cerebral 

alcanzan al hipotálamo a través del HPM. 

Los impúlsos olfatorios que alcanzan al hipotálamo lo hacen 

en forma indirecta; a través del TO (Scott y Chaffo, 1975; Scott y 

Leonard, 1971), de la am{gdala (tracto olfato,-amígdala-hipotálamo), 

vía la estría terminal (Heimer. 1975). 

También la vía am{gdalo-fugal 'ventral se pr,oyecta topográ.(i 

camente al hipotálamo, ya que pasa a través de la regi6n anterior 

del HPM. Un gr upo importante de estas fibras se origina en la CO!:. 

teza piriform.e y periamigdaloidea, estas últimas fibras pasan a tra­

vés del HPM sin hacer contacto con el hipotálamo. Una gran mayoría 
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de fibras olfatorias viajan en el HPM para unirse a la estrra medular. 

Con la técnica de impr egnaci6n de pl
0

ata pueden ser seguidas hasta la 

habénula (Ban y Zyo, 1962); se supone que estas fibras no se originan 

de células localbadas en el área del HPM sino que son colaterales de 

los axones de las fibras olfatorias descendentes dentro del HPM. Ob­

servaciones con el microscopio electr6nico demuestran que estas fi­

bras s61o pasan por los núcleos habP.nulares laterales y entran, termJ. 

nando en los núcleos talámicos medio-dorsales separados del HPM 

por el pedúnculo talámico inferior. 

Una pequeña proporción de fibras olia torias descendentes del 

HPM terminan en dos pequeños grupos celulares localizacb s por encima 

de los cuerpos mamilares llamados núcleos gemini (Lundberg, 1960; 

Powell, 1965; Scott y Chafin, 1975). Estos grupos han sido descritos 

como núcleos supramamilares por Ramón y Cajal, (1904). Las fi-

bras que terminan aqur se originan en el TO mí's que en la corteza 

piriforme (Heimer, 1972). Una porción de las fibras que viajan en 

el HPM alcanzan al tegm.ento del cerebro medio a través de la decus!!:_ 

ci6n supramamilar (Millhouse, 1969; Ban y Zyo, 1962), De acuerdo 

a sus observaciones Palkovits postuló una unión directa entre el TO 

y el hipotálamo medial, observando botones degenerados en el NHVM, 

en el núcleo arcuato y en el área retroquiasmática. 

Vías ascendentes 

El mayor sistema de neuronas que contienen aminas biogénicas 
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se localizan en el tallo cerebral e inervan el cerebro anterior, Son 

neuronas con enormes arborizaciones (10 5 , 10
6

). Por lo tanto al da-

fiar estas células se pueden encontrar fibras en degeneraci6n muy 

abundantes. El HPM contiene fibras que no solamente terminan en 

el hipotálamo sino que se continúan par;¡:i. terminar a niveles telencef~ 

licos ._ 

Vías noradrenérgicas ascendentes al hipotálamo 

Las vías noradrenérgicas tienen su origen en el locus coeru-

leus (grupo A6), núcleos del tracto solitario {grupo A2) y núcleos r!!_ 

ticular lateral (grupo A 7 y AS, de acuerdo a la clasiíicaci6n de Ungers_ 

tedt 1971). Los axones de estas células formas dos haces: el haz 

noradrenérgico dordal y el haz noradrenérgico ventral (Maeda, 1973). 

Los axones de los somas del locus coeruleus _forman el haz dorsal y 

de los otros dos grupos el haz ventral. El haz dorsal viaja en la Pª.!. 

te lateral de la substancia gris central, entre la zona incerta y el 

núcleo hipotalámico posterior, para alcanzar los núcleos dorsomedia-

les y los ventrolaterales e incorporarse al "HPM donde puede seguir 

como un haz individual. 

El haz ventral proviene desde la médula espinal, la !ormaci6n 

reticular pontina para entrar al hipotálamo y continuar dentro del HPM. 

Después de lesionar el LC, ocurre una degenerac i6n terminal con abá 

timiento del contenido de norepinefrina en algunos núcleos hipotalámi-

cos (Kobayashi y cola. 1974; Roizen, 1976; Zaborszky, 1977). La 
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disminución en el contenido de norcpinefrina después de una lesi6n, no 

es necesariamente un efecto directo ya 
0

que puede haber ocurrido tran-

sinápticamcnte. Las lesiones que involucran al hipotálamo caudal, 

dentro del área de Tsai producen una disminución en la concentración 

de dopamina y serotonina en el estriado. Por el contrario, · si las le­

siones se localizan en la porción rostromedial hipotalámica esto no i!!_ 

ter!•cre con cambios en la concentracién de aminas en el estriado. Se 

ha llegado así a la conclusión que a nivel del HL, el HPM contiene f,L 

bras dopamiqérgicas pero no serotoninérgicas que terminan en el es­

triado (Parent y Poirier, 1969). 

El contenido de norepinefrina puede también mantenerse a pe-. 

sar de haber seccionado axones porque pueden ser reemplazados por 

crecimiento de nuevas fibras adrenérgicas que provengan de orígenes 

vecinos. Numerosas fibras catecolaminérgicas cursan paralelas al 

tracto Óptico, dentro de los núcleos supraópticos, cruzan la lfoea rne­

dia por debajo del III ventrículo donde se entremezclan con fibras no 

fluorescentes en la decusación supraóptic
0

a dorsal y ventral, con apa-

riencia arrosariada. Se ha determinado dopamina en el hipotálamo, 

en cantidad que no cambian incluso después de desaferentar completa-

mente al hipotálamo (Weiner, 1972). Los axones de las neuronas do-

parninérgicas hipotalámicas se extienden desde la porción dorsocaudal 

de la zona incerta a la ventrorostral preóptica y septal. Una gran 

proporci6n de axones monoaminérgicos presentes en el hipotálamo son 
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de origen. extrahipotalámico, proviniendo del tallo cerebra 1 para for -

nn r la v(a norad:r.,nérgica ventral, la cual se mezcla con fibras no 

fluorescentes del llamado tl·acto tegmental central. Se ha observado 

degeneraci6n de fibras en la decusad6n suprá6ptica, después de ha -

ber practicado les iones en el tegmento pontino y en el cerebro medio. 

Muchas de las fibras que forman parte de la decusaci6n supra6ptica 

son de carácter catecolaminérgico y forman tres haces a nivel del hJ. 

potálamo. El principal deja al hipotálamo después de haber cruzado 

por atrás del quiasma 6ptico a través del área del HPM. Una parte 

te.rmina en el hipotálamo mismo ya que axones rnielinizados degener!!:_ 

dos pueden ser observados en los NHVM, despúés de haber lesionado 

la decusaci6n supra6ptica. 

El haz ventral catecolaminérgico, inerva el área septal y el 

hipotálamo rostral ipsilateral. Contribuyen con númercaas fibras las 

neuronas pontinas esparcidas ventralmcnte al loe us coeruleus, dentro 

del núcleo subcoeruleus, estas fibras cruzan en la decusaci6n supra-

6ptica e inervan al hipotálamo posterior contralateral .(Maeda y cols. 

197 3). para formar el haz catecolaminérgico intermedio ascendente. 

Algunas fibras de este haz que ascienden en el HL, dan colaterales 

al hipotálamo y al regi6n septal. Tanto en la tortuga como en el gi!:_ 

to las fibras monoaminérgicas aferentes hipotalámicas ascienden en 

el HPM, cruzan la línea media a nivel de la decusaci6n supra6ptica. 

Vías colinérgicas 

Shute y Lewis (1967) describieron una v(a colinérgica que se 



extiende desde la parte compacta de la substancia negra, al área 

tegmental ventral y a la formación reticular pontina. Las fibras 

entran a, la región supramamilar, a la zona incerta y al área HL. 

Jacobowitz y Palkovits (1974) encontraron acetilcolinesterasa en el 

pedúnculo mamilar, los núcleos mamilares mediales, el HL, los 

núcl<'ri.~ de 1;; bo.nda di;.gonal de B roca y a niveles rotrales del 

HPM. La acetilcolina está presente en los núcleos supraópticos y 

paraventriculares. Hay evidencias experimentales que la acetilco-

... :. lina influye en la actividad de los núcleos supraóptico y paraventr_i 

cular, modificando la liberación de sus hormonas: ocitocina y vas2_ 

presina. 

En el hipotálamo de la rata, los niveles de colinacetilasa 

fluctúan durante el ciclo de estro, Kato y Minagushi, (1964), Cottle 

y Silver {1970) demostraron que en las neuronas infundibulares teñi-

das histoquímicamente la intensidad de la tinción cambi&' durante 

·.: - :,_._,,,.las ef:<ipas d~ estro y anestro, así como durante el embarazo y la 

lactancia. En animales lactantes muchas neuronas estaban íntensa-

mente teñidas por acetilcolinesterasa, (A chE) mientras que no se 

... ~;-. .. .tiñiLni.ne""" ·-"eurona en el núcleo infundibular en hembras examina-

Los cuerpos celulares del núcleo arcuato son ricos en acetil, 

•. ,,,_,.,;,_:,.::c-.~ü·, •. _.i;:•,~:·n~-:a·.';.;;·trJ.>da la extensión rostrocaudal del área preóptica e 
' ... 
hipotalámica lateral a tra\•és de la cual cursa el HPM, es ocupada 

.• ·,:·-·· .·:.:.:pct,·.:'''''-;1.i:-0.1~ ~·.·::n11ldpolares de. tamaño tnedio, qu~ se tiñen moderada-
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mente con AchE. Por otra parte el núcleo mamilar medial está coru 

puesto de neuronas que se tiñen muy poco con AchE. Una manera 

de demostrar la presencia de Acetilcolina es administrando •iisopropiJ. 

fluorofosfato, una vez que ocurre la degeneraci6n, empezando por el 

soma neuronal es posible la visualización del perikarion de las neuro­

nas acetilcolinérgicas. 

Se le ha asignado a la Acetilcolina (Ach) un importante papel 

en la regulación de la liberación hipotalámica de prolactina y gonado­

trofinas, así como en la termoregulación (Fiorindo y cols. 1975; 

Ganong, 1974; Myers y Yaksh, 1969). Las aplicaciones electroforé­

ticas de acetilcolina, incrementan la excitabilidi. d de neuronas en 

el hipotálamo anterior (Knox, 1973; Hass, 1974; Haas y cols. 1975). 

Por el contrario en el NHVM la acetilcolina parece ejercer efectos 

opuestos (Oomura y cols. 1969). En el HL ambos efectos son obse.r.. 

vados. La acetilcolina ha sido propuesta corno un posible neurotran.!!_ 

misor de la vía inhibitoria de la amígdala basolateral al hipotálamo 1.2:. 

teral {Oomura y cols. 1976). 

Neurotransmisores hipotalámicos pronuestos 

El L-glutamato y el L-aspartato se han considerado como subl!.. 

tancias neurotransmisoras excitatorias (Curtís y Johnson, 1974). Su 

aplicaci6n microiontoforética, aumenta la actividad de neuronas en el 

NHVM y en el núcleo arcuato (Renaud, 1975; 1978). El GABA y la 

glicina han sido considerados como neurotrasmisores inhibitorios· 

(Curtís y Johnston, 1974). La concentrac i6n de GABA en el hipotál~ 
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mo es del orden de 4. 5 a 60 pmol/g la glicina se encuentra a menos 

del 50% de esta concentración (Curtís y Johnston, 1974). La región 

preóptica lateral es rica en GABA. Asimismo se ha descrito que la 

enzima que <1.,scarboxila al glutarnato para producir GABA se localiza 

en· .. el tejido hipotalámico, La clesaferentación del núcleo arcuato y 

del NHVM disminuye el contenido de GABA. Por otra parte si se 

administra GABA marcado con tritio, éste es captado por el perika­

rion neuronal y las terminales nerviosas del hipotálamo mediobasal 

(Makara, 1975). El tejido hipotalámico demuestra capacidad para unir 

GABA en los sinaptosomas, indicando posibles sitios receptores para 

GABA (Enna y cols. 1975). El GABA por su alto contenido en el hJ. 

potálamo podría fun7ionar como el neurotransmisor inhibitorio (Oomura 

y cols. · 1969). Actualmente el GABA es considerado como la substa!l_ 

cia neurotrasmisora que participa ell: la regulación de la secreción 

adenohipofis iaria, principalmente de gonadotrofinas, ACTH y prolac­

tina. Además las neuronas gabaérgicas modifican la excitabilidad de 

las neuronas tuberoinfundibulares, . quizá por inhibición postsináptica. 

Conrad y cola (1974) utilizando técnicas de autoradiografía y de 

degeneración encuentra fibras serotoninérgicas c.on origen en el rafé 

dorsal y ventral, que se. incorporan dentro del HPM, para terminar 

en el 'área preóptica, septum, banda diagonal. y núcleos mamila res. 

En el gato también se localizan proyecciones al HL. 

La concentración de dopamina intrahipotalámica está dentro 

de las mayores del sistema nervioso central (Brownstein, 1974). 
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Dentro de los núcleos hipotalámicos ricos en dopamina están: el ·núcleo 

arcuato, la eminencia media, el núcleo dorsomedial (Palkovits Y cols. 

197 4a). A diferencia de la norepineírina, la dopamina hipotalámica pa­

rece ser de origen local. 

Los opiaceos inducen efectos depresores que interfieren con el 

·bornbco··dc sodlo en la =embrana postsináptica. La distribución de 

las endoríinas en el perikarion neuronal y en las fibras hipotalámicas 

también sugiere que los péptidos opiaceos influyen sobre la excitabi­

lidad de las neuronas hipotalámicas. 

La ad.ministraci6n intraventricular o intracisternal de betaen­

doriinas estimula la hormona de crecimiento y la liberad ón de pro­

lactina a través de un efecto a nivel hipotalámico, ya que este pépli, 

do no tiene efecto sobre la secreción de prolactina y hormona de cr~ 

cimiento. 

Papel funcional del hipotálamo 

Observaciones clínicas y experimentales han ilustrado que el 

hipotálamo participa ·fundamentalmente en la integración de mecanismos 

somáticos y viscerales. 

Stuart y cols. (1964) registraron en neuronas hipotalámicas la­

terales y ventromediales; respuestas a estimulación del ciático horno y 

contralateral, sugiriendo que el hipotálamo es centro de convergencia 

de .funciones somatomotoras. 

La distensión vesical es otro tipo de información somática que 

entra al hipotálamo (Stuart, 1964); las ·unidades que responden a la di.E_ 
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tensi6n vesical también responden a la estimulación del nervio ciático). 

Varios estudios relacionados con la conducta de ingesta, sugieren que 

estímulos gustativos influyen la actividad hipotalámica. Se sabe que 

las lesione,.. h~potalámicas que producen hiperfagia también producen 

, . ..,,"puestas exageradas a estímulos g•1stativos. Por ejemplo el incre-

mento en la preferencia de soluciones saladas que acompaña a la de­

pleci6n de sodio puede ser bloqueado por lesi6n hipotalámica lateral. 

El área hipotalámica lateral contienen neuronas que responden 

con descargas de diferentes frecuencias, a cambios en la composici6n 

sanguínea. Estas células son comunmente denominadas, neuronas quJ. 

miosensibles. Las ratas lesionadas en el HL, no comen cuando se 

reduce la utilización de glucosa, por admini·stración de insuÚna (Epstein 

y Teitelbaum, 1967), o de 2-deoxi-glucosa {Wayner y cols. 1971). 

Himsworth, {1970) observó una conducta de ingesta de alimen­

tos por la aplicación directa de 2-deoxi-glucosa en el HL. Las micr.2_ 

inyecciones de soluciones de aminoácidos, directamente en la región 

perifornical del hipotálamo deprimen la conducta alimenticia. Todas 

las células que se extienden desde la región preóptica lateral e hipo­

talámica lateral s.on osmosensitivas {Almli y Weiss, 1974; Blank y 

Wayner, 1975; Oomura, 1973; Oomura, 1969; Wayner y cols. 1974a,, 

1974b, 1977, 1981). 

Kawamura· y cols. (1970) demostraron que la estimulación eléc­

trica de la lengua produce potenciales evocados en. el NHVM y en el 

NHL que desaparecen por lesiones corticales que reciben aferencias 
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desde la lengua. Wolf 1964, no encuentra conexiones anat6micas d_i 

rectas entre el área gustativa talámica o cortical y el hipotálamo, 

sin embargo, Norgren (197 6) encuentra que el HL recibe aferencias 

gustatim s. 

El número de unida.des registradas en el hipotálamo 'se incre-

menta, en sujetos hambrientos por depri vac ión de alimento, sobre t,2_ 

do _con suerosa, pero no a otros estímulos gustativos. Por otra Pª.!'.. 

te se encontró que en animales saciados, que las unich des que respoE_ 

den solamente al agua era más frecuentes. 

La inyección intrahipotalámica de norepinefrina facilita la con-

ducta alimenticia en la obscuridad, Este efecto es más marcado cua.n. 

do el sujeto está hambriento que cuando está saciado._ Inversamente 

la norepinefrina deprime la ingesta de alimentos en ·la luz, la depre­

sión es ·más marcada en estado de hambre. 

Lincoln y Cross (1967) encuentran que los estr6genos inhiben 

unidades en el área hipotalámica anterior y preóptica de ratas hembra. 

Las hormonas también incrementan el número de neuronas que respo.n. 

den a estimulacién cervical vaginal. En el área preóptica de ratas ma-

cho c·astradas; las unidades que responden al olor se alteran por la 

testosterona, algunas células responden a olor de la orina de la rata 

hembra: (Pfaff y P!affman, 1969). 

En experimentos llevadosa cabo por Dafny y por Feldrnan (1970) 

se observó que una proporción elevada de las unidades del hipotálamo 

responden ~ estímulos sensoriales, señalando que existe una entrada pr!!_ 

........ 
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ferencial de proyecciones sensoriales al hipotálamo, sin embargo, 

no se lleg6 a demostrar una relaci6n entre la frecuencia espontá­

nea de Cle::.oa.r¡¡:a en el hipotálamo y el tipo de respuesta a la esti­

mulaci6n sensorial. 

La entrada de informaci6n sensorial al hipotálamo, varra de 

acuerdo a la región, mientras que el hipotálamo ventral es altamen­

te sensible a estímulos sensoriales, el hipotálamo anterior no de­

muestra ninguna respuesta consistente y definida • 

. La porci6n ventrolateral ha sido denominada "zona ergotr6pica 

del encéfalo" ya que su estimulaci6n aumenta la actividad respiratoria 

produce dilataci6n pupilar, hiperexcitabilidad motora y ocasional-

mente huída (Ranson y Magoun, 1939; Hess, 1956). Se le ha impli­

cado en la regulaci6n de la temperatura (Stuart y cols. 1963),. activa­

ci6n de neuronas gama (Granit _y__;Kaa<la .. 1_?52; Stuart y cols. 1962), 

de la corteza cerebral (Starzl y cols. 1951), de la forrna~ión reticu­

lar (f.dey y L_indsley, J959). 

El hipotálarno modula la actividad sensorial, para dar origen a 

una conducta específica. Para poder ejercer su acción moduladora el 

hipotálamo debe recibir informaci6n apropiada de las condiciones del 

medio interno o externo. Aunque las neurOnas hipotalámicas pueden 

estar directamente influenci;o.das por la temperatura local, la osmola­

ridad, las hormonas, o factores de regulación hormonal. El hipotál~ 

mo recibe entrada de muchos sistemas neuronales, los cuales a su 

vez son modulados por la información sensorial (una gran cantidad de 
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est(mulos influye sobre la descarga de neuronas hipotalámicas). .A 

diferencia de los sistemas sensoriales Cl hipotálamo recibe informa-

ci6n por múltiples Chtradas. Las neuronas de esta área son simila-

res a las neuronas de la for,.1aci6n reticular, en que ambas áreas 

responden a varias modalidades sensoriales (Stuart, 1964 a, 1964b, 

Takaori, 1968). 

El papel principal del hipotálamo en la jerarquía de funciones 

del sistema nervioso aut6nomo, dada su uni6n con el sistema límbico 

y cortical queda bien establecida y no hay duda de su participación 

como estructura ·clave en los mecanismos neurales relacionados con 

la homeostasis. El hipotálamo se encuentra colocado en una posici'én 

única, que mantiene y regula una serie de conductas. 

La pregunta que surge es de qué ma:nera el hipotálamo se en­

carga de mantener la homeostasis, y esto nos recuerda que el con­

cepto centrista del hipotálam"o lo debemos descartar y considerarlo 

con un eje Irmbico-hipotalámico-reticular. Las modificaciones de la 

respuesta del sistema olfatorio a la esti~ulación aferente están rel!!:_ 

cionadas con el nivel del sistema nervioso. En estados conductuales 

espec(fir:os (la conducta sexual o alimenticia) en los cuales participa 

el sistema olfatorio, el control centrlfugo deberá ejercer una acción 

diferente sobre cada patrón conductual. Se ha descrito que la falta de 

alimentos se asocia ·con ·una disminución del umbral olfatorio, ·lo que 

trae como consecuencia un efecto selectivo sobre la respuesta al es­

tímulo alimenticio. 
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De lo expuesto anteriormente resulta innegable que el hipotál.e_ 

mo en su caracter modulador deberá ejercer influencias sobre la ac­

tividad de diversas modalidades sensoriales; dentro de las que yo me 

ocuparé será del sistP.ma olfatorio. 

Datos anat6micos y ultraestructurales del bulbo olfatorio 

El primer relevo de la información olfatoria se 'encuentra en 

el bulbo olf"corio, el cual está constituído por neuronas primarias o 

_pr1ncipales (células mitrales y en penacho); interneuronas (células p~ 

riglomerulares, células granulosas y células de ax6n corto) y axones 

de origen extrabulbar que designaremos globalmente como "fibras ce~ 

tr(íugas", 

Ramón y Cajal (1904) y sus contemporáneos publicaron trabajos 

detallados sobre la organización general del bulbo olfatorio (BO) y la 

descripción de los tipos celulares presentes (Ramón y Cajal, 1904; Van 

Gehuchten y Martín, 1891; Blanes, 1898). 

Estos estudios de histología clásica fueron revisados por 

Allison (1953) y Nieuwenhuys, 1967). Las técnicas más recientes co­

mo la tinción de las degeneraciones y sobre todo la microscopía ele.s_ 

tr6nica permitieron resolver algunos de los problemas pendientes; C.2_ 

mo el origen y sitio de terminación de las fibras centrífugas. 

El bulbo olfatorio está constituído por varias capas, la más s~ 

perficial corresponde a los axones olfatorios, está constit.uída por las 

partes distales de las fibras de los receptores olfatorios que viajan 

hacia los glomérulos. El espesor de esta capa disminuye gradualmente 
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hacia las regiones ántero-posteriores y ventrodorsales. Inmediata-

mente abajo se encuentra la capa glomerular; los glomérulos olfato­

rios que se encuentran en ella son regiones bien delimitadas de una 

neuropila muy densa, únicos lugares de convergencia y terminales de 

los axones oliatorios. Los glomérulos están rodeados por los somas 

celulares de pequeñas interneuronas, las células periglomerulares, C.\!_ 

yo tronco dendrítico penetra en el glomérulo y cuyo ax6n se extiende 

lateralmente hacia los glomérulos vecinos. La capa plexiforme ex-

terna contiene las dendritas secundarias de estas mismas células. 

Es en ésta capa donde se efectúan las interacciones sinápticas entre 

las neuronas olfatorias y las células granulosas, bajo forma de si-

napsis dendroden dríticas. Esta misma capa contiene también los 

cuerpos celulares de las células en penacho·. La capa de las células 

mitrales es delgada, bien individualizada en los vertebrados superio­

res. Iii.mediatamente debajo de los somas de las células mitrales, se 

encuentra la capa plcxiforme interna, que es una zona delgada des­

provista de cuerpos celulares, la cual e"s atravesada por las dendritas 

de las células granulosas, axones de les neuronas olfatorias y por fi­

bras cuya dirección es tangencial. 

La capa de células granulosas contiene los cuerpos celulares 

de la mayoría de las interneuronas bulbares {células granulosas dis­

puestas en capas, así como células de ax6n corto llamadas profundas, 

aunque en un número menor. La capa más interna corresponde a la 

capa periventricular que bordea al ventrículo olfatorio. 



Después de un trayecto en direcci6n radial, los axones de 

:tas células mitrales y por lo menos una parte de los axones de las 

células en penacho toman una direcci6n caudal para formar el tracto 

olfatorio lateral. Cada una de las capas es muy homogénea en toda 

su extensi6n; ninguna particularidad morfol6gica deja preveer una e.!!. 

pecializaci6n funcional local. Sobre una base ant6mica que no está 

desprovista de implicaciones funcionales, es posible distinguir la zona 

glornerular del conjunto de las otras capas más profundas. Es sitio 

de convergencia de las aferencias primarias y de las dendritas de las 

neuronas olfatorias (mitrales y empenachadas) y de interneuronas loe~ 

les (células periglomerulares). Los contactos sinpápticos dendroden­

dríticos o de tipo axodendrítico aseguran una primera regulación del 

estado funcional de las neuronas olfatorias por las interneuronas. 

U~a segunda regulación donde intervienen principalmente sinapsis de,g_ 

drodendríticas, tiene lugar a nivel de la capa. plexiforme externa, e.!!. 

tos contactos los establecen las dendritas de las neuronas principales 

mitrales y las dendritas de las células 'granulosas. 

Los principales rasgos morfológicos de las estructuras sináp-. 

ticas que pueden servir de guía para una identificaci6n de los eleme,g_ 

tos presentes, para cualquier tipo de sinapsis que se establece y so­

bre todo en la sinapsis den:h:o-c:len:irifica . son los siguientes: el carác -

ter simétrico o asimétrico de los engrosamientos de la membrana; 

la forma esférica u ovoidea, de ias vesículas. 

Todos los elementos de este conjunto no sos independientes: 
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las vesículas esféricas parecen estar presentes sobre todo en la sinap-

sis de tipo asimétrico. Las vesículas ovoideas en las sinapsis de ti-

po simétrico, algunos autores (Gray, 1969) considera a las vesículas 

esféricas como caracteri'sticas de las sinapsis excitatorias y a las ovo.l 

deas como características de las inhibitorias, sin embargo,· actualmente 

éote hecho ha sido descartado. 

Una descripci6n detallada de las características ultraestructura­

les de las neuronas de la capa glomerular es la debida a los estudios 

de Andre.'< {1965) y de Pinching y Powell (197la, b, c; 1972a, b). 

Los glomérulo" tienen forma esferoidal, bien delimitada en los 

mamíferos, a veces envueltos parcialmente en delgadas laminas gliales 

(Willey, 1973). Su diámetro es de alrededor de 100 pm (conejo, 185 p 

.Allison y Warwick, 1949; murciélago: entre 60 y 130 p, Bhatnagar, 1977; 

rat6n 150 JI• White, 1972). El número de glomérulos es de 2000 en el 

conejo Allison y Warwick, 1949); del orden de 1000 en ciertas especies 

de murciélago (Bhatnagar, 1977 ); 3500 en la rata (Meisami y Shafa, 1977). 

Cada glomérulo contiene las terminaciones de algunas decenas de milla­

res de fibras olfatorias y las arborizaciones dendríticas de las células 

mitrales, en penacho, periglomerulares, y un número pequeño de axo-

nes de las células periglomerulares y de axón corto. Como el número 

de células mitrales por glomérulo, sólo es de algunas decenas (' en 

promedio 24 en el conejo, Allison y Warwick, 1949) la tasa de conve!_ 

gencia de los receptores sobre estas neuronas es del orden de 1000. 

Con la ayuda del microscopio electr6nico es p:i sible distinguir 
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lo'B axones olfatorios, gracias a su axoplasma obscuro, penetrando en 

los glomérulos por su cara externa. Estas fibras viajan entre los 

elementos dendríticos con los cuales hacen contacto sináptico al pasar 

(Willey, 1973) y contactos terminales de tipo asimétrico con vesículas 

presinápticas esféricas. Los axones olfatorios hacen sinapsis tanto 

c:un las células periglomerulares como con las neuronas principales, 

con la excepción de una cierta cepa de ratones en las que no se com­

portan así. 

Las células mitrales y las células en penacho profundas extie!!_ 

den sus ramificaciones a la casi totalidad del glomérulo. Las células 

en penacho más superficiales se extienden menos. Las neuronas pri!!_ 

cipales establecen sinapsis dendrodendríticas con las arborizaciones de 

las células periglomerulares (Reese y Brightman, 1965; Hinds, 1970; 

Pinching y Powell, 197lb). A nivel de estos contactos de tipo asimé­

trico, las ves"i'culas claras y esféricas se encuentran frente a estruc­

turas postsinápticas en forma de espina, llamadas yemas de las cél.!:!_ 

las granulosas. Es frecuente que cerca de estas sinapsis asimétri­

cas se encuentran sinapsis con engrosamientos simétricos, cuyo ele­

mento presináptico periglomerular contiene grandes vesículas 'ovoideas. 

La asociación de dos sinapsis de polaridad opuesta c ontituye la sinap­

sis recíproca. Este tipo original de organización sináptica se encon­

tró en un principio y se estudi6 en la capa plexiforme externa (Hirata, 

1964; Andres, 1965; Rall y cols. 1966; Prince y Powell, 1970a, b, c). 



Se piensa (Pinching, 1970) que las dendritas de las células mi-

trales y en penacho son excitadoras para las células pcriglomerulares, 

las cuales inhiben a las principales. Además de las sinapsis dendro-

dendríticas recíprocas y sinapsis axodendr íticas que provienen de los 

receptores olfatorios, las células periglomerularcs a veces· están en 

º'º""~"'..:ro· con terminaciones ax oii.icas de hs células superficiales de 

1 

ax6n corto, otras células periglomerulares y quizas elementos centrí~ 

íugos. En la mitad de los casos de sinapsis recíprocas entre las ne.!!_ 

ronas principales y las células periglomerulares, unos axones olfato-

rios hacen igualmente sinapsis con cada uno de los elementos recípr2_ 

cos. 

La regi6n periglomerular contiene cuerpos celulares periglome-

rulares, células de a_xón corto y células en penacho superficiales. La 

neuropila glomerular es la región donde llegan fibras centrífugas, col!'!:_ 

terales de axones de células en penacho, así como la mayoría de los 

.axones de las células periglomerulares y de axón corto. 

Las células periglomerulares son pequeñas; sus dendritas y so-

mas tienen numerosas espinas y contienen vesículas ovoideas. Estas 

células son presinápticas, en las sinapsis. de tipo simétrico. Sus axQ_ 

nes están en contacto con otras células periglomerulares, con células 

de axó~ corto o con el tronco dendrítico de las neu;onas principales. 

Las células de axón corto son menos numerosas que las célu-

las periglomerulares. Sus dendritas, poco ramificadas, presentan 

varicosidades y a veces espinas. No penetran en la capa de los glo-
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mérulos. El ax6n es más corto que el de las células periglomerulares. 

Estas células carecen de sinapsis recípi:ocas, lo que las distingue de 

las células en penacho superficiales. Sus dendritas reciben principal­

mente sinapsis asimétricas, formadas por axones de células en pena­

cho o por fibras centrífugas. Establece'n también sinápsis simétricas 

con los axones de las células periglomerulares, que contienen vesícu­

las ovoideas, así como con otras células de ax6n corto; Las células 

de ax6n corto se unen con diferentes partes de las células periglome­

rulares y otras células del mismo tipo por medio de sinápsis simétr.i 

cas. 

De las neuronas principales la célula mitral, es la más grande 

de las células del bulbo olfatorio, el que contiene varias decenas de 

millares (del orden de 50, 000 en el conejo, .Allison y Warwick, 1949; 

70, 000 a 80, 000 en la rata, Meisami y Shafa 1977). Solamente la de!!_ 

drita primaria llega a la capa glomerular, después de un trayecto de 

ZOO a 300 ¡.im, las dendritas secundarias se extienden en direcci6n di~ 

gonal hacia la capa plexiforme externa, donde se ramifican. Su longi­

tud no parece ser inferior al de la dendrita primaria. La orienta­

ci6n privilegiada de estas dendritas en su eje antero-posterior, 

(Shepherd, 19 66), no ha podido ser confirmada por Pi-ice y Powell 

(1970d). Las dendritas primarias y secundarias están envueltas, en 

algunas partes, por delgadas laminas gliales que pueden adoptar en 

ciertas especies. el aspecto de la mielina (en el mono, Pinching, 1971; 

en el .gato, Willcy, 1973). Las dendritas secundarias contienen vesí-
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culas esféricas y hacen sinapsis con las yemas dendr(ticas de las cé-

lulas granulosas (Rall y col. 1966). La mayorra de estas sinapsis 

son rec(procas; cada elemento es a la vez pre y postsináptico, como 

en el caso de la sinapsis dendrodendríticas intraglomerulares. Las 

dos sinapsis adyacentes tienen caracter(sticas estructurales diferentes 

{Landis y cols. 1974). Ciertos datos electrofisiológicos (Rall y 

Shepherd, 196!<), confirman la interpretación. de Rall y cols. (1966), 

-s-;gún la cual las células mitrales son excitadoras. para las células 

granulosas y ron respectivamert e inhibidas por estas últimas. Aunque 

estas sinapsis recíprocas se observan sobre todo a nivel de las dendrl 

tas secundarias, algunas se observaron sobre la dendrita primaria, el 

cono axónico, y el soma. El axón nace cen la parte profunda del soma, 

se encoge a la distancia de 15 a 20 pm del cuerpo celular y se mieli-

niza antes de undirse, agrupándose con otros axones para formas un 

haz, en dirección caudal, hacia el pedúnculo bulbar. Contiene vesí-

culas claras, esféricas, con centro denso y ves(culas alveoladas. 

Las células en penacho están disp~rsas en la capa plexiforme 

externa. Las más profundas tienen un tamaño y caracter(sticas es-

tructurales tales, que pueden considerarse como células mitrales 

ectópicas. Las células en penacho más superficiales son más peque-

ñas, tienen raras veces dendritas secundarias y su axón emite colate-

ra. le_s que inervan la capa glomerular, lo que no ocurre con las célu­

las mitrales o en penacho profundas. Las células que ocupan una P.!:!. 

sici6n intermedia presentan sinapsis recíprocas con las células gra-
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nulosas sobre el segmento inicial de su ax6n. Las células en penacho 

que envían suo dendritas a la capa plexiforni.e externa, establecen a 

este nivel sinapsis denclrodendríticas recíprocas semejantes a las que 

establecen las células mitrales y tienen con las células granulosas las 

mismas relaciones funcionales que las' células ·mitrales. 

Las células granulosas son alrededor de 100 veces más numer.2_ 

a.as que las células mitrales. Sus diámetros son del orden de 6 a. 10 

pm, emiten hacia la periferia del bulbo una larga expansi6n cuya mor-

íología y su contenido en organelos señalan su naturaleza dendri~ti ca. 

Además no presenta el agregado de neurotúbulos car&cterístico de los 

axones. Las únicas otras prolongaciones son dendritas más finas que 

la expansi6n pri ncipal periférica y que se quedan en la capa granulo-

sa. Las células granulosas no tienen pues axón. El conjunto del so-

ma. y las dendritas tienen apéndices en forma de espinas, llamadas 

"yemas o gémulas", {Rall, 1966). Ninguna localización específica c~-

racteriza un tipo particular de espinas • Las células granulosas es-
... 
tán además en contacto con axones que hacen sinapsis asimétricas con 

vesículas esféricas a nivel de la capa granulosa, sobre las espinas de 

la dendrita principal y del perikarion así como de las dendritas pro-

fundas. 

Las células de ax6n corto profundas presentan aspectos diver-

·aos, que corresponden seguramente a varios tipos. Los axones de al-

gunas de ellas (células de Golgi), se quedan en la capa granulosa, 

mientras que otras, las células de Cajal, tienen un ax6n que se ramJ. 
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fica en la capa plexiforme externa. Las sinapsis encontradas sobre el 

cuerpo celular son de tipo simétrico con vesículas presináptica ovoi­

deas; las mismas sinapsis se encuentran en las dendritas que, además, 

reciben sinapsis de tipo asimétrico con vesículas esféricas. Este úl­

tin:o tipo de contacto podría atribuírse a ramas colaterales de axones de 

céÚÍlas mitrales y en penacho. Aunque el ax6n de estas células sea 

düícil de identificar a distancia del soma, es verosímil que a nivel 

de sinapsis simétricas con pequeñas vesículas ovoideas presinápticas, 

encuentre las células granulosas. 

Es evidentemente difícil el paso de las imágen.es ultraestructu­

rales a la interpretaci6n de la organizaci6n sináptica. Sin embargo, 

se conoce bstante sobre las polaridades de estas sinapsis al análisis 

electrofisiológico del funcionamiento de las sinapsis dendrodendríti­

cas recíprocas que unen células mitrales y granulosas. Además, se 

pueden considerar 1 os aspectos ultraestructurales de las membranas 

en contacto {engrosamientos simétricos o asimétricos) así como la 

forma de las vesículas sinápticas (esféricas; ovoideas, grandes, pe­

queñas). 

A continuaci6n haremos rnenci6n de la organización funcional 

funcional resumida de una manera breve, según Pinching (1972). 

Las neuronas principales mitrales y en penacho, excitadas por· 

loe axones olfatorios primarios, son reguladas por dos subsistemas 

de interneuronas inhibitorias: por um parte por las células periglome­

rulares y células de ax6n corto superficiales, a nivel de la perife-



ria del bulbo olfatorio; por otra, por las células granulosas Y células 

de ax6n corto profundas, en las capas 11rofundas del bulbo. Los dos 

t;¡Pº" de células de axón corto pueden considerarse como interncuronas 

secundarias, que actuarían 1:--~r intern1edio de las interneuronas prima-

rías (las células periglomerulares y gra'nulosas) que ponen en contacto 

directamente a las neuronas principales. Las intu-neuronas primarias, 

excitadas por las neuronas principales inhiben a estas Últimas a través 
; 

de sinapsis dendrodendríticas. Todos los tipos de interneuronas re-

ciben influencias de origen local o extrínsecas (centrífugas) en propo.!:_ 

cienes variadas . 

.Aspectos filogenéticos de la organizaci6n del BO 

Las descripciones ultraestructurales presentadas hasta ahora, 

conciernen a la organización del BO, tal como parece bajo su forma, 

la más diferenciada corno ocurre en los mamíferos. Aunque ésta or -

ganización no ha tenido grandes cambios desde los vertebrados prim.i 

tivos a los primates, una evolución segura se encuentra en la dife-

renciación de los tipos. celulares y de su disposición arquitect6nica. 

En los ciclostomos y Elasmobranquios, los tipos de células 

son mál diferenciados y los glomérulos poco individualizados. En 

los teleostos las células mitrales dispersas en un principio y a me-

nudo situadas cerca de la capa glomerular, comienzan a juntarse en 

una capa distinta. En los batracios la capa plexiforme externa· se 

presenta después de la aparición de las dendritas largas primarias 

y el desplazamiento de las células mitrales hacia las zonas más pr.2_ 
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fundas. 

:En los reptiles y aves, la capa glomerular se enriquece de 

células periglomerulares y en penacho. En los mamrferos, aumeE., 

tan las ramificaciones de las dendritas secundarias y proliferan 

las interneuronas. Las céh1la~ principales envían su dendrita prJ. 

maria a un solo glomérulo, mientras que en las formas menos ev.Q_ 

lucionadas se ponen en contacto con varios glomérulos. 

Resumiendo, asr como lo dice Andres (1970b) "la diferenci!!:_ 

ci6n filogenética del BO consiste en un aumento del número de cé­

lulas granulosas, una mayor superficie de las células mitrales, un 

a·umcnto del número de sus dendritas accesorias, asr como una re­

currencia más intensa por parte de los centros olfatorios superiores". 

Algunos neurotrasmisores que actúan tanto a nivel del BO como 

a nivel de las proyecciones de tracto olfatorio lateral TOL, no han 

sido identificadas completamente, sin embargo, existe informaci6n al 

respecto. Varios autores subrayan el contenido rico en GABA en el 

BO, sobre todo en la capa plexiíorme externa (Baxter, 1970; Graham, 

1973; Neidlc y Kandera, 1974). 

La deshidroge~asa del ácido glutámico, enzima de sfotesis, 

también se encuentra en esta capa. Se propuso que el GABA podría 

ser el trasmisor liberado por las .células granulosas (Felix y Me 

Lennan, 1971; Me Lennan, 1971.; Nícol, 197la; Graham, 1973). 

Los axones del TOL p 0 drían ser causantes del alto conteni-
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do en glutamato de la corteza olfatoria. La estimulaci6n del TOL ac~ 

lera selectivamente la liberaci6n de glutamato radioactivo incorporado 

po:r las capas de la corteza: olfatoria (Matsui y Yamamoto, 197 5). 

Otros trabajos atribuyen una naturaleza catccolaminérgica a 

ciertas sinápsis de la regi6n periglomerular (Dahlstrom y cols. 1965; 

Lichtenstciger, 1966). Hokfelt y cols., 1975 mostraron la existencia 

de tirosina hidroxilasa en las dendritas de las células periglomerula­

res y sugirieron que la dopa mina podría estar implicada en la. trans­

misi6n de estas neuronas, aunque su contenido en dopamina end6gena 

sea pequeño. Por otra parte, la demostración reciente de que algu­

nas fibras que provienen del raíé dorsal y del locus coeruleus inervan 

al BO, explicarían la presencia de serotonina y noradrenalina en esta 

estructura (Broadwell y Jacobowitz, 1976, Bobillier y cols. 1976; Gu~ 

vara-Aguilar y cols. 1980, 1982). 

La regi6n de los glomérulos presenta una importante acción 

colinesterásica que no es debida a las terminaciones olfatorias pri­

marias, las cuales tienen una actividad enzimática pobre (Gerebtzoíí, 

1959). Shute y Lewis 1967 reportaron dos grupos de fibras colinér­

gicas centrífugas al BO de ratas, u.no que viajaba dentro del TOL y; 

otro grupo de situación medial. Encontr6 asimismo alta actividad 

colinesterásica tanto en la capa de células mitrales como en la 

glomerular. 

Posteriormente, Godfrey y cols. (1980) en estudios histoqilí­

micos llegaron a concluir que las células mitrales 6.o son colinérg.i-
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cas, que los elementos colinérgicos presentes en el BO provienen 

de regiones más caudales, como los núcleos de la rama de )a Béll da 

diagonal de Broca y que las fibras centrífugas que alcanzan al BO no 

viajan dentro ni cerca del TOL, sino a través de regiones más pro­

fundas. 

La aplicacién electroíorética de acetilcolina, noradrenalina y 

·serotonina, provocan respuestas inhibit:orias, principalmente de las 

células mitrales del BO, lo que sugiere la intervención de estos me­

diadores en las vías sinápticas inhibidoras intrínsecas o extrínsecas· 

{Baumgarten ·y cols. 1963; Bloom y cols. 1964). Debemos recordar 

por otra parte, que Margolis (1974), Neidle y Kandera (1974) encon­

traron en la vía olfatoria concentraciones elevadas de un dípéptido, 

la 'carnosina, que parece ser sintetizado en el epitelio olfatorio. 

Orígenes de la inervación centrífuga del BO 

El conocimiento de los orígenes y vías de la regulación cen­

trífuga se basa sobre estudios anatómicos y electrofisiológicos, de­

masiado numerosos para ser todos anali~ados aquí. Algunos datos son 

obtenidos por la observación de potenciales evocados o cambios de ac­

tividad bulbar producidos por la estimulación de estructuras cerebra­

les, origen de fibras bulbopetales. 

Numerosos datos experimentales, obtenidos antes de que se 

conociera claramente las vías· aferentes al BO {bulbopetas) deben ser 

interpretadas de nuevo. Por ejemplo, el significado de los efectos 

de las estimulaci6n de la comisura anterior que pensaban que ~sta 
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1904; Cragg, 19 62; Baumgarten y cols. 19 62a y b) y por los que pos -

tularon que el núcleo olfatorio anterior es el origen de las .fibras c:anis.uales de la ra 

rra. arfurio!: lo que se supo después de los trabajos ant6micos de Val verde, 

1965 y de Lohman y Mentink en 1969 . Además, el carácter no espe-

cífico de la estimulaci6n eléctrica (activando por vía ortodrórnica o ª!!. 

todr6mica) e9 íuente de ambigüedad de las interpretaciones. 

Los datos anatómicos más precisos sobre las vías centrífugas 

se obtienen por· métodos que utilizan tinci6n de fibras en degeneración 

después de lesiones cerebrales localizadas (Price, 1968; Price y Powell, 

1970e) y por el método .de marcar utilizando la propiedad de la peroxi­

dasa del rábano, la cual al ser captada por las t~rminaciones ax6nicas 

marca los cuerpos c~lulares donde es transportada por el flujo axoplá~ 

mico retr6grado (Broadwell y Jacobowitz, 1976; Davis y cols. 1978; 

Guevara-Aguilar, 1980; Denis y Kerr, 1976; De Olmos y cols. 1978; 

Shafa y Meisami, 1977). 

Resultan ya clásicos los trabajos de Ramón y Cajal (1890, 1904) 

quien al seccionar la comisura anterior y el tracto olfatorio, halló en 

el bulbo olfatorio fibras _que no degeneraban después de la lesión. Pr2_ 

puso que estas fibras provenían de estructuras basales del cerebro, pos.l 

blemente originadas en la corteza esfenoid.al o en la corteza del tracto 

olfatorio y estableciendo conta.cto sináptico con las dendritas internas 

o centrales de las células granulosas • 

.Allison (1953) considera que, de existir tales fibras centrífugas 

en el TOL d b ·· • e er1an encontrarse un número n1uy escaso. 
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Va:rias regiones del cerebro niandan directamente axones al 

BO: el núdleo olfatorio anterior, los núcleos de la rama horizontal 

de la banda diagonal de Broca y el tubérculo olfatorio, este último 

aun es :motivo de numerosas contradicciones respecto a ser origen de 

fibras centrífugas, otras estructuras que se han mencionado como orJ: 

genes son la corteza prepiriforme y el tronco cerebral, de éste, la 

íormaci6n reticular, los núcleos del rafé, el área tegmental ventral, 

el locus coeruleus• 

J..,os núcleos olfatorios anteriores constituyen una de las fuen­

tcos más importantes de fibras aferentes para el BÓ. Se encuentran 

dos 
0

clases de fibras, la primera tiene como origen el NOA.contral!!:_ 

teral (Lohman y Mentink, 1969) y se distribuye principalmente en la 

capa granulosa (Price y Powell, 1970c) después de haber viajado por 

la comisura anterior (CA) ~ohman y Mentink, 1969). La segunda 

categorra de íib.t"as proviene del NOA y tienen un origen ipsilateral. 

Trátase de colaterales de los axones, que penetran en la CA a partir 

de los NOA ipsilaterales; ulteriormente toman una d irecci6n rostral 

para penetrar en el BO ipsilateral, con las fibras comisurales que 

provienen del lado opuesto (Price y Powell, 1970c; Valverde, 1965). 

La distribuci6n de las fibras dentro del BO se extiende desde la C!:!:. 

pa granulosa a la parte superficial de la capa plexüorme externa 

(Pricc y Powell, 1979c). 

Otra serie de fibras tiene como origen una poblaci6n aparen­

temente homogénea de neuronas localizadas principalmente en la r~ 
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gi6n del núcleo de la rama horizontal de la Banda diagonal (Price, 

1969; Price y Po~ell, 1970e; Broadwell, 1974; Davis y col. 1978; 

Divac, 1975, Broadwell y Jacobowitz, 1976). Esta población neur.Q_ 

nal se extiende en la parte anterios del hipotálamo lateral y la región 

lateral de la zona preóptica (Broadwell y Jacobowitz, 1976; Dennis y 

Kerr, 1976: Do.vi:>, 1978; De Olmos, i978; Guevara-Aguilar, 1982). 

Según Broadwell y Jacobowitz (1976) estas últimas estructuras se pr.Q. 

yectarían sobre el BO por el HPM, la Banda Diagonal y el tracto 

olfatorio intermedio. Estos mismos autores, con la técnica·. d"e histo­

fluorescencia consideran como probable la naturaleza noradrenérgica, 

por la fluorescencia observada en la capa de células granulosas fibras 

de color verde; presentan además argumentos experimentales apoyando; 

una inervación serotoninérgica de la región periglomerular, por la ce. 

racterística fluorescencia amarilla. 

Evidencias electrofisiológicas de la nresencia de fibras centrífugas al BO 

Desde 1953, Arduini y Moruzzi describieron respuestas de recl.!!_ 

tamiento en el bulbo olfatorio al estimular los núcleos intralaminares del 

tálamo; estas respuestas eran bloqueadas por estimulación de la íorma­

ci6n reticular bulbo-mesencefálica. Estos resultados aducen argumentos 

en favor de un control neural de la actividad eléctrica del BO. Este ti. 

po de actividad sincrónica parece ser diferente de la actividad inducida, 

ya descrita por Adrian (1950). Este hecho se apoya en la observación 

que resulta de separar el BO del resto del cerebro; en estas condicio­

nes la actividad inducida por estimulación olfatoria,· sigue presentándose, 
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e.n .cambio la actividad de reclutamiento desaparece • 

. Yamamoto e Iwama (1960) en conejos curarizados, demuestran 

la participación de la formación reticular sobre la vía olfatoria; al 

estimular la formación reticular a altas frecuencias suprimen la ac­

tividad intrínseca y la actividad inducida del BO y observan· un efecto 

inver"º· cuando la estructura estimulada en el hipotá~amo. De acue.!:_ 

do con estos resultados, postulan un doble sistema: uno de ellos hip~ 

talámicos, que actuaría como facili~::.~.-.,. i el otro reticular, con efes_ 

to inhibitorio. 

Algunas observaciones ultraestructurales de las vesículas si­

nápticas que caracterizan los contactos atribuídos a axones centrífu­

gos, hacen suponer que su acción sea excitadora sobre las principales 

interneuronas (Price, 1968, Price, 1969b; Prince y Powell, 1970c; 

Pinching, 1972). Tomando en cuenta el papel inhibidor de estas inte.!:_ 

neuronas, los axones c_entrüugos ejercerían, indirectamente una acción 

moduladora sobre las neuronas del BO. Sin embargo, no se puede ex­

cluir la acción sináptica de las fibras centrífugas sobre las células de 

axón corto. En éste caso, el efecto sería: desinhibición de las neuronas 

primarias por la inhibición de las células granulosas (Yamamoto y cols. 

1963; Callens, 1965; Price y Powell, 1970c). 

Organización morfológica del tubérculo olfatorio. 

Otras de las estructuras que merece especial atención es el 

TO. Con la técnica de Gless {Le Gross, Clark y Meyer 1947 y 

Allison, 1953) identificaron terminales sinápticas en el TO, en la 
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corteza prepiriforme (CPP) y en 1a periamigdaloidea, al lesionar 

el BO. White (1965) y Hcimer (1968) c~n la técnica de Nauta o con 

la de Fink-Heimer, aportaron pruebas adicionales de la participa­

ci6n del TO al recn.1i.r fibras del BO. Sin embargo, muchos otros 

autores se inclinaron a aceptar que ;;Ólo la porci6n antero-lateral del 

TO recibe fibras del BO. (Le Gross Clark y Meyer, 1947; Meyer 

y Allison, 1949, Adey, 1953; Cragg, 1961; Lohman, 1963; Powell y 

col. 1965; Scalia, 1966). En 1971 Price y Powell al dañar el BO, ob 

servan que la degeneraci6n se cincunscribe a la porci6n antera-late­

ral del TO y notaron que en los experimentos en que dañaban la Pº!.. 

ci6n dorsal del BO, s6lo la parte antero-lateral del TO sufría dege­

neraci6n, por el contrario, las lesiones a la porci6n ventral del BO, 

ocasionaban. dege.r:n-aci 'On en toda la e:r.:tensi6n del TO. En consecuen 

cia proponen una distribuci6n laminar en la que la parte ventral del 

BO proycctar(a a la porci6n pastero-medial y la porci6n dorsal a la 

antera-lateral. Recientemente, Price (1973) usando técnicas de auto­

radiografía, describe la terminaci6n de 
0

las fibras del BO, las cuales 

alcanzan la capa IA del TO, en relaci6n con los segmentos distales 

de las dendritas apicales de las· células piramidales, mientras que 

las fibras que provienen de la corteza P.repiriforme terminan en la 

capa IB. 

El TO a diferencia de la CPP contiene s61o 3 capas: la capa 

I o capa plexiíorme superficial, la capa II o capa de células pirami­

dales .y la capa III, polim.6ríica o capa de células profundas. La C!!:, 

.-
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pa I .se ha subdividido, dentro de una porci6n superficial llamada capa 

IA y una porción profunda IB. 

El TO co!"rlo origen de fibras centrífugas al BO 

Se ha demostrado que en la porci6n profunda o polimórfica ~el 

TO se localizan los somas de las neu:¡:onas, cuyos axones proyectan 

al BO. Cragg (1962.) al lesionar el TO y la CPP de un lado, aproxi­

madamente 5 mm posterior a la porci6n caudal del BO obs er v6 dege -

neración densa alrededor de la capa interna de las células granulosas 

del BO. Heimer (1968) propone al TO como un eslabón en las inter­

conexiones entre el sistema olfatorio y el hipotálamo, actuando como sitio 

de origen de las fibras centrífugas al BO. 

Algunos autores negaban al TO como sitio de origen de fibras 

centr[fugas al BO. Price en 1969 al practicar lesiones en el TO no 

encuentra degeneración en el BO y sugiere que son los núcleos de la 

rama horizontal de Broca el sitio de origen. Sin embargo, Heimer 

(1968) ya había reportado que lesiones del TO en ratas, invariablemeE_ 

te resultaban en degeneración de las dióras dirigidas rostralmente las 

cuales alcanzaban al BO para terminar fan perifetiC3mede corno a nivel perl 

glomerular. Haberly Price (1978), reportan~ la a::lministracif PR dentro 

del BO marca la porción más rostral de la rama horizontal de la baE., . 

da diagonal la porci6n correspondiente a la parte más profunda y· lateral." 

del TO. A~n actualmente con la técnica trazadora de la peroxida-

sa del rábano hay desacuerdo sobre que parte del TO proyecta al BO, 

si es la porci6n anterolateral (Dennis. y Kerr, 1976), tanto la porci6n 
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caudal como la rostral (Shafa y Meisami, 1977; De Olmos, 197 8) o 

bi.en esa porción del TO donde nace el HPM (Davis, 1978). En un 

.. _Jrabaj o reciente (Guevara-Aguilar y cols. 1982), nosotros con la tés 
-~- ---

nic a ae·n.. FR ndmirád:ra:h en el BO demostramos la presencia de neuro-

nas marcadas en toda la extensión del f'O. 

Aferencias v eíerencias del TO 

El TO está inervado por otras estructuras olfatorias, así, re-

cibe proyecciones de los núcleos del TOL, de la corteza entorrinal, 

de la CPP, de la Banda Diagonal de Broca, del núcleo cortical de 

la amígdala (Valverde, 1963; Prince, 1973; Haberly y Prince, 1978). 

Por otra parte el TO inerva a su vez otras estructuras ol-

fatorias. Valverde (1963) demostró que las neuronas del TO proyec-

tan sus axones hacia la CPP, a través del tracto tubérculo-piriforme; 

al septum a través del tracto tubérculo-septal. La región amigdaloj_ 

dea anterior y la región pre6ptica también reciben inervación procede!!, 

te del TO. 

La mayoría de los axones de las 'células del TO forman fascJ: 

culos que se incorporan a las fibras del HPM. También se ha ide!!, 

tificado inervación de estructuras diencefálicas por parte del TO. 

Con técnicas de plata, Heimer y cols. (1975) demostraron que el TO 

proyecta a la parte medial del núcleo talárnico mediodorsal y al nú-

cleo gemini hipotalámico. La aplicación de peroxidasa del rábano 

(PR), hecha por estos. mismos autores en los núcleos antes mencio-
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nades permitió observar neuronas marcadas en la capa polimóríica 

del TO. Scott y Leonard, (1971) y Scott. y Chafin (1975) destacan el 

papel del To corno estructura de relevo de influencias olfatorias al 

hipotálamo. 

Así como el BO el TO recibe ir.formación de estructuras die!!_ 

cefálicas y mesencefálicas. Con la técnica de la PR se han demostr.!!:. 

do fibras provenientes de los núcleos túberomamilares, región medial 

y dorsal del hipotálamo, de los núcleos paraventriculares y parafasci­

culares talámicos, de los núcleos del rafé dorsal y mediano, del área 

dopaminérgica ventral tegmental, de la substancia negra, del locus 

coeruleus (Haberly y Price, 1978; Solano-Flores y col., 1980, 1981; 

Guevara-Aguilar y col. 1982). 

Uno de los primeros autores que le asignaron un papel de es -

tructura de relevo al TO fue Cragg (1962), este autor encontró fibras 

dege.oeradas en el TO, después de efect.uar lesiones electrolíticas en 

la formación reticular. 

Con técnicas neur.ohistoquiinicas, Okada y cols. (1977) determi­

naron altas concentraciones de GABA en la capa polimórfica del TO. 

Brownstein y cols. (1974) describen concentraciones elevadas de dopa­

mina en el TO; Palkovits y cols. (1977 a, b) demuestran una rica ine.::_ 

vación serotoninérgica, y la presencia de fibras colinérgicas en el TO, 

este último dato se apoya también en las observaciones de Shute y 

Lewis (1977), también se ha llegado a demostrar la presencia de ace­

tilcolinesterasa {Jacobowitz y Palkovits, 1974). 
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Recientemente Fallen y Moore al lesionar el Locus Coeruleus 

{LC) encuentran que las concentraciones de norepinefrina en el TO se 

ven significativamente reducidas, y describen además, que las lesiones 

de la Rnbat::..n" ia nigra, y del área tegmental ventral producen un fuer-

te decremento del contenido de dopamina en el TO, 

Evidencias electrofisiol6gicas del TO como origen de fibras centrífu­
gas al BO 

Con técnicas el ectrofisiol6gicas Kerr y Hagbarth (1955), deme~ 

traron que el TO ejerce una profunda influencia depresora sobre la ac-

tividad eléctrica espontánea, del BO así también como sobre la inducj 

da por estimulaci6n olfatoria. 

En 1973 {Guevara-Aguilar y cols. ), en ex:perimentos llevados a 

cabo en nuestro laboratorio, demostramos que la estimulaci6n de la 

formaci6n reticular, en el área correspondiente a los centros respira -

torios evocaba respuestas bilaterales en el BO de gatos, así como en 

el TO, el TOL y la CPP. Las menores latencias de los componen-

tes de potenciales evocados fueron los registrados en el TO. El com-

ponente lento del potencial evocado registrado en el BO así como la 

respuesta registrada en la CPP, desaparecen cuando se aplica esti-

mulaci6n repetitiva a la formaci6n reticular a frecuencias de 10/ s, C.2, 

sa que no ocurrió con la respuesta registrada en el TO, la cual se 

puede_ llegar a registrar aun bajo estimulación de SOhz. Estos he-

chos nos sugirieron que debía ex:istir un mayor número de sinápsis 

involucradas en la generación de la respuesta en la CPP, que las c~ 
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rrespondiert es en el TO. Con el propósito de investigar el origen de 

las fibras aferentes al BO que viajan por el TOL, efectuamos lesiones 

ele.ctrolltlca.s tanto en la CPP como en el TO, encontrando que las l~ 

siones de la CPP no suprimían las respuestas en et BO o en el TO por 

la cstimulación de la formación reticular bulbar mesencafálíca, en cal!!. 

bio la lesión del TO o su anestesia con procaina, suprime los poten­

ciales evocados en el BO, en el TOL y en la CPP provocados por la 

estimulación de la formación reticular. Todos estos datos y conside­

rando que la CPP es origen de fibras centrífugas al BO (Cragg, 1962¡ 

Heimer, 1968), nos hacían pensar que el TO es una estructura que P.2. 

dría actuar como una estación común para las influencias extraolfato­

rias que se éjercen sobre la vía olfatoria y las propias intraolfatorias. 

En 1976, (Aguilar-Baturoni y cols.) demostraron que la esti­

mulaci6n de los núcleos hipotalámicos lateral y posterior en gatos de~ 

piertos durante 5 s y a una frecuencia de 40_ Hz y O. 5 mA de corrien­

te, desencadenaba en el BO un cambio en el patrón electroencefalográ­

fico, que consistía en: ondas de baja amplitud substituídas por descar­

gas en forma de husos de mayor amplitud, semejantes a las ya descrJ. 

tas en la reacción de despertar del BO por Lavin y cols. (1959)¡ tam­

bién observarnos una respuesta condu ctual de atención. Las respuestas 

perduraban hasta 5 minutos después de suspendido el tren de estimula­

ci6n; con corrientes de estimulación de 3. 5 mA se obtuvo el mismo ti­

po de respuesta, pero no circunscrito al BO ipsiláteral sino que alcan­

zab'a al BO contralateral, acompañada por una respuesta conductual 
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de defensa. Estos mismos efectos fueron registrados en la CPP, en 

el TOL y en el TO por estimulaci6n del hipotálamo posterior así tam­

bién como por la estimulaci6n del núcleo HL, en la porci6n cubierta 

por el HPM. 

La aplicación tópica de procaina: en el TO aboli6 los· potencia-

-------·-10 ......... ..,.0.,._,.d.<>•>--on ol no, b. CPP, el TOL; todos estos datos ponían de 

manifiesto una influencia de los núcleos hipotalámicos sobre la acti­

vidad de las estructuras olfatorias y planteaban nuevamente al TO C2_ 

mo una estaci6n de relevo par a las fibras aferentes que se dirigen al 

BO. En un trabajo ulterior demostramos que el HPM podía ser la 

vía de proyección de los núcleos hipotalámicos hacia el BO, TO y 

CPP (Guevara-Aguilar, 1978). 

Datos conductuales 

Hagamen y cols. (1977) hicier~n observaciones muy interesa!!_ 

tes sobre el efecto de lesionar el TO sobre los mecanismos de int.!:_ 

gridad sensorial. Los animales se sometían antes y después de la l.!:. 

sión a pruebas de integr-idad s·ensorial cóns istentes en la presentaci6n 

de objetos móviles ante el campo visual, en la détecci6n del ruido oc~ 

·sionado por la caída de objetos, en la reacci6n a pi.ochazos en diver­

sas partes del cuerpo del animal, y en la presea aci6n de alimentos 

observándose una indiferencia a los estímulos cuando estos fueron 

presentados del lado contralateral a la lesión, mientras que si eran 

presentados del lado ipsilateral se observaba una respuesta exagera-. 

da de atención. Estas observaciones hacen re!lexionar a los autores 
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y responden que la lesi6n del TO podría estar interrumpiendo sistemas 

de fibras ascendentes y descendentes que pasan o terminan en el TO 

como por ejemplo el HPM, el cual proyecta de la corteza orbital ha -

cia las zonas reticulares del tronco cerebral y las proyecciones desde 

estas zonas hacia el telencéfalo. Este sistema podría estar involucra­

do en la modulación de mecanismos de atención hacia estímulos rele-

vantes uel medio ambiente. 

Gervais (1979) hizo registros de la actividad multiunitaria del 

BO en m tas íntegras y lesionaclas unilateralmente en el TO; así co~ 

mo registros electrocorticográficos y electromiográficos con el pro­

p6sito de valorar el estado· de vigilia de sus animales; estos regis­

tros se llevaron a cabo cuando los animales saciados o bien hambrie;!!_ 

tos recibían un estímulo olfatorio. En los animales despiertos y harn. 

brientos la lesión ocasionó una disminución de la excitabilicla d bulbar 

en respuesta al olor a comida, por otro lado después de la lesión 

desapareció el aumento en la excitabilidad bulbar que normalmente 

ocurre al pasar del estado de vigilia al estado de sueño de ondas lef!. 

·tas en ambos estados de hambre. Con lo anterior este autor conclu­

ye que la lesión provoc6 una disminución en el efecto general de des -

pertar a nivel bulbar en los estados del ciclo de vigilia. Además, 

el hecho de que se registraran efectos similares en ambos lados de.!!!_ 

i:iués de la lesión unilateral del TO, sugiere que este último está in-. 

volucrado en el control interbulbar de la actividad bulbar. 
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Organizaci6n morfológica de la corteza nrepiriforme' 

La corteza del l&ulo piriforme se divide claramente dentro 

de una región anterior o prepiriforme y una regi6n posterior o ento­

rrinal. Desde los trabajos de Ramón y Cajal (1904), se conocen 4 

capas en la CPP. La primera capa, superficial, presenta:· a) cola-

terales del TOL b) dendritas de las células de las capas subyacentes 

c) colaterales de los axones ascendentes de las células estrelladas 

gigantes do la capa IV. Esta capa I puede ser dividida dentro de una 

p o.r:ci6n profunda o capas IA y IB, (Valverde, 1965). La capa IA se 

caracteriza por un predominio de pequeñas células gliales; esta capa 

es el sitio exclusivo de terminación de lof! axones del BO; mientras 

que la capa IB recibe los axones de la CPP del lado opuesto por 

vía comisura! {Price, 1973). 

La segunda capa presenta a) dendritas ascendentes de las 2 

capas subyacen tes b) células piramidales pequeñas y polimóríicas c) 

colaterales esparcidas de los axones de las células de esta capa y 

algunas colaterales ascendentes y descendentes de los ax enes de las 

células de las ca,pas subyacentes d) los axones ascendentes de las 

células estrelladas de la .~apa IV. 

La tercera capa contiene a) células piramidales de tamaño 

mediano b) dendritas ascendentes de las células de la capa IV c) 

axones ascendentes de las células estrelladas de las capas sub­

yacentes d) algura·s colaterales ascendentes de las células piramid.e_ 

les de la capa IV e) axones des ccndente s de cé lufas de la Za. capa • 
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Curiosamente las células piramidales de tamaño mediano encontra­

das en la 3a. capa, no presentan la forma típica observada en la 

neocorteza. Los axones de las células de ésta capa descienden a 

el área amigdaloidca anterior cursando posteriormente en el tracto 

tubérculo-piriforme. 

La. capa IV P.resenta: a) células piramidales gigantes, sus 

dendritas apicales ascienden a la primera ..:apa b) células estrelladas 

con axones ascendentes, sus cuerpos se localizan en la parte medial 

de la capa IV. Las dendritas de estas células ra d(an en todas dire.s_ 

ciones y sus axones pueden descender inicialmente y después ascen° 

der directamente a la primera capa, ch nde emiten una gran cantidad 

de co1ate_rales que se entremezclan con las fibras del TOL c) células 

horizontales, que yacen en el límite inferior, son células fusiformes 

y sus dendritas pasan en direci6n horizontal. Los ·axones de estas c§.. 

lulas descienden oblicuamente para alcanzar el tracto tubérculo-piri­

forme. Los axones gruesos de las c.élulas de la capa IV de la CPP 

sen grandes contribuyentes del HPM. 

La CPP al igual que el TO es una estructura de proyecci6n de 

lo·s axones de las células mitrales del BO, Con ténicas de degenera-

: ci6n como la Nauta-Gygax se ha localizado degeneración en las capas 

más superficiales de la CPP (capa IA), después de las lesiones cir­

cunscritas al BO (Cragg, 1962; Powell y cols. 1963; Lohman y Lammers, 

1963; Whitc, 1965; Mascitti y Ortega, 1966). 
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Si la lesién ocupa la comisura anterior {CA), las fibras dege­

neradas pueden ser trazadas a las capas profundas de la CPP del mi,!L 

mo lado. 

En un intento, por definir las proyecciones eferentes de la_ CPP, 

Powell y cols., (1963) practicaron lesiones circunscritas a la CPP, en 

todos estos experimentos, un grupo numeroso de fibras degeneradas se e!!_ 

contraron que se extendían medialmente dentro de la región pre6ptica 

lateral. El mismo Powell descubre una proyección importante de la 

CPP al hipotálamo, la importancia de é:s ta observaci en es la relación 

directa entre el sistema olfatorio y el hipotálamo rostral, con solameQ 

te 2 sinápsis interpuestas entre el receptor y las células del hipotálamo. 

Desde las observaciones de White (1965), s,e observó la carencia 

de relación punto a punto dentro del área de proyección del BO a tra_: 

vés del TOL a la CPP; lo que indicaba que una activación mfoima del 

BO podía realmente activar a la corteza olfatoria en su totalidad. Es­

ta obseryaci6n coincidía, con las observaciones de Allison y Warwick 

,(1949) de una convergencia de 1000:1 de las fibras del nervio oifatorio 

sobre elementos. olía torios Únicos, esto podría explicar la extrema sert 

sibilidad del sistema olfatorio. 

La CPP como sitio de origen de lns fibras centrífugas al BO 

Las lesiones en la CPP, invariablemente causan degeneraci6n de 

fibras que se dirigen rostralmente, muchas de las cuales se extienden 

al interior del BO para terminar tan superficialmente como a· nivel peri 
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glomerular (Cragg, 1962; Powell, Cowan y Raisman, 1965, Heimer, 

1968); también se ve degcneraci6n terminal entre los cuerpos celula­

res profundos a la capa plexiforme. 

En 1969, Price al practicar lesiones a la CPP, no encuentra 

degeneraci6n en el BO, sin embargo opina que las fibras desde la CPP 

a los NOA terminan en la mitad profunda de la capa plexiforme de los 

NOA y propone como sitio principal de origen de las fibras centrífugas 

al BO a los núcleos d<> la rama horizontal de la Banda diagonal. 

Mediante microscopía electr6nica, Price (1970a) al estudiar el 

sitio de terminaci6n de las fibras centri'fugas al BO, localiza termi­

nales degeneradas solamente en la mitad profunda de la capa plexiíoE,. 

me externa del BO, siempre y cuando la lesi6n se restringiera a los 

nGcleos de la Banda Horizontal, en cambio después de lesionar la CA, 

los axones degenerados se observaban a nivel de la capa de las célu­

las granulosas. 

Este mismo autor (1970) repite lesiones a la CPP en ratas sin 

dafíar al TO y encuentra degeneraci6n en el HPM, en el. hipotálamo po.l!_ 

tero-lateral, tálamo, núcleo haberular me.dio dar sal y núcleo habenular 

lateral, sin encontrar degeneración en el BO; en cambio. en aquellos 

experimentos en los que se llegaba a lesionar el TOL era posible obse!.. 

var degeneración terminal en el BO a nivel de la capa glomerular.. P~ 

ro en 1971 con lesiones restringidas a la parte dar sal del BO encuentra 

degeneraci6n solamente en la. parte anter·o-lateral del TO y con lesion.es 

en la parte ventral del BO, se induce degeneraci6n en todo el TO. 

Con el desarrollo de la técnica de la PR, se vuelve a estudiar 

el origen de las fibras centrífugas al BO; en diferentes especies gato, 
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rata, conejo y criceto y loe resultados apoyan muchos de los datos P.!:!. 

blicadoe ccn l::aseen técnicas de degeneración, como origen de las fibras 

centri'íugas a: la parte lateral, dorsal y externa de los NOA, la parte 

más rostral del TO, sin encontrar neuronas marcadas en la porción 

caudal. a excepción de nuestros resultados (Guevara-Aguilar, 1982) 

C;F>P, los núcleos horizontales de la Banda Diagonal (Denis y Kerr, 

1976; Shafa y Meisarni, 1977; De Olmos y Heimer, 1978). 

Aunado a la técnica de la PR, con la técnica de fluorescencia 

se demostró la presencia de fibras fluorescentes verdes a nivel de la 

capa de células granulosas del BO y tan distales como la parte lateral 

de la región preóptica, la porción rostral del área hipotalámica lateral, 

locus coeruleus y núcleos del rafé dorsal (Broadwell y Jacobowitz, 197 6). 

Aei' también s~ observó fluorescencia amarilla en la capa glomerular 

del BO. Sin embargo ni Broadwell y Jacobowitz en conejos y ratas ni 

Davis y cols. (1978) en cris0x:s encuentran neuronas marcadas en el TO, 

después de haber administrado PR en el BO. 

En un estudio llevado a cabo en rºatas, Haberly y Price (1978) 

estudian la distribución de las fibras de la CPP, encontrando que los 

axones de la ·capa IIB se dirigen caudalmente y c·onectan con la CPP del 

lado contra lateral par a. terminar en la parte posterior de la corteza pirj 

forme y áreas conticales olfatorias adyacentes; mientras que las proyec -

ciones de la capa III se dirigen rostralmente, las células de la capa UA 

proyectan a áreas tanto caudales como rostrales. Este autor describe 

que el TO es la Única área cortical olfatoria que carece de un sistema 
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de fibras de asociaci6n, intr(nsecas o extrfosicas. A düerencia de lo 

observado, en el caso de la CPP, la cual mantiene por vía comisura! 

una gran cantidad de conexiones, al igual que los NOA que proyectan 

a las áreas olfatorias del lado opuesto. Estas proyecciones probable­

mente sirven para coordinar el procesamiento de la iníormaci6n olfa­

toria sobre lo~ dos lados del cerebro y transferir la in!ormaci6n olf~ 

toria a el lado opuesto durante el bloqueo unilateral de la entrada 

olfatoria. Los autores esperul3n sobre el posible papel de la.s proyec-

cienes comisurales en la localizaci6n del origen de los olores. 



CAPITULO Il 

HlPOTESIS DE TRABAJO 

El hipotálamo es considerado como una estructura crítica en 

los moc;¡_nismos de regulaci6n neuroend6crinos~ viscerales, en la ter­

moregulaci6n, en la conduct::. <tlimentici:i-· Hemos visto en páginas 

previas el arreglo anatorno-funcional que mantiene ésta estructura 

cou el resto del sistema nervioso central. La presencia de diferen­

tes tipos de fibras con orígenes diferentes. 

Ha quedado de manifiesto que el HPM es la vfa más importan. 

te que el hipotálamo utiliza para comunicarse con estructuras límbi­

cas ymesencefálicas. Por otra parte el sistema olfatorio, es una 

de las estructuras altamente desarrolladas en los animales macrosmf 

ticos; no podemos dejar de lad::> el importante papel que. éste sistema ti~ 

ne en las conductas sexual, el olor del animal del sexo opuesto; en 

la conducta alimenticia, olor de un alimento en un animal hambriento. 

De todos estos datos parecía razonable analizar de qué manera estos 

dos sistemas están interconectados. Es ·el prop6sito de éste trabajo 

experimental describir con diferentes técnicas el sistema de intercon~· 

ci6n entre ambas estructuras. 

Si estos sistemas están interconectados, la estimulaci6n eléc­

trica d~ los núcleos hipotalámicos lateral, ventromedial o posterior 

deberán provocar una respuesta en los diferentes niveles de la vía 

~lfatoria (BO, TO o CPP). La administración de PR en el BO o en 

el TO marcará neuronas en los mismos núcleos hipotalámicos cuya. 
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estimulaci6n modifica la actividad hipersincr6nica del sistema olfato-

rio o provoca respuestas en los diferentes niveles del sistema olía-

torio. 

Si el hipotálamo está regulando la actividad del BO, su estim.!!_ 

laci6n deberá cambiar el p::i.trór. de actividad de las neuronas registre_ 

das. De todos los sistemas de interconexión analizados resalta la pr~ 

sencia de 1 HPM como vía de intP-rconexión de estos sistemas, deme§_ 

trarernos a través de secciones electrolíticas a diferentes niveles de 

su ascenso, o bien depletando con 6-0HDA ya que es sabido, y se 

mencionó en líneas previas su alto· contenido en catecolaminas su PªL 

ticipaci6n como el sistema que interconecta al sistema olfatorio con el 

hipotálamo. En trabajos previos, (Aguilar-Baturoni y cols. 1976; Gue-

vara-Aguilar y Aguilar-Baturoni, 1978) se demostró que las proyecci.Q. 

nes hipotalámicas al sistema olfatorio son bilaterales, diseñamos ex-

perimentos para probar el sitio en el cual ocurre la decusaci6n y con 

la ayuda de la PR marcamos el nivel al cual los axones cruzan al la-

do e ontralateral. 



CAPITULO lII 

MATERIAL Y METODO 

La identificación de la proyección hipotálamo-sistema olfatorio, 

Be llevó a cabo utilizando técnicas electrofisiolÓgicas e histológicas, 

dentro de estas últimas la qne escogimos fue la de la PR. 

Uno de los procedimientos que permiten analizar anatómica y 

funcionalmente las conexiones neuronales que intervienen en fenóme­

nos de integración central es, sin duda, el método de los potenciales 

provocados. Según Chang (19 59) los potenciales provocados deberán 

reunir las siguientes caracter(sticas: 

a) guardar una relación temporal definida respecto al inicio del es­

t(mulo. Esto significa que tienen un período de latencia fijo en las 

·mismas condiciones experimentales. 

b) constitufr un patrón de respuesta característico para un sistema d~ 

terminado • 

. c) registrarse en forma máxima en un área limitada dentro del sis­

tema nervio so central. 

d) tener una magnitud 

est(mulo aplicado. 

directamente proporcional a la magnitud del 

El registro de la actividad extraceluhr ofrece la ventaja de dar 

información sobre la actividad de una neurona o de un grupo pequeño 

de neuronas dentro de una pol:hción heterogénea, haciendo posible valo:;-ar 

ei una estructura., al ser estimulada, iÍ:i.fluye en la actividad de la unl 

dad registrada. 
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Dentro de las técnicas histol6gicas que usamos, recurrimos 

a la técnica de la peroxidasa del rábano. 

La PR es una enzima que al ser inyectada como una soluci6n 

acuosa dentro de •.•na neuropila es fagocitada por las terminales 

ax6nicas y transportada retrógradament~ a el soma ne.uI•al, para ser 

finalmente hidrolizada. 

Un problema crítico en los estudios experimentales que usan 

la PR es la dcterminaci6n del sitio efectivo de inyección, en el cual 

intervienen factores como la técnica de la administraci6n, el daño ca.!:!_ 

sado por los factores mecánicos durante la administración, la veloci­

dad de ésta y las características del tejido donde se hizo la adminis­

tración. 

La 'concentraci6n de la solución de PR administrada ·influye so­

bre la captación y distribuci6n de la PR, aunque no se conoce nin-

gún estudio sistemático al respecto. Con concentraciones bajas o medi!!:. 

nas (10-30%) y pequeñas inyecciones (O. 05-010 µl), el sitio de la inye.!:_ 

ci6n va a quedar definido por el tamaño de la pipeta. 

El tiempo de sobrevida y sus efectos .sobre el sitio de la in­

yección y la interpretación de las conexiones es uno de. los aspectos 

menos estudiados del transporte retrógrado. 

Hedrcen y cols. (1977) han demostrado que los sitios de inye.!:_ 

ci6n en el núcleo caudado de la rata rápidamente se retraen en un p~ 

rfodo de 24 hs. Si los tiempos de sobrevida son demasiado cortos, 

la enzima no puede difundir en su totalidad, circunscribiéndose a la 
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vecindad inmediata al sitio de inyecci6n; y las neuronas que proyectan 

a estas áreas, por lo tanto, no tuvieron el tiempo suficiente antes de 

le.. perfus16n oara haber transportado y acumulado la enzima. Se con­

sidera qv.e los tiempos de 11obrevida de 20 a 60 h parecen ser los más 

satisfactorios en especies como rata, f':'\Ono, gato,. erizo, etc. Para 

nuestros experimentos los tiempos que nosotros usamos fueron de 

24-36 h. tiempo en el cual mucha de la proteína ya había sido trans -

portada a los somas que proyectan dentro del sitio de inyecci6n y una 

pequeña fracci6n de la enzima ha sido destruída por las hidrolasas de 

los lisosomas. La enzima cataliza la reac ci6n del per6xido de hi-

dr6geno para finalmente dar agua y oxígeno. El oxígeno, al queclar l.i. 

bre, oxida a la bencidina o diaminobencidina {que son los substratos con 

los cuales se incuba la enzima) obtenféndose un producto que adquiere 

una coloraci6n y que depositado dentro de los somas neurales, los ha­

ce visibles. 

Existen 2 tipos de PR el tipo II y el tipo VI, los cuales difie­

ren en su eficiencia como trazadores. De acuerdo con Sherlock y 

Raisman (1975), el tipo II requiere tiempos de sobrevida de 2 semanas 

para su demostraci6n, en cambio el tipo VI puede ser visible tan sólo 

en 24 h. alcanzando su máxima concentración alrrededor de las 48 h. 

·y al cabo de una semana desaparece. 

La totalidad de la fase experimental fue realizada en 70 gatos 

adultos de ambos sexos con pesos entre 2. 5 y 3. 5 kg. y en un lote 

adicional de 30 ratas de la cepa· Wistar de ambos scxo's con pesos 
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entre 260 y 310 g. 

Como se usaron diferentes técnicas, harémos una breve des-

cripci6n de cada una de ellas. 

Técnicá de ·10'!.......Qotenciales provocados 

Este método se realizó en 20 gatos. Los animales se aneste-

siaban con éter, mientras se hacía la traqueostomía y la venodisec-

ci6n, terminada ésta fase se administraba por vía I. V. alfa-cloralosa, 

a dosis de 70 mg/Kg. de peso. Los animales anestesiados se coloc§!:_ 

han en aparato estereotáxico de Horsley-Clark. Con la ayuda de un 

taladro dental se practicaban orificios en las estructuras a explorar. 

Algunos experimentos requirieron de lesiones electrolíticas, secciones 

de diversas estructuras o tractos. 

La. temperatura corporal del animal se mantuvo entre 370 y 

380 C con la _ayuda de un colch6n eléctrico. Evitamos la desecaci6n 

del tejido nervioso cubriéndola con una capa de· aceite mineral. En 

los experimentos llevados a cabo en ratas se utiliz6 uretano I.P. a 

dosis de (l. 5/Kg). 

Técnica de estimulaci6n 

Se utilizaron electrodos concéntricos de acero inoxidable, o 

bien alambres de acero inoxidable paralelos entre sí, ·con una sepa-

raci6n de O. 5 mm entre sus puntas y aislados con barníz (insulating 

red varnish). La resistencia de los electrodos fue del orden de los 

10-20 M!l. Utilizamos un generador de pulsos rectangulares a través 

. ' 
de una unidad de aislamientos de estímulos; la corriente aplicada fue 

1:_.· 
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del orden de O. 5-1. 5 mA durante 0.1 a O. 5 ms. el área de estimul~ 

laci6n cubría t.t\;\ extensi6n desde F 7. 5 a 13. 5; L O. 5-4. O Y en pro-

funC:idad de O. O a -7. O (stgÚn el atlas de Snider y Niemer 1961). Se 

hicieron determinaciones en cada preparación de umbral para cada 

una de las respu·estas registradas. 

En los experimentos llevados a cabo en ratas, las coordenadas 

de estimulacuín fueron Pl. O a 2. 5; L O. O a 2. O y profundidad de 

-5. - a -8. O {las coordenadas se toman a partir del bregma, la cual 

representa el cero). La posición de la cabeza es completamente ho-

rizontal. Los sitios de estimulación fueron marcados, haciendo pasar 

corriente directa (50 pA durante 10 s). En los experimentos de mapeo 

se hicieron un máximo de 3 penetraciones por animal. 

Técnica de registro 

Los electrodos de registro fueron implantados estereotáxicamen-

te en las. siguientes estructuras: corteza prepiriforme (Al6. O; L 10. O; 

H O. O a -5. O), tubérculo olfatorio (Al8. O; L 4. O H O a -5. O) y bulbo 

olfatorio, tanto horno como contralateral. 

Se obtuvieron registros monopolares y bipolares. Los registros 

bipolares se hicieron con electrodos concéntricos de acero inoxidable 

. o bien con dos alambres paralelos con separación de i:o mm entre sus 

puntas. Para el caso de los registros ·moriopolares se utilizaba un s2_ 

lo alambre como polo activo y el electrodo indiferente consistra en una 

aguja del # 27 clavada en la masa muscular. 

La colocaci6n de los electrodos en los bulbos olfatorios fue ba-
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jo visualización directa, colocando el electrodo en la superficie, en 

este punto se tomaba la lectura como cero y se pro! undizaba 5mm. 

Para los experimentos de mapeo se .fue descendiendo desde la supe!_ 

ficie hasta la profundidad en pasos de 100 <r> 500 pM. En un grupo 

de 20 animales se hicieron lesi enes electrolíticas aplicando 2-10 mA 

de corriente directa negativa durante 30 s, o bien lesiones con una 

cuch\_ll,. ..:allbrada estereotáxicamente a nivel del cuerpo calloso, de 

la comisura anterior, 

comisura posterior. 

supramamilar, supraoptica : ... _:. o de la 

Para el caso de lesiones del HPM, se siguieron las técnicas 

de: a) la ya descrita haciendo pasar corriente directa negativa o b) 

usando la técnica descrita por Scla.fani y Grossman (1969), c) terc.!:_ 

ra 'técnica usad3. Ja adminiS:tacifu de 60HDA <kpelar de catecolaminas, C.2_ 

mo fue mencionado en la introducción el HPlv! contiene fibras catec2_ 

laminérgicas, Se usó ésta técnica con un doble propósito, comprobar 

la participación del HPM en las proyecciónes al SO y verificar que 

al BO llegan fibras de naturaleza cateco1aminérgica. Las lesiones o 

secciones se hacían mientras se registraba en: los BOs, TOs y CPPs. 

Los .potenciales evocados se registraban en un osciloscopio de 

memoria 513 N a través de un preamplificador de corriente alterna 

con una constante de tiempo de 0.16 a 0.12 ms y fotografiados con 

una cámara quimográfica. 
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Técnicas de localizaci6n de electrodos 

La posici6n de los electrodos y el sitio de las lesiones fueron 

confirmados sis temáticamente. Los sitios de estimulaci6n y registro 

se marcaban haciendo pasar corriente directa (50 ¡.iA durante lOs). Al 

final de los experimentos los animales eran períundidos con eoluci6n 

de íormalina al 10% a la cual se le había añadido ferrocianuro de po­

tasio, se hicieron cortes histol6gicos de 80. ¡iM, por congelaci6n y se 

tiñeron con la técnica de los electrodos así como la extensi6n de la 

lesi6n. En algunos experimentos se utiliz6 ·la técnica de Fink-Heimer 

para seguir la degeneraci6n, sobre todo en los experimentos en los 

cuales la 60HDA era utilizada como lesionador. 

Registro de actividad unitaria 

Para ésta s'ecci6n experimental se utilizaron gatos y ratas 

Los gatos eran anestesiados con hidrato de. cloral (450 mg/Kg), · previa 

dosis de larg.;_ctil (25 mg/Kg), se practicaba traqueostomía y se dise­

caba la vena radial con el objeto de tener permeable una vía, para 

administrar posteriormente el relajante muscular cuando el experime!!_ 

to así lo requiera (D-tubocurarina o galamina). 

La técnica estereotá::dca es la misma que par<L .la descrita en la 

técnica de potenciales evocados. El tipo de electrodos usados para 

estimulaci6n y/o registro eran similares a los ya descritos. Los es-

tímulos usados fueron o pulsos Únicos o trenes de estimulaci6n de O. S 

p.A a 2 mA con duraciones de • 3 a 5 ms, durante l a 2 s. Las fre-

cuencias probadas fueron de 10 a 100 Hz. · ·, 
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Técnica de registro 

Se utilizaron pipetas llenas con una soluci6n de NaCl 2M, sa­

turada con un colorante, el verde rápido para marcar la punta de la. 

pipeta e identiricar el sitio de registro, en otros casos se substituía 

'ª soluci6n de NaCl 'zM por una soluci6n concentrada de HCl, y se 

pasaba corriente alterna negativa. 

Las acilo.les biol6gicas eran amplificadas a través de primero un 

preamplificador Pl6 pasadas a través de preamplificadores P511 y de!!_ 

pués filtradas antes de ser pasadas al Osciloscopio de memoria; al 

mismo tiempo estas señales eran grabadas en una grabadora Ampex. 

para así posteriormente analizar los registros con la ayuda de una 

Computadora PDP 1140. 

Análisis de los datos 

El análisis de las señales grabadas se llev6 a cabo con una 

computadora anal6gica-digital PDP-ll40 equipada con un sistema ~ii!!._ 

parador de pulsos con nivel variable de entrada. El nivel de és-

te sisteiya fue ajustado para que cada espiga correspondiése a un pul 

so cuadrado proporcionado con el conversor anal6gico digital. Esta 

maniobra se llev6 a cabo haciendo uso de un osciloscopio. Los da­

tos fueron archivados en un disco. La computadora estaba programa-

da para efectuar histogramas 

que le fueron proporcionados. 

peri estímulo con los datos biol6gicos 

Un histograma periestímulo muestra la distribuci6n de las 

espigas a lo largo del tiempo, respecto y alrrededor del instante en 
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que se presenta el esti'mulo. Un pico en un histograma periesti'~ulo 

rcpresent:>.. un momento de preferencia de descarga relativo al instan-

te del esti'mulo (Gerstein y Kiang, 1960), Asi' el histograma peries-

t{mulo es un estimador de probable causa-efecto en el registro de 

actividad unitaria asociada a un esti'mulo. La duraci6n del intervalo 

unidad de lectura de datos ( bin ), fue de 1000 ms. La duraci6n 

total de los barridos fue de 30-60s. Se efectuaron sumas de 2-6 ba-

rridos para un mismo patr6n de estimulaci6n. Los histogramas se pr.2_ 

yectaron en la pantalla de la computadora de donde se tomaron fotogr!!:_ 

f{as. La pel{cula tomada se ley6 y los histogramas fueron dibujados. 



RASTRO RETROGRADO DE LA PEROXIDASA DEL RABANO 

a) Animales. En los experimentos de rastreo retrógrado de 

l.a peroxidasa del rábano se utilizaron 2.3 gatos adultos y 7 ratas Wistar. 

b) Anestesia y procorlimientos quirúrgicos. Los animales fue­

ron anestesiados con pentobarbital sódico a una dosis de 35 mg/kg. La 

herida quirúrgica y los puntos de contaco con el aparato estereotaxico 

se anestesiaron con pasta de xilocaína. La cabeza del animal se colocó 

en un aparato estereotaxico. El pelo de la cabeza fue rasurado. Una 

herida se efectuó en la piel con el propósito de dejar al descubierto el 

cráneo por encima de la región <El TO o del BO. Se efectuó un orificio 

en el cráneo con una fresa dental montada en un motor manual. La dur!!_ 

madre subyacente fue cuidadosamente retirada con la punta de una aguja 

hipodérmica. El tejido cerebral expuesto se mantuvo húmedo con solución 

salina isotónica. 

e) Aplicación de l.a peroxidasa. Se prepararon 15 pl de una SE_ 

lución al 25% de proxidasa del rábano marca Sigma tipo VI en solución 

amortiguadora de Tris con pH de 8.6 •. Micropipetas de vidrio con puntas 

de 25 a 40 µm de diámetro fueron llenadas con la solución. La punta 

de la pipe~a fue dirigida estereotáxicamente y verticalmente a la región 

<El TO siguiendo las coordenadas estereotaxicas usadas en los experimen­

tos electrofisiológicos. La PR fue aplicada microiontoforéticamcnte con 

corriente directa positiva de 2 a 2.5 µam de intensidad durante 10 minutos", 

usando como terminal indiferente la oreja del animal. Suspenqido el su­

ministro de la corriente se dejó la pipeta intracerebralmente durante _10 

minutos mas antes de ser retirada lentamente. Al finalizar los bordes de 

la herida fueron unidos con grapas quirúrgicas. 



d) Perfusión. Se dieron 24 horas de sobrevida a los animales 

.antes de ser sacrificados. Se anestesió profundamente al animal Y se le 

perfundió po~ vía intracardiaca. Primero se perfundió con solución lav!!_ 

dora e inmediatamente ton solución fijadora usándose para cada solución 

tm volumen de 500 ,ml para ratas y d~ 1000 ml para gatos. La solución l~ 

vadv=a consistió en una mezcla de solución amortiguadora de fosfatos a un 

pH de 7.3 con sacarosa como agente isosmótico que evitará la ruptura de 

la membrana celular. Un ml de xilocaína líquida al 1% y 2 ml de hepari:_ 

na( 20000 U.!.) en los primeros 250 ml de solución lavadora inyectados, 

provocaron respectivamente vasodilatación cerebral y evitaron la form!!_ 

ción de coagules que taparan los capilares. La solución fijadora consi~ 

tió en una mezcla de solución amortiguadora de fosfatos a un pH de 7.3 

y sacarosa como agente isosmótico con 1.5% de paraforinaldehido como fij_!!. 

. dor,y 2% de glutaraldehido como estabilizador de la enzima PR. La solu 

ciones se inyectaron con una presión de 80 mm de Hg y a una velocidad 

de 500 m1 durante 10 minutos. 

e) Pro.cesamiento del tejido." 'Los cerebros fueron extraídos 

y guardados durante 12 horas a 4ºC _para evitar la desactivación. de la 

enzima y en solución lavadora para que el tejido se embebiera de la saca 

rosa contenida en ésta, evitándose así la destrucción del tejido al con 

gelarse para su corte. Con un microtomo de congelación se.obtuvieron 

cortes histológicos del cerebro de 60 pl'I de espesor. Las secciones fu~ 

ron procesadas para revelar la peroxidasa, ·usándose co,mci agentes cromó_!. 

fos el tetrahidrocloruro de diaminobenzidina (DAB) que da una coloración 

café, o bien benzidina( B) que da una coloración azul. Post~riormente 

las secciones se montaron con gelatina en laminillas de vidrio y se de~ 

hidrataron al aire. Para obtener un mejor contraste de las neuronas !!!_ar 
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rl cadas los cortc11 ¡i ro cesados con DAB se tiñeron con violeta de .cresil 

y los procesadou con B fueron teñidos con rojo neutro. A las lamini-

llas se les .co_lc1có 11n cubreobjetos. 

f) AniíUnlo. El t<-idn fue analizado bajo microscopio marca 

Olympus de dos ocu l11 res con iluminación de campo b ríllan tes y de campo 

obscuro. Los sillu11 en.donde se localizaron neuronas marcadas fueron 

indicados en dih11Ju11 histológicos. Una. neurona marcada fue aceptada 

como positiva si cumplía con los siguientes requisitos. 1.- presencia 

de gránulos colorid~iu dentro de su soma y de las dendritas proximales 

al soma, 2.- buena <ll1finición del perÍil del soma y 3.- que este per-

fil fuera semejante ttl presentado por las neuronas vecinas no marcadas. 

Se construyeron. n111¡111ti donde ::;e_ v~r¿:i~xon lo~, ,r,esultados obtenidos de 

los 13 gatos. Los mnpas se construyeron marcando con un círci,ilo, la ne,!! 

rona encontradaen lan <.!structuras analizadas. 

'" 



CAPITULO IV 

RESULTADOS 

Efecto de la e stimulaci6n del hipotálamo sobre la actividad de las es -

t1'U~_turat>· prirnarias 

Los primeros estudios que "<> hicieron para investigar, si la 

regi6n hipotalámica está interconectada con el sistema olfatorio con-

sistieron en colocar electrodos a permanencia en las estructuras olí~ 

torias a estudiar: BO, TOL, TO, y CPP y el área de estimulaci6n 

corresponi:ii6 al NHVM o al NHL. Estos experimentos fueron realiz~ 

dos en gatos, los parámetros de estimulaci6n se ajustaron a valores 

capaces de provocar una conducta de atención {Aguilar-Baturoni y cols. 

1976). Se aplicaron pulsos cuadrados durant€'. 5s. de O. 5 mA de inten-

sidad, con duraci6n de c:ci.d3. pulso de 1 ms y con frecuencias de 40 Hz; 

.,, 
ésta estimulaci6n producía una clara midriasis {Hess, 1956) pero sin 

alterar la frecuencia respiratoria o cardíaca como se muestra en la 

.figura 6. Durante la estimulaci6n se podía observar la aparición de 

una actividad hipersincrónica (husos) en el BO homolateral, como se 

observa en las figuras 6 y 7, similar a la actividad hipersincr6nica 

descrita por Lavin y cols. 1959, la que íue designada con el nombre 

de "Reacción del despertar del bulbo olíatorio". La frecuencia intr~ 

husal era de 40 a 50 Hz, sin cambio durante toda la respuesta, la cual 

era independiente de la intensidad, duraci6n o frecuencia de estimula-

ci6n. La descarga del BO después de haber cesado la estimulaci6n 

perduraba por 3-5 minutos. Los intervalos entre huso y huso, gra- __ i 
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FIGURA 6 

~fectº de 1'!. estimu1ación del hipotálamo sobre la actividad hipersin­

cr6nic'::i. del BO. 

Abajo a la izquierda registro bipolar simultáneo de la actividad eléc­

trica en el BO derecho, trazo superior y en el BO izquierdo trazo ia, 

feriar. Los electrodos de registro fueron colocados a una profundidad 

de 6 mm desde la superficie del bulbo. El electrocórticograma {ECG) 

fue registrando colocando un electrodo en la corteza (giro marginal). 

Neumograma (PnG) y Electrocardiograma (EKG). A la derecha el efe.s, 

to de la estimulación del NHP (AlO. O, Ll. O, H-4. 5), como se muestra 

en el esquema. Arriba a la izquierda fotografía de la cabeza del ani­

mal en condiciones controles, previa a la estimulaci6n. A la derecha 

durante la estimulaci6n hipotalámica dle lado derecho {O. 5 mA, l. Os, 

40 Hz por Ss). Observe la midriasis bilateral típica de la estimula­

ci6n hipotalámica. Calibraciones BOD, ioo rv, BOl 500 p.V. ECG 100 

pV: EKG 80 ~V. Tiempo ls. (Tomada de Aguilar-Baturoni y col. 197 6). 
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FJGUUA 7 

Efecto de la estimulación del NHVM sobre la actividad hipersincró­

nica del BO horno y contralateral. 

Registro bipolar simultáneo de ambos BOs. Arriba trazos testigo. 

Abajo después de la estimulaci6n del NHVM. Nótese la aparición 

de la actividad hipersincr6nica en ambos BOs, sin cambio en el 

electrocórticograma (ECG); Electrocardiograma (EKG). Calibraci2_ 

nes: BOD 500 ¡iV, BOI loo ¡iV. EKG 80 pV. Tiempo ls. 
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dualmente se van alargando desde un valor inicial de Is durante el 

primer minuto, hasta 2s al final de la respuesta. 

Cuando la intensidad de la estimulación se incrementaba se 02_ 

servaba propagación de la actividad hipersincr6nica hacia el BO con­

tralateral (Veáse la. figura 7 ), generalización a la corteza olfatoria y 

si la intensidad de la estimulaci6n llegaba a ser del orden de los 3. 5 

rri.A, el animal desarrollaba los diferentes componentes cm ductuales 

de la reacción de defensa (Hess, 1956). 

Estos efectos mostrados en la figura 6 par a el BO también se 

encontraron en otras áreas de la vía olfatoria como el TOL, el TO y 

la CPP. El área cuya estimulación es capaz de provocar esta activi­

dad hipersincr6nica en las estructuras olfatorias (área punteada en la 

figura 8) se extiende desde A 13.0 hasta A 7.5 de acuerdo al atlas 

de Snider y Neimer, 1960. Es claro que 1ny LlrB. gran correspondencia 

entre el área cuya estimulaci6n J?rovoca actividad hipersincr6nica en 

las estructuras olfatorias y el trayecto seguido por el HPM. La ca-

rencia de cambios en la frecuencia cardi'aca y respiratoria (veáse fi­

gura 7 ), observada después de la estimulaci6n, sugieren que estos 

efectos son centrales. Con el objeto de descargar cualquier influencia 

periférica, los animales fueron traqueotomizados. La figura 9A muestra 

la respuesta caracteri"stica a la estimulación del hipotálamo posterior· 

izquierdo; en la figura 9B, 14 hs después de la traquoo9Dmi"a se ob­

serva que no aparece ninguna respuesta después de la estimulaci6n hJ. 

potalámica y solamente 72 hs. figura 9C se observa la aparición de 
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FIGURA B 

Representaci6n esquemática de los sitios cuya estimulaci6n modi­

fica la actividad hipersincrónica en la ví'a olfatoria. 

Cortes esquemáticos tomados del Atlas de Snider y Niemer, 1961, 

para mostrar(área punteada) los sitios cuya estimulaci6n provocan 

actividad hipersincr6nica en la vía .olfatoria: BO, TOL, TO y CPP. 

El área se extiende desde A 13. O hasta A7. 5, donde se localizan 

los núcleos NHP y los núcleos mamilares • 
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FIGURA 9 

,li;fetto de la traqueostomía sobre la actividad hipersincr6nica en el 

BOD y en el BOI. Los trazos superiores son registros testigo y 

los inferiores, después de la estimulaci6n hipotalámica. A, testigo, 

entre A y B se traqueotomiza el animal. B, 24 .hs después C, 72 

hs, b 120 hs después. Se observa la recuperaci6n de la respuesta 

a la esthnulaci6n hipotalámica. éalib:raciones 100 µV Is. Tomada 

de Aguilar-l3aturoni y col. 1976). 

..;:.,·· 
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la respuesta hipersincr6nica por eetimulaci6n hipotalámica y a las 

120 hs·. figura 9D la respuesta es similar a la mostrada en la fi­

gura '.,!3A. Con los resultados experimentales obtenidos con ésta 

t~cnlco... no era posible conocer más acerca de la influencia que el 

hipotálamo pareci'a estar ejerciendo sobre la ví'a olfatoria, por ejerr:. 

plo no se podía medir.la latencia de aparición de los cambios en la 

actividad hiper sincrónica. 

A continuación iniciamos el estudio de las conexiones hipotá­

lamo-sistema olfatorio con la técnica de potenciales provocados (PP). 

vra desde el hipotálamo al sistema olfatorio 

Para el desarrollo de ésta fase experimental se procedi6n a r~ 

gistrar los PP en las diferentes estructuras olfatorias: BO, TOL, TO 

y CPP, por .estimulaci6n de las mismas áreas que produci"an la acti­

vidad hipersincrónica reportada en la sección previa. 

a) PP en el BO por estimulación hipotalámica 

El electrodo de registro fue bipolar con una separación entre 

sus puntas de l. O mm. Se procedió a hacer una exploración movie!!_ 

do ya sea el electrodo de estimulaci6n desde Al3. S hasta A?. 5 (Atlas 

de Snider y Niemer, 19 61) o bien, el electrodo de registro en direc -

ci6n ártero-posterior, lateral y en profundidad. Varias· deflexiones P.!!: 

dieron ser registradas en cada estación olfatoria. La figura 10 mue.!!_ 

tra el área' cuya estimulación provoca respuestas en el BO homolate­

ral; en el extremo inferior izquierdo se ejemplifican los diferentes 

componentes registrados en el BO a una profundidad de 4 mm desde 
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FIGURA 10 

Representación esquemática de loo sitios que evocan PP en el BO. 

R.epresentación esquemática de tres diferentes planos frontales 

(7.5, 8.5 y 10.0), cuya estimulaci6n provoca la aparici6~ de PP en 

el BO homo y contralateral. La amplitud de cada barra representa 

la amplitud del primer componente Nl, registrado a diferentes pro­

fundidades. La mayor respuestas fue tomada como el 100% para ca­

da preparación. Abajo a la izquierda se muestra un trazo original 

de la respuesta provocada en el BO homolateral. mostrando los di­

ferentes componentes del PP por estimulaci6n del NHP. (Tomada 

de Guevara-Aguilar y Aguilar-Baturoni, 1978). 
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la superficie y el cuadro 1 muestra las latencias registradas para 

cada componente. El electrodo de estimulaci6n se está desplazando 

en ·d1r.,cci6n ántero-posterior y lateral como se muestra en la figura 

10, desde AlO. O a A?. S. El tamaño de las barras indica la magni­

tud del primer componente del PP; nuevamente observamos que el 

área cuya estimulación provoca una respuesta en el BO, correspon­

de a la señalada, como la zona cubierta por el trayecto del HPM, 

veáse figura. S. 

En la figura 11 se muestran originales de los diferentes com­

ponentes de los potenciales provocados .en el BO ipsilateral, confo¿::_ 

me el electrodo de estimulación es descendido como se señala en la 

parte inferior de la figura 11. Se puede observar que las porciones 

dorsales del hipotálamo generan los componentes NZ y N3, figura llA 

y llB y conforme el electrodo de estimulación alcanza 'la porción ve~ 

tral (ya sea del NHVM o del NHL) el primer componente se incre­

menta en amplitud mientras que el componente lento N3 disminuye fi­

guras de la llE a la llG. Estos registros fueron hechos a una pro­

fundidad en el BO de aproximadamente· 4 - 5 mm des~e la superficie. 

Se procedí 6 a hacer una exploración similar a la figura anterior pe­

ro registrando simultáneamente ambos BOs, con el objeto de conocer 

ei las proyecciones eran bilaterales, se coloc6 un electrodo en el BO 

Derecho y otro en el BO Izquierdo, mientras se esHmulaba el NHVM 

izquierdo. La profundidad a la cual se reguló fue 4-5 mm desde la 

superficie, observa1nos que los componentes lentos registrados tanto 
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FIGURA 11 

Map·eo del BO. 

PP registrados desde el BO homolateral a una profundidad de 6 mm 

desde la superficie, conforme el electrodo de estimulaci6n es desee!!_ 

dido en el NHl. en pasos de 500 }l• Superposici6n de 3 trazos. Coo.r. 

denadas del electrodo de estimulaci6n (AI2. O, L4. O H: A, O. O B: -0, 5, 

C; -1.0, D: -1.5, E: -2.0, G: -3.0, H:3.5). 

Obsérvese que el primer componente NI empieza a ª!?arecer a ·una pro­

fundidas de estimulación de -1. O. Calibraciones 100 ¡iV; 10 ms. Abajo 

esquema que muestra el descenso del electrodo de estimulaci6n. (Tom~ 

da de Guevé!l;'a.-AguUar y Agu llar -Baturoni, 197 8). 

' · .. ~ 
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en el BO derecho como en el BO izquierdo aparecen simultáneamente, 

mientras se está estimulando de las porciones dorsales del hipotálamo, 

llor."\~ la atenci6n la aparici6n sinrnltánea de tanto los componentes le.!!_ 

too como de los compone1"~es rápidos en los bulbos olfatorios, estos 

Últimos, cuando la porci6n estimulada es la parte ventral de la NHVM. 

La figura 12 es un registro similar a la figura 11, s6lo que en la pri­

mera se está registrando simultáneamente de ambos BOs y en ésta úl 

tima es con registro ipsilateral. La figura 12F, muestra ·claramente 

la presencia de todos los componentes registrados en ambos BOs. 

Potenciales provocados en el tubérculo olfatorio 

Con el objeto de estudiar las respuestas en las diferentes es­

tructuras olfatorias, se procedi6n a hacer una exploraci6n moviendo 

el electrodo de registro desde las porciones más rostrales a las ca.!!_ 

dales del TO. La figura 13 muestra los resultados oh.tenidos cuando 

el electrodo explorador o de registro se va descendiendo en las por­

ciones rostromediales del tubiirculo olfatorio y el electrodo de estim.!:!_ 

laci6n se mantiene fijo, en éste caso en ·el NHL (Al3. O; L4. O; H-5. O) 

como se muestra en la figura 13. El registro se inicia en las porci~ 

nes más profundas del TO y se va descendiendo en pasos de 250 pM, 

se observa que conforme la punta del electrodo de registro se acerca 

a la capa polim6rfica y piramidal (-1. 5 ), la amplitud del primer col"!!_ 

ponente Nl aumenta. Si el electrodo de registro se mueve en direc­

ci6n ántero-posterior y se explora la porción caudo-lateral del TO c~ 

rno de muestra en la figura 14, haciendo descender el electrodo para 
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FIGURA 12 

Mapeo del BO homolatcral y contralateral 

PP registrados desde el BO homolateral, trazo superior y BO con_ 

tralateral, trazo inferior, registrados por estimulac;ión del NHVM 

a düerentes profundidades, en paso de 500 p. Abajo se esquernati_ 

za el sitio de estimulación (A12:0; LZ. O H: A: -3. 5, B: 4. O, C: 

-4. 5, D: -5. O, E -5. 5; F -6. O. Calibraciones 100 pV; 10 ms. (To­

mado de Guevara-Aguilar y Aguilar Baturoni, 1978). 
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FIGURA 13 

Mapeo de la porción rostromedial TO por estimulación del NHL. 

-----PP-rei:i-strados a diferentes profundidades en el TO homolateral 

coordenadas (A19. 5 L3. O H-4. O) por estimulaci6n del NHL (Al3. O; 

!A. O; H: desde O. O hasta -3. O. Calibraciones 100 11V; 10 ms. (T2_ 

mado de Guevara-Aguilar y Aguilar -Baturoni. XVII Congreso Naci2_ 

nal de Ciencias Fisiológicas, 1974). 
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alcanzar la superficie, nos encontramos que a menor profundidad, p:l.!:, 

ciones más superficiales del TO de -2. O a -4. O se observa increme!!, 

to en la amplitud de los diferentes componentes del PP (-4. O), es de­

cir, conforme el clwctrodo de registro está atravesando la capa poli­

m6rfica del TO. El electrodo de cati.mulaci6n se localizó en el NHL • 

La figura 10 muestra un resultado similar por la estimulación del 

NHVM. El electrodo de registro va descendiendo en pasos de O. 5 mm, 

cuando la punta inferior del electrodo de registro se localiza en el 

centro de la capa polimórfica (-2. 5), es posible registrar la máxi n:e. 

amplitud de los diferentes componentes del PP (comparése las figuras 

14 y 15, no se observa diferencias en la forma de los diferentes com­

ponentes de los PP por estimulaci6n del NHL o del NHVM; véase 

cuadro 1). 

Si el electrodo de estimulación se coloca en A7. 5, a nivel del 

nGcleo hipotalámico posterior (NHP), la estimulación de ésta área, es 

capaz de provocar respuestas en el TO, sólo que el primer compone!!, 

te rápido NI, del PP registrado por estimulación de las porciones ro.!!_ 

trales hipotalámicas a este nivel no fue posible registrarlo (figura 16). 

e) Potenciales provocados en la corteza prepiriforme 

De una manera similar se procedión a la explo;aci6n de la CPP; 

el electrodo de registro se descendió en pasos de 250 ¡iM, observando. 

los cambios en la amplitud de los diferentes componentes del PP. Se 

encontró que a la altura de las células piramidales, se registraba la 

m.íxima amplitud de los diferentes componentes, como se muestra en 

la figura 17. 
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FIGUR-A. 14 

Mapeo de la porci6n caudolate:ral del TO¡:arestimulación del NHL. 

PP registr<>.Üos a diferentes profundidades en el TO. Coordenadas 

de registro (AlB. O; L4. O; H desde O. O hasta -4. O), mientras se 

estimula el NHL (Al2. o; L4. O H; -4. O). Abajo a la izquierda es qu!:,. 

ma del sitio de estimulación. A la derecha el área de registro. 

Calibraciones 100 ¡iV; 10 ms. (Tomada de Guevara-Aguilar y AguJ 

lar Baturoni, XVII Congreso Nacional de Ciencias Fisiológicas, 1974). 





FIGURA 15 

Mapeo del TO por estimulación del NHVM. 

Registro de PP a diferentes profundidades del TO. Coordenadas 
: . 

de estimulaci6n (All. O; Ll. O; H-6. 5), correspondiente al NHVM. 

Coordenadas de registro (Al?. 5; L4. O H. desde O. O hasta -4. O) • 

. Abajo a la izquierda el sitio de estimulación a la derecha el área 

de registro. Calibraciones 100 p.V; 10 ms. . (Tomado de Guevara-

Aguilar y Aguilar Batu17oni, XVII Congreso Nacional de Ciencias 

Fisiológicas, 197 4". 
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FIGURA 16 

Mapeo del TO por estimulaci6n del NHP. 

Registro de PP a diferentes profundidades en el TO. Superpos_i 

ci6n de 3 trazos. Coordenadas de estimulación (A7. 5; Ll. O; H 

-1. o). Coordenadas de registro (Al7. 5; L4. O H desde O. O has ta 

-5. 5). Observe que la estimulaci6n de ésta área no provoca com 

ponente rápido en el TO. Abajo a la izquierda sitio de estimula­

ci6n a la derecha área de registro. Calibraciones 100 f1Vi 20 ms. 

(Tomado de Guevara-Aguilar y Aguilar-Baturoni, XVII Congreso 

Nacional de Ciencias Fisiol6gicas 1974). 
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FIGURA 17 

Mapeo de la CPP. 

Registro de PP a diferentes profundidades de la CPP homolateral 

por estimulaci6n del NHL. Superposici6n de 3 trazos. Coordena­

das de estimulaci6n (Al3. O; L4. O H-4. O). Coordenadas de registr<;> 

(A 16. O; LlO. O; H desde O. O hasta -4. O). Calibraciones 100 p.V • 

2o ms. (Tomado de Guevara -Aguilar y Aguilar Baturoni, H. U., 

XVII Congreso Nacional de Cien'Cias Fisiol6gicas, 1974i 
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En el cuadro 1 ae describen las latencias medidas al pico de 

las diferent·e·s <l.eflexiones registradas. El origen de cada uno de los 

componentes parece ser distinto, ya que mientras los componentes le.!!_ 

tos se registran por estimulaci6n de las porciones dorsales hipotalámJ. 

cae, los componentes rápidos se deben a eatimulaci6n de las porcio-

nes ventrales. Llama la atenci6n que el primer componente del PP 

en la CPP contralateral corresponde aproximadamente a la latencia 

del componente negativo N2 de la CPP ipsilateral. 

El TO como estaci6n de relevo para las fibras aferentes al BO 

En un' trabajo previo (Guevara-Aguilar y cols. 1973) postulamos 

al TO como una estaci6n de relevo para las fibras que proviniendo de 

1a formaci6n reticular bulbar, alcanzan al BO. Para probar si el TO 

también está actuando como una estaci6n de paso de las fibras .hipotalf 

.micas, se procedi6 a bloquear la actividad del TO, por aplicaci6n t6-

pica de procaína al lOo/o. La figura 18 muestra el efecto de la admini~ 

traci6n de 45 pl de procaína al 10%, dividida en inyecciones de 15 ¡il 

que fueron aplicados al TO desde AlB. 5 y a 3 diferentes laterales: 

L7.0, L5.0, L3.0, a una profundidad de -2.0, -3.0 y -4.0. La ad-

ministraci6n de procaína se inici6 desde las partes más latarales ha-

cía la porci6n medial del TO. Los componentes lentos de los PP re-

aultaron ser más sensibles a la administraci6n t6pica de P.rocaína, en 

can1bio los componentes rápidos Nl s6lo atenúan su amplitud, cuando la 

procaína se administral:a a las prociones más mediales del TO (Ll. O 

y L2. 0), Estos resultados nos plantean la presencia de dos tipos de 



ESTRUCTURA t 
BULBO OLFATORIO 
HOMOLATERAL 

BULBO OLFATORIO 
CONTRALATERAL 

., 

TUBERCULO OLFATORIO 
HOMOLATERAL 

TUBERCULO OLFATORIO · 
CONTRALATERAL 

CORTEZA PREPIRIFORME 
HOMOLATlRAL 

1 . 
CORTEZA PREPlRIFORME 
co:.'lRALATERAL 

CUADRO l 

LATENCIA (PROMEDIO Y D.S.) PARA LOS VARIOS COMPONENTES DE LOS POTENCIALES PROVOCADOS 
DESDE LOS NUCLEOS HIPOTALAMICOS A DIFERENTES NIVELES DE LA VIA OLFATORIA. 

LATENCIA DE LOS COMPONl!~•TES 
1 -~ Nl pl N2 p2 1 N• ·3 

2.1 + 0.3 4.9 + 0.4 12.0 + 2.0 19.2 +o.a 54. 8 :!: 6.1 
n ;; 333 

1 

n ;; 28a n ;; la2 n ;; 136 , 11 • 156 

2.7 +o.os 5.7 + 0.4 11.0 + 1.3 

1 

21.5 + 1.0 60.2 :!: 6.1 
n : 107 n: a2 n ;; 80 n ;; ao n • 80 

1 

1.4 + 0.2 3.5 + 0.2 35.l + 1.2 I· n ; 165 n ;; 165 n : 2ao 

1 

2.5 + 0.1 4.4 + 0.5 1 37.2 + 1. 2 

1 

n .; 75 n ;; 75 

1 

n • la4 

1.7 + 0.1 4.5 +o.a 

1 

13.4 + 0.4 

! 
26.6 + 2.9 

1 

32.9 + 0.4 
n : 421 n : 379 n : 340 n : 245 n ;; 221 

·- ... .. ·- .. 

15.5 + 1.6 23.8 + 1.7 43.7 + l.5 

1 
1 n ·; 245 n ;; 140 n ;; 290 
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FIGURA 18 

Efecto de b. administración de Procarna en el TO. 

PP registrados en BO (1), TO (2) y CPP (3) por estimulaci6n del 

N!.HP izquiei:do. A, testigo B, después de la aplicaci6n local de 

inyecciones repetidas de 5 ¡il de procaína al lOo/o a diferentes pro-

funciidades y laterales dentro del TO. En el centro abajo, una 

secci6n donde se muestra el área de colocaci6n de la cánula (A 

18. 5; L7. O, LS. O y L3. O; H -2. O; -3, O y -4. O). Arriba una grá­

fica que muestra el efecto sobre los diferentes componentes del PP· 

en el BO, el TO y la CPP. Obsérvese que el componente rápido 

Nl, s6lo es deprimido cuando la procáina se administra en las Pº.!:. 

ciones más mediales del TO (Ll. O). Calibraciones 100 pV; 10 ms. 

Superposici6n de 5 trazos. (Tomado de Aguilar-Baturoni y cols. 

1976). 
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fibras al BO una que llega directamente probablemente responsable 

del .componente rápido Nl y un segundo tipo de fibras que antes de 

llegar al BO hace rele\Oen el TO, y quizá éste segundo tipo de fibras 

sea el ·responsable de la generaci6n de los componentes lentos. Tene­

rnos p"ó[ otra parte un grupo de ff!--.r"-S que alcanzan directamente el 

TO y la CPP, nuevamente las fibras que alcanzan ·la CPP, responsa­

bles de los componentes lentos, parecen estar hacienClo sinápsis en las 

porciones laterales del TO. 

Fibras aferentes al BO provenientes del TOL 

Desde los 'trabajos de Ram6n y Cajal (1904) se tenra conocimie!!_ 

to la existencia de fibras centrífugas al BO, que entran siguiendo el 

trayecto de TOL. Con el prop6sito de demostrar que la proyecci6n hi­

potalámica al BO usa el trayecto de las fibras del TOL se procedi6 a 

seccionar el TOL ~e manera similar a lo publicado en (Guevara-Agui­

lar y cols. 1973), mientras se registraba la respuesta provocada en el 

BO ipsilateral por estimulaci6n del NHP. En estas condiciones se ob­

serv6 una total desaparición del PP en ei' BO, mientras que los PP re­

gistrados en la CPP, en el TO y en el TOL, en un sitio anterior al 

corte quedaron sin cambio. Para descartar la participaci6n de las fi­

bras comisurales en la influencia centrífuga de los núcleos hipotalá­

micos al BO se procedió a hacer secciones completas de la comisura 

anterior (CA) en la línea media; se observ6 que la sección no altera-

ba las respuestas registradas en ambos BOs, ~ h ~ f.), cbser.:arn:s ura. 

ligera .Potenciación de los componentes rápidos de ambos BOs. 
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FIGURA 19 

Efecto de la secci6n de la CA. 

Efecto de la secci6n de la CA sobre los PP en el BO homolateral, 

trazo superio~ y BOC trazo inferior. A, registro control C, una 

hora dee:pués de la secci6n de la CA. B corte histol6gico que mue.!!_ 

tra la secci6n conpleta de la CA. Calibraciones 100 ¡.tV; 20 ms. 

{Tomado de Guevara-Aguilar R, A. Nufio y H. U. Aguilar-Baturoni, 

Neurociencias Abstracta, 1976.) 
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FIGURA 20 

Efecto de la Administraci6n de Nembutal. 

Efecto de la administración de nembutal sobre el PP en el BO h~ 

molateral por estimulaciÓl del NHL figura AI y del NHVM AII. A, 

registro control, e, inmediatamente después de la administraci6n 

de 20 mgs. de nembutal como dosis total, obser.ve la potenciaci6n 

inmediata sobre el componente Nl por estimulaci6n del NHVM. C, 

15 minutos después, se observa desaparici6n completa de los comp~ 

nentes N2 y N3; D, una hora después, se ha empezado a recuperar 

los componentes lentos N2 y N3 por estimulaci6n del NHl. pero aun no 

por estimulaci6n del NHVM. Calibraciones· 100 pV; 20 ms. (Toma­

do de Guevara-Aguilar and Aguilar-Baturoni, XXVI International 

Congress oí Physiologie Sciences, 1974). 
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La velocidad de conduccci6n de las fibras aferentes al BO que 

viajan en el TOL fue determinada de una, manera similar a la descrJ. 

ta en el trabajo de 73 (Guevara-Aguilar y cole. 1973). El electrodo 

de estimulación es colocado en el NHP y el electrodo de registro se 

coloca en el TOL, bajo visuali:zaci6n directa de las fibras que con-

forman el TOL previa enucleación del ojo. La velocidad de conduc-

ci6n se calculó en 5-10 m/s y correspondió al mismo valor al obser-

vado para 1 as fibras que proyectan desde la íormaci6n reticular bul-

bar a las estructuras olfatorias. La administraci6n I. V. de 10 mg/Kg • 

. de nembutal atenuaba los componentes lentos N2 y N3, como se mue!!_ 

tra en la figura 20, lo que parecfa indicar su caracter polisináptico 

{Brazier, M.A. B., 1954), mientras que no tenía ningún efecto sobre 

el componente rápido Nl, figura 20Al registro del PP en el BO homol~ 

teral por estimulaci6n del NHl, 20A II por estimulación del NHVM. 

Si se incrementaba la dosis a 20 mg/Kg, el primer componente se 

abolía. 

Proyecciones a las estructuras contralaterales 

Como se señaló en la figura 8, la estimulaci6n de los diferentes 

núcleos hipotalámicos (NHL, NHVM; NHP), provoca respuestas comple-

-jas en las diferentes estructuras olfatorias home y contralaterales, la 

figura 12 muestra PP en ambos BOs, (véase latencias en el cuadro l); 

con el objeto de conocer donde ocurre la decusaci6n de las fibras ha-

cia el lado opuesto, diseñamos los siguientes experimentos. 
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Se colocaron electrodos a permanencia en el BO y en la CPP 

horno y contralateral, posteriormente ae coloc6 una cuchilla en una 

torre estereot<lxica y se procedi6n a deslizar h. cuchilla en la lí'nea 

media, iniciando el corte a la altura de la comisura posterior (figu­

ra ZlD arriba), con la porci6n correspondiente de cuerpo calloso, in­

mediatamente después de la comisura supramamilar ZlD Zo. corte, la 

supraoptica · .,_ ZlD 3er corte para terminar finalmente seccionando 

la comisura anterior ZlD abajo. La figura 21 muestra en Aa el regí~ 

tro control de los PP en el BO horno y contralateral y los efectos 

sobre ellos después de haber seccionado las comisuras posterior y 

supramamilar (Ab), la supraopt;i:ca y la anterior 21Ac, obsér-

vese que los PP en el BO horno y contralateral han disminuído de 

amplitud, resulta notable el efecto sobre el potencial contralateral 

que casi ha desaparecido (21Ac). En D, se esquematizan los niveles 

a los cuales se hicieron las secciones 21Ba los registros controles de 

la CPP horno y contralateral; por estimulaci6n del NHL, en 21Bb el 

efecto de las secciones de las comisura~ sobre los componentes de 

los PP horno y contralaterales, obsérvºése la casi desaparici6n del 

PF en la CPP contralateral (16Bb) 16Bc el potencial evocado transco.r. 

tical, provocado por la estimulaci6n de una corteza prepirüorme y r~ 

gistro en la CPP contralateral 16Bd el efecto sobre este· potencial de 

las secciones comisurales, para demostrar· que las conexiones trans­

corticales han desaparecido. Estos resultados indican que la decusa­

ci6n. de las fibras no ocurre a un solo nivel sino que se van decusando 
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FIGURA 21 

Efecto do secciones comisuralcs sobre los potenciales contralatera­

les de la vi'a olfatoria por estimulaci6n )1ipotalámica. 

Efecto de la secci6n de las comisuras posterior, supramamilar, su-

praqptica y anterior, sobre los PP en el BO y la CPP horno y 

contralateral. Aa registro control (PP en el BO); Ab después de la 

secci6n de la comisura posterior y supramamilar; Ac después de la 

secci6n de las anteriores más la secci6n de la comisura, supra!lptica 

y anterior. Obsérvese la atenuaci6n de los componentes le!!_. 

tos (N3) después de la secci6n de las comisuras. Ba control, PP 

en la CPP; Bb después de la secci6n de las 4 comisuras; Be regis­

tro e ontrol del PP transcortical, estimulac i6n de una CPP y registro 

en la otra CPP; Bd, registro después de la secci6n de las comisuras 

sobre el potencial transcortical. C, esquema del sitio de estimula­

ci6n Coordenadas: AlO. O; Ll. O; H-6. 5, correspondiente al NHVM. D, 

cortes esquematizados par a mostrar la altura a la cual se hicieron 

las secciones. Calibraciones 100 ¡iV; 10 ms. (Modificado de Guevara­

Aguilar y Aguilar -Baturoni, 1978). 
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"onforme asciend«n (21D). La figura 21C muestra el sitio del electro-

do de estirnulaci6n, que corresponde al NHVM. El efecto de la secci6n 

exclusiva de la CA, fue present<"..do en la figura 19, donde se observa el 

incremento en la amplitud de los componentes después de la secci6n. 

Este efecto ya ha sido observado por ot7os autores {Callens, 1965); 

mientras se registraba el PP en el BO por estimula ci6n de la CPP c o_g_ 

tralateral, los autores señalan que la CA parece estar ejerciendo un 

efecto inhibitorio sobre las células mitrales, a través de las células· 

granulosas. Al suspender la acci6n inhibitoria de la CA, la inhibí- · 

ci6n sobre la· células mitrales desaparece. 

Participaci6n del HFM como v(a de interconexi6n hipotálamo-sistema-

olfatorio 

El HPM es un haz muy largo formado por una gran cantidad de 
~· 

fibras que interconectan el sistema olfatorio con el hipotálamo. Véase 

figuras 4 y 5. Todas las conexiones formadas por el mismo son rec{-

procas; los trayectos de las fibras son tanto ascendentes como deseen-

dentes. Se ha encontrado que la porci6n·descendente es considerable-

mente más larga que la porci6n ascendente. 

Con el prop6sito de corroborar si el HPM es el sistema de Ji-

bras que llevan la informaci6n desde los núcleos hipotalámicos hacia las 

estructuras olfatorias, se procedi6n a practicar lesiones· a diferentes 

niveles del mismo y con diferentes técnicas. 

La figura ZZ muestra la extensi6n de la lesi6n a nivel del HPM, 
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FIGURA 22 

Seccio_n~_s _del HPM. 

____ .--:/'"-Éfecto de la secci6n del HPM sobre los PP en el BO' homolateral, 

por estimulaci6n del NHP. A registro testigo, antes de la lesién; 

B, inmediatamente después; C, una hora más tarde y D, represe~ 

ta la respuesta de solamente el componente rápido {Nl) a mayor 

velocidad de barrido. E, ,inmediatamente después. Arriba a la i~ 

quierda la flecha sei'iala la posic i6n del electrodo de estimulación. 

A; la derecha la extensi6n de la lesifu en el HPM Coordenadas: 

(Al3.5; L3.0: H-3.5). Superposici6n de 4 trazos. Calibraciones 

lOO¡iV .10ms (A, B, C) y 5 ms para (D y E). Modificado de Guevara-

Aguilar y Aguilar Baturoni, 1978). 
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a ·nivel del NHL, mientras se estaba estimulando el NHVM y se regis-

traba la respuesta provocada en el BO. La figura 22A corresponde al 

! 
registro control, entre A y B se practic6 la lesi6n con la técnica des-

crita por Sclaíani y Grosman, 1969, la cual consiste en introducir un 

tubo, en cuyo interior se localiza un alambre con la punta encorvada, 

calibrada a la curvatura para abarcar la extensi6n del HPM, este tubo 

se calibra estereotáxicamente para implantarlo en el HPM. 

Cuando se empuja el alambre en el interior del tubo éste real_i 

za un desplazamiento susceptible de seccionar las fibras del haz; la 

figura 22B muestras el efecto inmediato a la secci6n, se observa una 

disminuaci6n de la amplitud de los componentes rápido y lento, pero 

una hora después (22C) el primer component.e se ha p:> tcnciado y el 

componente lento se ha vuleto más susceptible a estimulaciones reite-

radas. 

Se procedi6 a hacer lesiones del HPM, pero a niveles más ro1!._ 

trales (a nivel de la regi6n preóptica y la comisura anterior), como 

se muestra en la figura 23: En esta ocasi6n se hicieron lesiones elec-

troli'ticas haciendo pasar corriente negativa directa (2-10 mA por 30s). 

El lado izquierdo de la figura muestra la extensi6n de la lesi6n, 22A y 

22C son registros controles de los PP registrados, A en el BO hornolate_ 

ral y contralateral y C registros en la CPP homo y contralateral rnien-

tras que está estimulando el NHP 22E; 22B y 22D son registros tornados 

después de haber lesionado electroli'ticamente el HPM; se observa que los 

PP horno y contralateralcs en el BO han disminui'do de amplitud pero sin 
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FIGURA 23 

Lesiones del HPM 

Efecto de la lesi6n electrolítica rostral del HPM, sobre los PP 

en el .BO y en la CPP por estimulación del NHP. Trazos superi.2_ 

res registros homolaterales. Trazos ingeriores registros contra­

laterales. A y C control de BO y CPP respectivamente. B y D 

después de la lesión electrolítica ( 5 ¡:¡A por 30s DC negativa) del 

HPM. E, sitio de estimulación. A la izquierda se muestra la e~ 

tensión de la lesión del HPM. Coordenadas Al4. 5; L3. 5 y H-4. 5. 

Calibraciones: 100 JlV; 10 rns. (Tomado de Guevara-Aguilar y AguJ. 

lar- Baturoni, 1978). 
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llegar a desaparecer, en 22D se observa la desaparici6n de la respues:.. 

·ta provocada en la CPP homolateral, en cambio ia respuesta en la CPP 

contralateral persiste. Estos datos nos indican que las fibras de loa 

ni1cleo.;; hipotal<:lmicos a la CPP homolateral son fibras del HPM que se 

dirigen al otro lado a nivel prob2.blemente de la comisura supra 9ptica. 

Los resultados obtenidos a nivel de los BOs nos plantean varias 

hip6tesis: 1) que las fibras no fueron lesionadas en su totalidad o bien 

2) que el número lesionado no fue suficiente para hacer desaparecer el 

potencial, es decir, que con la cantidad de fibras que quedaron es posJ. 

ble activar a las células del BO del PP. 

Se procedió con otra técnica a dañar las fibras del HPM. La 

6-hidroxidopamina (6-0HDA) es una substancia que induce depleción a 

largo plazo del contenido de NE y dopamina • 

. Cuando se administran 2 veces 200 jJ g. de 6-0HDA en el ven­

trículo lateral, es posible observar alteraciones ultraestructurales en 

el hipotálamo y en el núcleo caudado (Bartholin y cols. 1970). Aparen­

temente la 6-0HDA actúa como un falso trasmisor; por una inhibición 

en la sfntesis de catecolaminas. Observaciones llevadas a cabo por 

Bell y cols. {1970) reportan una caída progresiva en la concentración 

de NE hipotalámica, después de la aplicad Ón de 250 f g de 6-0HDA .. 

Aparentemente la actividad de la tirosina hidroxilasa se reduce en un 

50% dentro de 2 hs después de la inyección de 250 f g de 6-0HDA. 

Con el objeto de comprobar si: 1) el HPM, de acuerdo. ;i los 
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FIGURA 24 

Efecto de la 6-0HDA en preparaciones agudas. 

Efecto de la administración de 6-0HDA sobre el componente lento 

(N3) del BO homolateral y BO contralateral. A, gráfica que mues­

tra el efecto de la administración de 10, 20 y 40 p.g de 6-0HDA en 

5 µl de vehículo. Abscisas tiempo en horas; ordenadas amplitud de 

la respuesta en%. Se tomó la amplitud control como el 100%. B, 

la flecha señala el sitio del electrodo· de registro en el BOH; C, 

gráfica del efecto de la adminitración de la 6-0HDA sobre el 

BO contralateral. D, sitio del electrodo de estimulación. E, si­

tio del área donde se colocó la cánula en el HPM. (Tomado de 

Guevara-Aguilar, R. and H. U. Aguilar-Baturoni, Neurosciences 

Abstracts, 197 6). 
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resultados de lesiones electrolíticas lleva la informaci6n de loa núcleos 

hipotalámicos al sistema olfatorio, se procedi6 a hacer en una primera 

etapa ;;c¡:,·e:r.-irnentos a corto plazo (máximo de 6 hs). 

La figura 24 muestra los resultados en 5 gatos; arriba a la iz­

quierda (24A) se gráfica la magnitud del primer componente del PP en 

el BO homolateral, en funci6n del tiempo en hs. después de la adminis­

traci6n de 10, 20 y 40 pg de 6-0HDA en un volúmen total de 5¡.tl· 

La relaci6n se establece con respecto a la amplitud del 

PP en condiciones previas á la administraci6n de la droga. A la 

derecha (24C) se presentan los cambios en la magnitud del PP en el 

BO contralateral, (abscisas tiempo en hs; ordenadas, magnitud del PP 

en o/o); y en el re:uadro se rruestra. el sitio de registro en el BO horno!!!_ 

teral. Obsérvese _que a la hora y 30 minutos y con 40 pg· de 6-0HDA, 

en 2 aplicaciones de 2. 5 pl cada vez con intervalo de 1 hora, la ampli- · 

tud del PP se ha atenuado en un 60%, para mantenerse por un tie;npo 

de hasta 4h. .Apartentemente con 10 y hasta 20 pg no se obtuv6 efecto 

significativo, en cambio 40 >1g si son efectivos. Se hicieron experi­

mentos testigo administrando exclusivamente el vehrculo en el cual se 

disolvía la 6-0HDA (ácido asc6rbico en soluci6n salina). La figura 

24D muestra el sitio de estimulaci6n y en 24E se esquematiza el lu- .. 

gar donde fue administrada la 6-0HDA, en el HPM, área correspondie!!_ 

te al NHL. 

Decidimos probar en animales cr6nicos el efecto de la admini~ 

traci6n de la 6-0HDA. Para ello se procedi6 en una primera etapa a 
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implantar electrodos a permanencia (Aguilar-Baturoni y cols. 1976) 

en el BO o en la CPP ipsilateral y un electrodo de estimulaci6n en 

el NHP o en el NHVM y una cánula en el HPM. Durante una sem~ 

.na se registró diariamente para medir la amplitud de los potenciales 

provocados después de la recuperación, de la intervenci6n quirúrgica. 

Pasada una semana se hizó la administración única de 40 p.g en 5 ¡il 

de 6-0HDA en el HFM; ~e hicieron los registros por varios días ha.!!_ 

ta· completar 15. 

La figura 25 muestra los resultados obtenidos en 3 gatos, re­

gistrando el componente lento del PP en el BO homolateral (N3) p Cit" 

estimulaci6n del NHP. Observamos que 2 hs. después, el componente 

se ha potenciado más de un 100%, pero al cabo de 24 hs la amplitud 

es de s6lo un 50-60% del testigo y al cabo de 2 días, el componente 

desaparece por completo y permanece en estas condiciones por 4 días. 

Estos experimentos no fueron seguidos por un tiempo mayor. 

En otro lote de animales se administr6 una dosis mayor, (60 ¡ig) 

y se hicieron observaciones más prolongadas. La figura 26 resume 

estos resultados; se muestra el componente lento (N3) del PP del BO 

homolateral y se observa que no hay potenciación inmediata, ya que 

a las 24 hs el componente sólo se ha reducido en un 25% pero al cabo 

de 2 días ha desaparecido por completo, sin embargo a los 4 días no 

tan solo ha regresado a su valor control sino que lo sobrepasa, es­

ta potenciación oscila por 5-6 días en un 80%, y al cabo de 7 días se 

acerca al 100%. 
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FIGURA 25 

Efecto de la 6-0HD.A, preparaciones crónicas. 

Gráfica que muestra el efecto durante 4 días de la administración 

de una dosis única de 40 ¡ig de 6-0HDA en el HPM, sobre el com 

ponente lento (N3) del BOH pcr estimulación del NHP, en animales 

cr6nicamente implantados. Los registros testigo se tomaron como 

el. lOOo/o. · Abscisas tiempo en días y ordenadas ampÜtud del PP en o/o. 
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FIGURA 26 

Efecto de la 6-0HDA sobre el PP en el BO en preparaciones cr6-

nicas. 

Gráfica que muestra el efecto durante un tiempo más prolongado 

(8 dfas) de la administraci6n de 60 µg como dosis Única de 6-0HDA 

en el HPM, sobre el componente lento (N3) del BOH por estimu­

laci6n del NHVM. Abscisas tiempo en d{as y ordenadas amplitud 

del PP en o/o. 
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La figura 27, muestra los cambios que ocurren en el componen. 

te lento N?. del PP en el TO homolateral por la administraci6n de 40 

pg . de 6-0HDA e:. una preparaci6n aguda. En 27.A, se muestra el 

registro testigo por estimulacl6n del NHP, entre A y B la administra-

ci6n de 40 en 5 fil de 6-0HDA, como dosis única. 27B corres-

ponde a media hora después , 27C una hora y 27D 2 hs más tarde, se 

observa en este trazo que el ascenso del PP es más rápido que en el 

registro testigo (27A); así también se observa que la amplitud del po-

tencial se ha incrementado ligeramente. 27E 3 hs después, 27F 4 hs 

y 270 5 hs más tarde, donde se observa la desaparici6n completa del 

PP en el .TO. 

En un lote de 3 animales se hicieron implantaciones a permanen. 

cia, en la CPP homolateral como lugar de registro y en el NHP como 

sitio de estimulaci6n y se coloc6 una cánula en el área cubierta por el 

HPM como sitio de estimulaci6n y se coloc6 una cánula en el área cu-

........ hierta por el HPM. La figura 2~ muestra los resultados obtenidos • 

.Arriba, se grafica la amplitud del PP durante 11 días después de la ad-

ministraci6n de 60 ug · en 5 pl de 6-0HDA,, a las 24 • h s - la amplitud 

. del PP se ha reducido en un 30%, transcurridos 2 días (2SE), el poten-

. ·" :-~;.-.1.e1:.<':.,.r~~:;.p<l.recido, entre el 4o. y el So.día oscila entre el 10 y el 20% 

ue la arnpiitud testigo y a partir del 60. día se inicia su recup eraci6n; 

•• ,'T'f"..n~.~. ,,J ... i;i0.~.'.'!:J!~' lOo. día alcanza su amplitud control y a partir del llo. 

día se observa una potenciación de casi el 100% este efecto fue seguido 

.po.r,;!i .. ni"~~_. . . !-~' .,rarte inferior de la figura muestra: 28A ·registro tes -

··' .'·· · ... : :·· ~ . 
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FIGURA 27 

Efecto de la administración. de 6-0HDA sobre el PP en el TO. 

Efecto de la administración en una preparación aguda de 40 ¡ig 

de 6-0HDA en el HPM sobre el componente lento N2 del PP re­

gistrado en el. TO por estimulación del NHP. A, registro control, 

B. media h después; C una hora; D, 2 hs; E, 3 hs; F 4 hs; G, 5 

bs después de la administración de la 6-0HDA. Calibraciones 

100 l1V; 20 ms. (Tomado de Guevara-Aguilar R. and HlJ, Agui­

lar-Baturoni. Neurosciences Abstracts, 1976). 
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FIGURA 28 

Efecto de la. ó-OHDA sobre el PP en la CPP en preparaciones cr6nicas. 

Efecto de la administraci6n de 60 p.g 5 p.l de 6-0HDA sobre el 

componente lento N3 del PP registrado en la CPPH por estimula­

ci6n del NHP. Arriba la gráfica de la amplitud de los PP regis­

trados durante u ·días. Abscisas tiempo en días. O.rdenadas am­

plitud del PP en "/o. Abajo: A registro testigo; B 24 hs después; 

c. 2 dfas; D, 8 días E, 11 días después de la administración de 

la 6-0HDA. Calibraciones 100 p.V, 20 ms. 



·~ 

91 

tigo, 28B, 24 hs después, 28C 2 días después, 280 8 di'as Y 28E 11 

días después de la. administraci6n de la 6-0HDA, donde se observa el~ 

ra.mente que el potencial so ha incrementado en casi un 100% del val or 

testigo. 

Registro de la actividad unitaria 

Con el objeto de conocer un poco más acerca de la naturaleza 

de las influencias que los n6cleos hipotalámicos ejercen sobre las estru_s 

turas olfatorias, procedimos a hacer registros extracelulares con una mJ. 

cropipeta colocada en el BO o en el TO y estimulando con pulsos 6nicos 

o trenes de estimulaci6n los núcleos NHL, NHVM o NHP. Los result~ 

dos fueron obtenidos de 96 células en 26 gatos. De las 96 células re­

gistradas 80 respondieron con aumento o disminuci6n en su frecuencia 

a la estimulaci6n hipotalámica. De las células respondieron, 45 o sea 

el 56. 2% mostraron un claro incremento en su frecuencia, 22 o sea el 

27. So/o lo hicieron con disminuci6n y 13 neuronas (16. 2%): mostraron p~ 

trenes complejos de descarga. La figura 29 muestra algunos de los p~ 

trones encontrados en el TO por estimuiaci6n hipotalámica. Se está 

estimulando con trenes de 1-Zs de duraci6n, 40Hz y 800 pA. 29A una 

neurona que es silenciosa y que cuando se aplica el estímulo descarga 

con una salva de 4-5 espigas, 29B neurona que deja de descargar i~ 

mediatamente después de aplicado el estímule, 29C después de una 1~ 

tencia de 1-Zs, se inicia una descarga que perdura por varios segundos, 

29D disminuci6n inicial, en este tipo de neuronas se observ6 una re­

laci6n estrecha entre la duraci6n de la supresi6n y la frecuencia de 

estimlllaci6n {véase figura 30), 29E descarga inmediata con 1-2 espigas 
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FIGURA 29 

Registro de actividad unitaria. 

Patrones de d"escarga registrados en el TO por estimulaci6n del 

NHL (800 uA; 40 Hz Zs). (remado de Guevara-Aguilar, R., L. 

P. Solano-Flores and H. U. Aguilar-Baturoni, Neurosciences, 

Abstracts V 5 p. 910,· 1975. 

• 
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para después permanecer silenciosa por 2-3s para continuar finalme!!_ 

te con la frecuencia inicial, 29F corta supresi6n y después increme!!_ 

ta en la frt::ou<>ncia de descarga, estas neuronas fueron engobladas 

dentro del grupo ele las que incrementaron su frecuencia de descarga. 

Al correlacionar la frecuencia de estimulación con las características 

de la respuesta se observ6 que existía una relaci6n directa enre la fr~ 

cuencia de estimulación y la duraci6n de la supresión. La figura 30 

:muestra estos resultados. En 30A arriba a la izquierda un histograma 

periestímulo.. El registro corresponde al TO y se estimula el NHL 

con loa siguientes parámetros de estimulación: 800 ¡1A, 40HZ Is de 

duración, 30E se incrementa la frecuencia de estimulación a 60Hz y la 

sup resi6n se prolonga, 30C con frecuencia de estimulaci6n de 80Hz. 

Este tipo de unidades frecuencia-dependientes fue también observado 

pero con el voltaje y la duraci6n del tren. Se probaron O. Ss, l. Os y 

2.0s de duración. 

La figura 31 muestra el resultado de una unidad que responde a 

· la estimulación hipotalámica incrementando su frecuencia de descarga, 

obsérvese la relaci6n directa entre la frecuencia de estimulación y el 

· incremento en la frecuencia de descarga. En la parte inferior. se mue~ 

tra un registro original del efecto de la estimulación del NHL con 80 
~( 

.,, ('~~ 
Hz. Este patron de des~~ga fue el observado con mayor frecuencia 

,; 

(56. 2o/o) en las unidades registradas del TO. 

La figura 32 resume la distribución de las neuronas que respo!!_ 

dieron, los ci'rculos llenos representan las neuronas que cambiaron su 
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FIGURA 30 

Histogramas y registros de la actividad uni ta.ria en el TO. 

Histogramas periestímulo de la descarga de una neurona registrada 

en el TO que respondió suprimiendo su frecuencia de descarga por 

·la estimulación del NHL, con diferentes frecuencias del tren de 

estimulación. , Las líneas negras verticales representan el número 

de espigas durante Is. La barra obscura representa el tren de es-:­

timulación de ls de duración con 40, 60 y 80 Hz respectivamente 

para A, B y e; A la derecha los t!:razos originales. (Tomado de 

Guevara-Aguilar, R., L.P. Solano Flores and H. U. Aguilar-Ba­

turoni, Neurosciences, Abs. 1979)-. 
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FIGURA 31 

Registro de actividad unitaria en TO. 

Histogramas periestímulo de la descarga de una neurona registrada 

en el TO que respondió aumentando su frecuencia de descarga ante 

la estimulación del NHL con düerentes frecuencias del tren de es­

tirnulación. Las líneas negras verticales representan el número de 

espigas durante ls. La barra obscura representa el tren de esti­

mulación de ls de duración de 40, 60 y 80 Hz respectivamente para 

A, B y C,. Abajo un trazo· original por estimulación (800 ¡iA; 80 

Hz ls). (Tomado de Guevara-Aguilar, R., L. P. Solano-Flores and 

H. U. Aguilar-Baturoni. Neurosciences Abstracta, 1979). 
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FIGURA 32 

Representaci6n esquemática de las neuronas reguladas en el TO. 

Cortes histológicos esquematizados que resumen los sitios donde la 

punta del microel.ectrodo registr6 las unidades del TO por estimul~ 

ci6n hipotalámica. Ci'rculos llenos neuronas que respondieron. Ci'E.. 

culos Vacíos neuronas que no modificaron su patr6n de descarga. 

.· 
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patr6n de descargas y los círculos vacíos las neuronas que no modifi­

caron su patr6n de descarga. Obsérvese que no parece haber una di~ 

tribuci6n preferenc::ial para las ~euronas que responden, con respecto 

a las que no lo hacen, lo quo sí llam6 la atenci6n es que un buen nú­

mero de neuronas que respondieron se localizaron en la regíón corre.!!_ 

pendiente a los núcleos de la Banda Diagonal de Broca, sin embargo 

la mayor parte de las neuronas registradas quedaron localizadas dentro 

del TO. 

El estudio con microelectrodos de las respuestas obtenidas en el 

BO se llevó a cabo en 3 gatos y en 15 ratas. Cuando estabamos regis-

trando en el TO se utilizaron ratas por primera vez. Debido a la fac_i 

lidad en el manejo de estos animales se inici6 el estudio en esta espe­

cie, dejando la parte correspondiente al registro en el BO en ratas. 

La figura 33 es un ejemplo de registro en el BO de un gato por 

estirnulaci6n del NHL, 33A muestra los 2 trazos superiores la activi -

dad basal previa al estímulo, el siguiente trazo se marcó el artefacto 

de estimulación 800 ¡iA, 40Hz, 2s; obsérºvese la prolongada inhibicién 

por varios segundos para_ al final instalarse nuevamente la actividad 

basal; 33B es otra unidad, se _aplican los mismos parámetros de es­

tirnulaci6n y el efecto es similar, supresión de la descarga por 3-4s. 

La figura 34 a la izquierda muestra el área de distribuci6n de las 

neuronas registradas en el BO. Se observa que al total de las neu­

ronas registradas, 23 se distribuyeron a nivel de la capa de las cél.\!. 

ias mitrales y capa de células granulosas, a una profundidad de 1300 pM 
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FIGURA 33 

Regul. aci6n de actividad unitaria en BO. 

Trazos originales de las neuronas registradas en el BO, que respo~ 

den suprimiendo su frecuencia de descarga por estir':'lulaci6n del 

NHL (800 µA, 40 Hz 2s). Tomado de Guevara-Aguilar, R., L. P. 

Solano-Flores and H. U. Aguilar-Baturoni, Neurosciences Abstracts, 

1979). 
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desde la superficie. Se hiz6 registro simultáneo del PP en el BO por 

eetimulaci6n del NHL, del lado derech~ de la figura 34, se muestra 

arriba {34 A) 4 trazos superpuestos de PP registrados en el BO con 

diferente intensidad de estimulaci6n {600, 700 y 800 p.A). se observa 

que durante el ª"sarrollo c.Jel PP no hay descargas y que las unidades 

empiezan a activarse después de la fase de descenso del componente 

lento del PP, en 34B se muestra el mismo fen6meno pero a una ve­

locidad menor; 34C, trazo superior, se está estimulando con pulsos 

únicos de l. 5 mA de intensidad, siguiente trazo l. 6 mA aparece el 

PP y se observa una descarga inicial seguida por una supresi6n la 

cual va aumentando conforme se incrementa la intensidad del estímulo 

hasta por 150 ms, como en el trazo inferior. 34D, se muestran foto­

grafías registradas de otras unidades. En esta unidad no se muestra 

la descarga inicial como se observa en la ~nidad que le precedía, pero 

es claro que durante el desarrollo del PP se suspende la descarga 

unitaria. 

Resultados de la administraci6n de la enzima PR 

Toda la fase experimental llevada a cabo nos planteaba clarame.!1. 

te la presencia de una influencia hipotalámica ejercida sobre las estrus· 

turas olfatorias. El siguiente paso sería el demostrar su presencia 

fsica; para ello procedímos a desarrollar la técnica de la PR, que. co­

mo se sabe es una enzima que es transportada intraxonalmente por vía 

retr6grada hasta localizarse en los somas neurales. 
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Esta parte experimental se realiz6 en 10 gatos con administració­

nes de PR tanto en el BO como en el TO. De los resultados experime.!!_ 

tales electrofisiol6gicos se plantc6 la posibilidad que el TO estuviera as_ 

tuando C.on10 u.na vía final común de influencias provenientes que antes 

de alcanzar el BO, hicieran relevo eu <>l TO, si ésta era la situaci6n 

posiblemente se pudiera demostrar que el TO recibir{a una mayor can­

tidad de fibras centrífugas que las que llegaría directamente al BO. 

La figura 35 arriba muestra en 3 cortes la extensión ocupada 

por la cánula en el BO, se observan algunas neuronas marcadas en las 

siguientes estructuras A, corteza prepiriforme, B, TO C, Banda Dia­

gonal de Broca D, región pre6ptica E, hipotálamo lateral F, regi6n P!:.. 

riventricular G, núcleos del rafé y H, locus coeruleus. En estos pri­

Ineros experimentos nos encontramos con neuronas marcadas más 

atrás del hipotálamo, como en el locus coeruleus y núcleos del rafé. 

La figura 36 muestra arriba el sitio de administración de la 

PR en el TO y abajo algunas neuronas marcadas en diferentes estru.s 

turas A, regi6n preóptica B, hipotálamo ·lateral C, núcleo talámico do!_ 

somedial D, substancia nigra E, núcleo tegmental ventral F, substancia 

gris central G,. núcleos del rafé y H, locus coeruleus. 

De estos resultados concluíinos que las estructuras del tallo C!:_ 

rebral envfan fibras a la vra olfatoria. 

La figura 37 resume los resultados obtenidos cuando se compara 

la administración de PR en el BO y en el TO. Círculos vacíos lado 

izquierdo, muestran las neuronas marcadas después de la administración 
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F!:GURA 34 

Efecto de la estirnulacién hipotalámica sobre el PP y la actividad 

unitaria en el BO. 

Trazos originales de la actividad unitaria y del PP en el BO homo­

lateral por estimulaci6n del NHL, con esti'mulos únicos. A, efecto 

del incremento de la intensidad de la estinulaci6n de 600, 700 y 

.800 pA. Superposici6n de 10 trazos. B. a menor velocidad de barr.i 

do. C y D 2 dife.rentes unidades registradas. A la izquierda se 

esquematiza el sitio donde qued6 la punta de la micropipeta. 
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FIGURA 35 

PR en BO. 

Fotomicrografías de neuronas marcadas por la aplicaci6n microionto­

forética de PR en el BO, Arriba extensi6n de la inyecci6n en el BO . 

.Abajo neuronas m·arcadas en A, CPP; B, TO; C banda diagonal de Br2_ 

éa; D, regi6n preóptica, E, hipotálamo lateral, F, s17bstancia gris 

periventricular; G, núcleos del rafé dorsal; H, locus coeruleus. (To­

mado de Guevara-Aguilar y cols. 1982). 
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FIGURA 36 

PR en TO. 

;r-otomicrografías de neuronas marcadas despu~s de la aplicaci6n 

microiontoforética de PR en el TO. Arriba extensi6n de la inye.s_ 

ci6n en el TO. Abajo neuronas marcadas en: A, regi6n pre6ptica; 

B, HL; C, núcleo talámico dor somedial; D, substancia nigra; E, n!!, 

ele os tegmentales ventrales; F substancia gris central; G, núcleos 

del rafé ventrales; H, locus coeruleus. {Tomado de Guevara-AguJ. 

lar y cols. 1982). 





FIGURA 37 

Mapeo ~ornparativode PR en BO y TO. 

Secciones coron"les esquematizados para. comparar la frecuencia de 

n·euronas marcadas después de la administraci6n de PR en el TO 

(cfrculos llenos) contra las neuronas marcadas después de la admi­

nistraci6n de PR en el BO {círculos vací'os). {Tomado de Guevara­

Aguilar y cols. 1982. 
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de PR en el BO y loe cfrculos llenos de e pu és de la administraci6n 

de PR en el TO. Nuevamente llama la atención la cantidad de neu­

ronas marcci.das en los núcleos hipotalámicos por administraci6n de 

PR en el TO. 

En algunos de los experimentos llevados a cabo se hicieron co!:_ 

tes horizontales, sagitales figura 38 y los usuales coronales. Con el 

objeto de buscar la presencia de fibras marcadas con PR, nos encon­

tramos que el HPM fu~ uno de los haces que se marcaron claramente. 

La figura 39 muestra axones marcados con neuronas a nivel del NHL, 

en la zona cubierta por el HPM, después de haber administrado la PR 

en el TO, el lado derecho 39B de la figura neuronas y axones en caJ:B 

po obscuro y en el lado izquierda 39A en campo claro. 

Al estudiar los sitios en los cuales las fibras que ascienden por 

"' ' HPM sufri'an decusaciones, nos encontramos que a nivel de la comisura 

supra9p'tica aparecían axones cruzando al lado opuesto como se 

observa en el figura 40B, el lado derecho muestra neuronas marcadas 

en el lado ipsilateral 40C, E, a:1 área correspondiente del NHL y .en 

el lado izquierdo algunas neuronas marcadas en· el lado opuesto 40A 

y 40D. 
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FIGURA 38 

PR en el BO de ratas . 

Cortes sagitales seriados que resumen las neuronas marcadas en 

un cerebro de rata, después de la administración unilateral de PR 

en el BO. Círculos negros pequeños representan una neurona ma.r. 

cada. Los cfrcuios más gran des representan más Cle 5 neuronas 

n~:e.rcada·s. (Tomada de Guevara-Aguilar y cols. 1982). 
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FIGURA 39 

PR en el TO. 

Fotomicrograíra de neuronas y axones marcados en el NHL, en el 

área cubierta por el HPM. A, campo claro B, campo obscuro., 

Después de la administraci6n de FR en el TO. 

' 
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FIGURA 40 

.Axones del HPM marcados con PR • 

.Axones marcados en el HPM (B), cruzando al lado cpuesto a nivel 

de la comisura supraquiasm.ática. C y E NHL homolateral; .A y D 

NHL contralateral. 

' 



CAPITULO V 

p1i,..-.;USION 
----

Desde los t:-'•baj os de Adrian (1942) se conoci6 la existencia 

de dos tipos de actividad eléctrica en el. sistema olfatorio; la activJ. 

dad intrí'nseca y la actividad inducida. La primera de acuerdo a lo 

observado por Gerard y Young (1937) y Adrian (1950) es independien-

te de los impulsos nerviosos aferentes, por lo tanto está presente en 

el bulbo olfatorio desconectado del cerebro, e incluso después de la 

eliminaci6n de la mucosa olfatoria; y la actividad inducida depende de 

la entrada de iníorrnaci6n olfatoria. 

En (1960) Hernández-Pe6n y cols. y previamente Lavin y cols. 

(1959) describieron un tipo de descarga en el bulbo olfatorio (de 30-38 

hz) la cual se desencadenaba por cualquier estimulaci6n sensorial y 

ellos la denominaron 11Rea'cci6n de despertar del bulbo olfatorio y pla!!_ 

tearon una idea interesante, el que este tipo de actividad representa-

ri'.'a, la presencia de influencias centrí'íug:i:s sobre el bulbo olfatorio 

ya que el mismo efecto en el bulbo olfatorio era obtenido por estirnu-

laci6n de la íormacién reticular mesencefálica, y por la estimulaci6n 

multisens orial. 

La influencia retí'culo-mesenceíálica sobre el sistema olfatorio 

planteaba una ví'a directa sobre las neuronas de segundo orden locali-

zadas a nivel del bulbo olfatorio, o un efecto indirecto a través de los 

m'1sculos respiratorios. La influencia de la formación reticular S,2 
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bre las neuronas de segundo orden fue demostrada por nosotros {Gue-

vara-Aguilar y cols. 1973) al idenHficar con la técnica de potenciales 

!'.'t'ovocados una vía neural a diferentes estructuras oliatorias, bulbo ol­

fatorio, tractt:> olfatorio lateral, tubérculo oliatorio y corteza prepiriío,.E 

me. Tratando de dernostrai: la vía seguida desde la formaci6n reticu­

lar mesenceíálica hacia el bulbo olfatorio (Herriández-Pe6n, 1960) hacen 

secciones de la comisura anterior y encuentran que la reacci6n de de.!!_ 

pertar del BO desaparecía pero se reinstalaba al cabo de dos dras. E.!!,. 

tos datos hacían pensar en el otro tipo de fibras que alcanzan al BO, 

como lo había propuesto Ram6n y Cajal (1904), las _llamadas por él 

fibras gruesas y que viajan por el tracto olfatorio lateral. 

Este mismo tipo de actividad hipersincr6nica registrada en ambos 

bulbos olfatorios por estimulaci6n hipotalámica, hacía pensar en la pre­

sencia de influencias centr(íugas sobre las neuronas de segundo orden 

en el sistema olfatorio y planteaba la presencia de una vía neural. La 

traqueostornía y la recuperaci6n del efecto que sobre la actividad hipersi!!_ 

cr6nica tenía la estimulaci6n de los núcleos hipotalámicos, planteaba la 

existencia de un efecto central. 

La actividad hipersincr6nica observada en el bulbo olfatorio está 

también presente en otras estructuras olfatorias, como los núcleos ol­

fatorios anteriores, la corteza prepiriforme, la amígdala y el tubérculo 

olfatorio. Adrian (1950) había hecho notar que ésta actividad dependía 

del estado de alerta del animal. Mac Lennan y Graystone (1965), lo de.!!_ 

criben para la amígdala, la estimulación eléctrica del sistema activa-
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dcr reticular (4. 5 v 100 hz) causa la inmediata aparición en la amígdala 

de la actividad de 40 hz. Estos autores hicieron una observación inte­

resante, si el a1,imal se encuentra en un estado de alerta, la aplicaci6n 

ue un estímulo olfatorio snpdme la actividad de 40 hz en la amígdala, 

en cambio, si el animal no está alerta '.1a aplicaci6n del mismo estímulo 

olfatorio hace aparecer la actividad de 40hz. No observamos ninguna d.i 

ferencia en la frecuencia respiratoria por la estimulación olfatoria. ind~ 

pendientemente que el animal estuviera en estado de alerta o no y con­

cluyeron que es la amígdala la desencadenante de esta actividad hiper­

sincr6nica en el bulbo olfatorio. Sin embargo, BressÚ y Freeman (1980) 

muestranen diferentes especies, gatos, rata y conejo que la actividad 

·en el bulbo olfatorio es relativamente independiente de la actividad hi-

persincrónica en la corteza prepiriforme o en los núcleos olfatorios ª!!.. 

.,,.. teriores. 

La importancia de los núcleos hipotalámicos (NHVM) en el .control 

neural de una variedad de mecanismos autonómicos, neuroendocrinos y 

conductuales es ampliamente reconocida.' Actualmente se sabe que los 

NHVM juegan un papel muy importante en la regulación de la liberación 

de varias hormonas, incluyendo la hormona del crecimiento (Frohman 

y Bernardis, 1968; Bernardis y Frohman, 1970, 1971; Martín y cols. 

1973); de la insulina {Sutin, 1963); Hales y Kennedy, 1964; Frohman y 

Bernardis, 1968, 1971; Goldman y cols, 1974; de glucagon (Frohman y 

Bernardis, 1971; Frohman y cols. (1974); tirotrofina (Browstein y cols. 

1974);. gonadotro!inas (StumpC, 1970; Field, 1972; Palkovits y cols. 1974b; 
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licado en la regulación de la ingesti6n de 

'anson, 1942 a, b; Brobeck y cols, 1943; 

: y Manl, 197 4). 

j usando la técnica de Golgi en ratón, cone-

1s axones de las neuronas de los NHVM 

:::i rodeaba, pero sin poderlos seguir más 

~~n la técnica de Golgi en ratas, observa!!_ 

:ctronas de los NHVM se incorporaban al 

:~tilares, seguían un curso paralelo y algunas 

:.:e la comisura supra6ptica de Meinert. Po!!,_ 

~· (1968) y Millhouse (1973) confirmaron las 

~ el curso inicial de los axones con la téc -

.::ouse dio información adicional acerca del 

... ¡ de los NHVM, describiendo un componen­

:· y fibras que entraban al HL para continuar 

.~erales a zo'na incerta, así como proyecci.2_ 

·:tntral a 'los NHVM, algunos axones entraban 

'.iien se extendían rostralmente. dentro del 

:':I1ente dentro del área premamilar, Desde 

·:onece la contribución que los axones de 

.:en a las fibras del HPM. 

':.; a través del registro electrográfico de la 

. el BO, . TOL, TO y CPP por estimulación 

·,::.i influencia que estos núcleos hipotalámicos 
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lateral posterior y ventromedial estaban ejerciendo sobre el sistema ol 

fatorio, sin embargo, se presentaban limitaciones técnicas para el anf 

lisis de la influencia hipotalámica sobre el sistema olfatorio. El hecho 

que las res.puestas hipersincr6nicas apareci'an aun con bajas intensidades 

apoyaba un efectc central. La técnica que se antojaba Útil para la de-

terminación de la vi'a seguida desde los núcleos hipotalámicos era la 

de los potenciales provocados. 

Llama la atención que en el registro de los diferentes componen. 

tes de los potenciales provocados en el BO las respuestas más lentas, 

fuesen registradas por estimulación de las porciones dorsales de los 

núcleos hipotalámicos y además estos componentes !'re sentaban las ma­

yores latencias. La medida de la latencia fue hecha a la primera res -

puesta negativa (Nl). Parece ser que los componentes negativos repr!!_ 

sentan el componente activo de la onda (Brazier, 1960, Chang, 1959). 

En cambio los componentes rápidos sólo era registrados cuando el ele::_ 

trodo de esiimulación descendi'a a las porciones ventrales de los núcleos 

hipotalámicos. Estos datos hacen pensar en la activación de diferentes 

elementos neurales, conforme el electrodo va descendiendo. 

No encontramos diferencias significativas entre las latencias de 

los diferentes componentes registrados en las estructuras olfarorias BO, 

TOL, TO y CPP por estimulación de los núcleos NHVM, NHL, NHP. 

Sarne y Feldman (1970) al registrar potenciales provocados en el hipo­

t<Ílamo por estirnulación sensorial (nervio ciático) no encuentran ninguna 

diferencia en las latencias de las respuestas iniciales en registros he -
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chos desde las porciones más anteriores del hipotálamo hasta el nivel 

del hipotálamo posterior, sin embargo descubren diferencias en las 

latencias u., los registros hechos en el NHL con respecto al NHVM; 

algo similar fue descritc por Feldman para las respuestas registradas 

por estímulaci6n acústica en el NHL, con una diferencia de 1 ms con 

respecto a lo registrado en el NHL. Este autor concluye que las re~ 

puestas registradas más cortas en el NHL indicarían que algunas de 

las proyecciones sensoriales tienen entrada preferente al hipotálamo l~ 

teral a través del HPM y de aquí' al NHM. Otro grupo de autores 

(Barraclogh .Y Cross, 1963) tampoco encontraron diferencias de laten­

cias con registros hechos en diferentes núcleos hipotalámicos a la es­

timulación rnultisensorial. 

Malliani y cols (1965) registraron potenciales provocados en regi,2_ 

nes hipotalámicas de gatos por estimulación somática. Admitieron que 

el potencial provocado representa la activida:l local desencadenada por el 

est(mulo, primero al hecho de que fue posible registrar el potencial bip2_ 

larmente y segundo al hecho de que se i;egistró actividad unitaria en r~ 

lación fija con algunas ondas de los potenciales provocados. En nuestros 

experimentos, para confirmar el origen la: al de la respuesta provocada 

y no debida a difusión de corriente eléctrica desde regiones distantes a.s_ 

tivas, se lesion6 el ectrolíticamente la región de registro y se observó 

que la respuesta provocada era abolida. Debido a que la lesión abolió 

los generadores de actividad ya no fue posible registrar ninguna respue~ 

ta. 

Ya en 1973 (Guevara-Aguilar y cols) se había postulado al tubér-
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culo olíatorio como una estaci6n de relevo de influencias retículo-mesen­

cafélicas hacia el sistema olfatorio en ésta serie de experimentos resul­

tados similares .fueron observados. Debido a que el TO es una estruc­

turo. de gran tamaño, la destrucci6n electrolítica debi6 abarcar una zona 

que iba desde la línea media hasta L4. O. 

El hecho de que los potenciales provocados pudiera ser registra­

dos bilateralmente se explica por el gran número de decusaciones que 

sufren las fibras ascendentes que viniendo desde los núd eos hipotalá­

micos ascienden hasta el telencéfalo. 

Uno de los sistemas de íibras que inicialmente se postul6 fuera 

el puente de interconexi6n entre los BOs fue la comisura anterior, en 

1959 Walsh registra la respuesta provocada en el BO por estimulación 

del lado contralateral y propone a la CA como ese sistema .de fibras 

de interconexi6n, aun cuando el mismo autor no descarta lá posibilidad 

·de que existiera otro sistema adicional a la CA como vía de interco­

nexi6n interbulbar, ya que la abolición del potencial provocado en el BO 

opuesto s6lo era obtenido cuando se seccionaba el pedúnculo olfatorio y se 

hacía una sección parasagital externa que interrumpía la comisura ante­

rior y probablemente destruiría otras estructuras que pudiera ser la vía 

alternamente. 

Los experimentos de Lohman 1963; Lohman y Lammers 1967 y 

Valverde 1963, 1965, ·demuestran que la CA está interconectando a los 

NOA de un lado con los NOA y el BO del lado contralateral. Obser -

vaciones iniciales llevadas a cabo por Ramón y C ajal mostraban que 
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la lesi6n de un BO ocasionaba degeneraci6n en el Iio y propone que los 

axones de las células empenac:hdis forman la rama anterior de la CA, 

la cual establece contacto sináptico con las células granulosas, sin em­

bargo los resL11tados exper mentales de Lohman, 1963; Lohman y Lammers. 

1967; Val verde. 1963, 1968; h;i.sados en la falta de degeneraci6n en un BO 

cuando el otro BO o la CA era lesionada, en cambio cuando los NOA. 

eran lesionados una clara degeneraci6n terminal era observada tanto en 

los NOA contralateral como en el BO contralateral estos datos anat6mi-

cos echaron por tierra la proposici6n de Ram6n y Caja! (1904) acerca 

del origen de las· fibras de la CA. En los estudios llevados a cabo por 

Callens (1965) este autor propone también a la CA como sitio de interco-

nexi6n de .proyecciones de la CPP de un lado con el BO y la CPP del 

lado opuesto. 

Nuestros resultados descartan la CA como sitio único de interco­

nexi6n de las proyecciones de los núcleos hipotalámicos hacia el sistema 

·olfatorio ya que en todos los casos de secci6n completa en la línea me­

dia de la CA, lo único que fue observado fue una potenciaci6n del pote!!_ 

cial provocado en las estructuras contralaterales. Varios autores, (ver. 

Callens, 1965) han postulado que la secci6n de la CA produce una poten­

ciaci6n del potencial provocado en el BO por estimulaci6n de la CPP coQ_ 

tralate:ra l • 

. En un hecho bien conocido que el HPM está formado por diferen­

tes tipos de fibras con orígenes diferentes· y aparentemente de natura­

leza también diferente, dentro de estas Últimas se han encontrado fibras 



105 

serotoninérgicas, dopaminérgicas, adrenérgicas y colinérgicas (Pal­

kovits y cola. 1977; 1979, Parent y Roirier, 1969). 

En loo experimentos en los cuales se hiz6 secci6n del HPM a 

nivel del NHL, mientr.:." e~ registraban los potenciales provocados en 

las diferentes estructuras, se observ6 claramente la atenuaci6n en el 

registro de la estructura ipsilateral, sin cambios importantes en el 

potencial contralateral, sin embargo, llamó la atencién que al cabo 

de una hora el primer componente rápido se había restaurado, aunque 

no con la amplitud inicial y los componentes lentos se presentaban 

más susceptibles a la estimulaci6n reiterada, Parent y Poirier (1969) 

al lesionar el HPM en gatos a nivel del hipotálamo laterorostral ob­

servaron una casi depleci6n de la concentración de dopamina en el n& 

cleo estriado, sin describir cambios a nivel de algunas de las estruc­

turas olfatorias, ni en el contenido de serotonina del estriado. Estos 

datos nos están indicando que el HPlv.1; por estar formado por una gran 

cantidad de fibras resulta bastante difícil de destruir por completo. 

· I:Csde los estudios experimentales de Dabowsky (1912) y Zyo y 

Ban (1963) de demostr6 que el HPM está constituído por fibras bidi­

reccionales desde las estructuras límbicas del cerebro anterior, NOA, 

TO hasta los núcleos del mesencéfalo. El HPM consiste de uha Pº!:. 

ci6n dorsal y una ventral, las cuales convergen en la RPO lateral; 

rostra,lmente el HPM es intersectado p Q° la estría terminal. La ÍO!:_ 

maci6n reticular mesenceíálica envía una gran cantidad de colaterales 
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a lo largo del HPM. Aparentemente, las porciones dorsales y ventrales 

tienen diferentes orígenes,. Los NOA, el TO, la amígdala y la CPP son 

los or(ger><!S de la porci6n ventral de las fibras descendentes del HPM 

para terminar en el mesencéfalo-rostral. Una fibra dada del HPM 

hace contacto con numerosas neuronas a lo largo de su trayecto. A 

nivel del HA y RPO se observan fibras que se dirigen al lado contra­

lateral (Millhouse, 1963). Asimismo ocurre una decusación a nivel 

supramamilar. 

Los cuerpos rnamilares dorsales envían colaterales dentro del 

núcleo mamilar medial. Resultó interesante de nuestros resultados que 

la secci6n de la comisura supramamilar hace desaparecer los potencia­

les provocados en las estructuras contralaterales, tal parece que esta 

decusaci6n representa uno de los niveles a los cuales. se decusa el HPM 

y_ nos estaría indicando por una parte que el HPM es el sistema de fj_ 

bras que llevan la inforrnaci6n a las estructuras olfatorias contralater~ 

les y que su decusación ocurre a diferentes ni veles, como ha sido de.:!., 

crito por (Millhouse, 1963; Ban, 1975). Los núcleos hipotalámicos ventr~ 

mediales comprenden los núcleos dorsomediales y los ventromediales, 

los núcleos están rodeados por una población heterogénea de ~ibras. En 

experimentos llevados a cabo por Saper y cols. (1976), con la técnica 

de autoradiografía, se observó el curso de las fibras que partiendo de 

los NHVM, ascienden a través de la región periventricular, 
0

ñipotálamo 

medial, hipotálamo lateral y región preóptica lateral alcanzan al hipo­

tálamo anterior y a la RPO medial, dando colaterales a los núcleos 
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de la estría terminal y a los núcleos del septum lateral; una gran can­

tidad de fibras fueron observadas en la amígdala ipsilateral por dos 

rutas, una a través de la estría terminales, y otra siguiendo lo que 

se ha llamado vía ami'gdalofugal ventral, se observ6 claramente que 

algunas fibras cruzaban al otrv íado a través de la comisurá supra6p­

tica ventral, para dispersarse en la amígdala contralateral. 

El trayecto descendente de estas fibras sigue 3 rutas: una por 

el sistema periventricular ipsilateral otra, a través del HPM y una 

más al lado opuesto por la comisura supraóptica ventral. Las fibras 

ma rcadas en el área periventricular cursan caudalmente a través de 

los núcleos periventriculares posteriores y el área hipotalámica post~ 

rior dentro de la substancia gris y pudieron ser seguidas hasta el lo­

cus coeruleus. 

Las proyecciones a través del hipotálamo medial y del hipotál~ 

mo lateral parecen ser relativamente cortas, lo más caudal que fue ob­

servado es a nivel del complejo mamilar. 

Las fibras al lado opuesto que viajan por la comisura supraóptica 

ventral siguen paralelas al tracto óptico entre ésta y la cápsula interna, 

penetran a la zona incerta del lado contrario y a los campos de forel, 

el área tegmental central y los núcleos premamilares dorsales • 

. La porción ventrolateral de los NHVM siguen el HPM, se extie~ 

den a la región preóptica medial, los núcleos septales laterales. A nivel 

premamilar, el grueso de las fibras rnarcadas en el HP!v1 torna medialmen­

te para entrar al NHP o lateralmente para introducirse en la vi'a de la comi-
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sura supra6ptica; rostralmcnte las fibras del HPM alcanzan la RPO 

y algunos pocos axones alcanzan los núcleos de banda diagonal de. 

Bror.a. 

Aparen<<>mente, las proyecciones de la parte dorsomedial de 

los NHVM difieren de los •:entrolaterales; axones de la parte dorso­

medial cursan rostralrnente a través del sistema peri ventricular y ti~ 

nen una distribución perüornical, conectan con el HL y contribuyen a 

la proyección bilateral de los núcleos premamilares dorsales, en su 

porción descendentes siguen también una distribución periforñical a 

la parte medial de la cápsula de fibras del complejo rnamilar y a 

los núcleos suprarnamilare s y áreas tegmentales ventrales. Otras .Q 

bras cursan caudalmente desde los núcleos periventriculares a la subs­

tancia gris a nivel del .núcleo del nervio troclear. 

Los experimentos de 6-0HDA comprobaron lo que ya se habra ob­

tenido con las lesiones electrolíticas del HPM. Dado que el HPM con­

tien fibras catecolaminérgicas, el uso de la 6-0HDA que induce degene­

ración de fibras y terminales catecolaminérgicas, fue adecuado para d~ 

mostrar: l} que son las fibras del HPM las que llevan información de~ 

de los núcleos hipotalámicos hacia el sistema olfatorio y 2} que este si~ 

tema de fibras es de naturaleza aminérgica, como ya ha sido dernostrl!:_ 

do por numerosos autores (Parent y Poirier, 1969~ 

En un estudio Hedreen (1978) usando la técnica ·de Fink-Heimer 

después de la administración de 6-0HDA dentro del 4o. ventrículo oh-· 

eerva degeneración terminal en el núcleo acumbens y en el tubérculo ol 
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fatorio dentro de un patr6n de degeneraci6n similar al reportado por la 

técnica de histoíluorescencia para terminales dopaminérgicas. 

En las preparaciones cr6nicas en las cuales 6-0HDA fue admini_l!. 

t1·ado a dosis de 40 pg se observ6 que al cabo de _10 días se presentaba 

una potenciaci6n del potencial provocado, nosotros estamos suponiendo que 

ha ocurrido un fenómeno de sensibilidad por denervaci6n el cual ha sido 

descrito en numerosos sistemas después de la denervaci6n. 

En nuestras preparaciones la CPP y el TO fueron las estructu­

ras en las cuales se observ6 una clara degeneración terminal con la 

técnica de Fink-Heimer, es bien sabido que el TO es una de las estru.s 

turas que más concentraciones de catecolaminas contiene sobre todo de 

dopamina (Fallon y Moore, 1978; Fuxe, 1965; Hokfelt, 1974; Hokíelt y 

col 1976; Lindvall, 1974; Moore, 1978; Ungerstedt, 1971). 

La cantidad de degeneración observada en el BO fue comparati-

vamente menor que la observadá en el TO. En experimentos llevados 

. ~ cabo por Hedreen, con el método de Fink-Heimer, similar al usado 

por nosotros no fue posible demostrar degeneración de fibras norádre­

nérgicas después de la administración de hasta 200 fg de 6-0HDA esto 

nos plantea la posibilidad que las fibras que van al TO y a la CPP sean 

dopaminérgicas y en cambio las que alcanzan el BO sean noradrenérgi-.· 

cus. Se requeriran en el futuro nuevos experimentos par a probar éste 

hecho. 

Se ha reportado que el BO es una estructura que capta norepi­

neírina (Dahlstrom y cols. 1965; Lichstensteiguer, 1966). En un grupo 
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de animales en los que se inyect6 NE se observ6 la aparici6n de fluore!!_ 

cencia verde a nivel de la capa de células periglomerulares del BO. Es-

. tudiando e~ <:fecto inhibitorio de la estimulaci6n del TOL sobre las célu­

las mitrales se observa. que la aplicaci6n electroforética de NE en el 

BO disminuye la descarga espontánea de las células mitrales en un 80-90% 

mientras que la administraci6n electroforética de dibenamina abrevia la 

inhibición que responde a la estimulaci6n del TOL. Baumgarten y cols. 

1963. Cuando se someten los animales a tratamientos con reserpina y 

también· después de separar el BO del resto del cerebro ya no se obti~ 

ne íluorescericia en el BO. Esto nos está indicando que las fibras que 

llegan al BO sen de ·ratiraleza noradrenérgica (Dahlstrom y cols. 1965) 

mediante determinaciones bioquí1nicas se ha detectado dopamina en el 

BO de las ratas, aunque se ha observado fluorescencia amarilla en la 

capa granulosa externa lo que probablemente indica terminales seroton_i 

nérgicas. Sin embargo, recientemente se ha descrito la presencia de 

. dopamina en el BO {Halasz y cols. 1977). Chase y Kopin 1968 no pu­

dieron demostrar que después de la estimulación del TOL se libere 

NE en el BO, sin embargo en un estudio ulterior Brenells (1974) demue!!_ 

tra la liberación selectiva de NE marcada en el BO después de la es­

timulaciÓn reiterada del TOL previa incubación del BO con NE marcada •.. 

La estimulación eléctrica reiterada de los núcleos hipotalámicos 

lateral, ventromedial o posterior ocasionaron aumentos o disminuciones 

de la frecuencia de descarga de las neuronas localizadas tanto en el BO 

como en el TO, la Única estructura que no íue estudiada a nivel unita:-
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rio fue la CPP. Desde los trabajos de Barraclogh y Cross, 1963; 

Ffaf! y Pfafíman, 1969; Scott y Pfaffman, 1967) se demostr6 clara­

:mt:!nte que el hipot.1101.mo recibe inforrnaci6n olfatoria. La aplicaci6n 

de estrmulos únicos al BO, nt• provocan cambios en el NHVM, HDM 

o AHA. En cambio, la estimulación del NI-IL ya sea con estímulos 

únicos o trenes de estimulación produce aumento en la frecuencia 

de descarga. En algunas ocasiones se observó que ia estimulaci6n 

del NHL, núcleo supramamilar, y núcleo periventricular, con est(mg_ 

los Únicos no provoca cambios en la frecuencia de descarga, en cam­

bio, la aplicación de trenes si puede hacerlo. El estudio de la acti­

vidad unitaria fue iniciado aplicando trenes de estimulación y se podía 

·observar claramente que algunas neuronas del TO a medida que se 

aumentaba la frecuencia del tren la duración de la supresión se incr~ 

.,, ll1entaba. .Asimism:.i, resultaba más aparente el efecto excitatorio que 

era el predominante, cuando se trataba una neurona que activaba su 

frecuencia de descarga. Las neuronas en el TO activadas por estimul~ 

ci6n hipotalámica se distribuyeron, la mayor parte de ellas en la capa 

polimórfica del TO, estos mismos resultados fueron observados por So- -

!ano-Flores y cols. (1980-1981), para la estimulación del locus coeruleus. 

Ya Scott y Chafin (1975) habían descrito neuronas localizadas en la capa 

polimÓrfica del TO, capaces de responder a estímulos olfatorios y pos­

tularon que pod(a deberse a estimulación antidr6mica del HPM. Este 

mismo aut~r demostr6 que neuronas de la capa polim6ríica del TO pr2_ 
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yectaban sus axones vi'a el HPM hacia el núcleo gemini deJ. hipotálamo Y 

hacia el núcleo doraomedial del tálamo. , Nakashima y cola (1978) regi.é., 

traron potenciales postsinápticos inhibitorios en células mitrales del BO, 

ocasionados por la estimulación de las capas profundas del TO. Con 

PR, se ho.n. <Jbservado neu>:'cz¡:i.,, lnd.rcadas en la capa polimórfica del 

TO, después de la aplicación de la enzima en el BO {Shaffa y Meisami, 

1977; Dennis y Kerr, 1976). Parece ser de lo antes expuesto que la 

capa polimórfica o profunda del TO es importante en el manejo de la 

información olfatoria, siendo su vía de comunicación el HPM (Scott y 

Chafin, 1975; Millhouse, 1969; Valverde, 1963). 

Por otra parte se ha demostrado que el TO es una estructura invo-

lucrada en el control interbulbar de la actividad del BO. Se ha obserV!!-_ 

do además que el TO modula la excitabilidad del BO en los efectos gene-

) ' ralea del despertar a nivel del bulbo olfatorio durante la vigilia (Gervais, 

1979 ). La lesión del TO causa déficit sensorial contralateral y una reR_ 

puesta exagerada ipsilateral a estúnulos luminosos, tactiles y olfatorios 

(Hagamen y cola. 1977). 

Las neuronas del BO en ese caso fueron activadas tanto por tre-

nes de estimulación como por estímulos Únicos y se observó que el pa-

trón que predominó por influencias hipotalámicas fue la supresión de la 

actividad unitaria. Cuando se hizo el registro simultáneo del potencial 

provocado, se observó que durante su desarrollo no aparecía la actividad 

unitaria, sino que ésta empezaba a aparecer 150 ms después. Cuando 

se pro9aron estímulos únicos, se observó que la latencia de la descarga 
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era en· algunos casos tan corta como de 20 ms. 

El estudio del arreglo neuronal dentro del BO ha recibido nume -

rosa atenci6n; en la figura 41 se resume el tipo de interconexiones. se 

tiu.pone .están participando. En este esquema se postula que las fibras 

que provienen del hiput:Hamo, locus coeruleus, núcleos del raíé, y fo.!_ 

maci6n reticular mesencefálica, establecen contacto sináptico axosomá-

tico con las células granulosas del BO, las cuales a su vez inhiben 

la descarga de las células mitrales, o bien actúan como moduladores 

de la actividad sincrónica del BO. Aun faltar{a hacer registros intra-

celulares para conocer el tipo de entrada a las cél.ulas mitrales del BO. 

Como se observa en nuestros resultados, la mayor parte de las neuro-

nas registradas se extendió a nivel de la capa de células mitrales • 

. ·' De las células presentes en el BO, son las mitrales las de ma-

yor tamaño (Allison y Warwick , 1949). Con toda seguridad la mayor 

parte de las neuronas que fueron registradas correspondi6 a ésta capa. 

Recientemente, ha sido utilizada la técnica de la PR para demos -

trar la presencia de conexiones ya previ~mente descritas con otras tés_ 

nicas. Nuestros resultados con la técnica de la PR demuestran que 

los núcleos hipotalámicos que provocan respuestas en las estructuras 

olfatorias fueron los mismos que se marcaron con la PR cuando ésta 

á:rea administrada en el BO o en TO. La presencia de neuronas mar.. 

cadas en la IePO lateral, en el NHL, o en el LC, ya hab{a sido des-

crito por otros autores (Broadwell y Jacobowitz, 1976). Nosotros enco.!!. 

tramos más neuronas marcadas en el NHL que en el NHVM o en NHP. 

Fueron· claramente marcados axones que seguían el trayecto del HPIY!, 
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FIGURA 41 

Esquéma que resume las conexiones sinápticas que establecen las 

fibras centr(íugas a su llegada al BO; y los posibles transmisores. 

(Tomado de Guevara-Aguilar, R., M. Nájar-Joa y C. ·Alcocer-Cu!!:_ 

r6n, Bol. Inst. Est. Med. Biol. 1981. 
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lo cual con ésta técnica prueba nuevamente la participaci6n de este· sis­

tema de fibras en las proyecciones directas del hipotálamo al sistema 

olfatorio. 

Otro de los resultados interesantes fue la presencia de fibras ma!_ 

cadas viajando al lado contralateral a nivel de la comisura supraoptirca 

, y la presencia de n~uronas marcadas en el NHL contralateral, Broa!! 

"'ell y Jacobowitz 1976; describieron resultados similares, pero no obse!_ 

varen el decusamiento de las fibras. En ninguna de nuestras preparaci.e_ 

nes encontramos axones marcados que cruzara ii. nivel de la comisura po.2_ 

terior o de la comisura supramamilar que fueron los sitios en los cuales 

su sección suprime los potenciales provocados en el lado ·contralateral; 

quizá se requerirá de nuevos experimentos para aclarar este punto. Co­

mo se :mencionó en líneas anteriores, es la comisura supra. optica 

el único sitio marcado. Otro de los resultados que llamaron la atención 

íue que cuando la administración de PR se hizo en el BO o el TO, el 

número de neuronas marcadas en las porciones caudales al hipotálamo 

como el LC era mayor en el primer caso; esto es un apoyo adicional 

a que el tubérculo olfatorio es un sitio de convergencia de iníluencias 

hipotalámicas y ponto-mesencefálicas. 

IMPLICACIONES DE LAS CONEXIONES HIPOTALAMÓ-SISTEMA,-OLFATORIO 

Desde hace varios años nuestro grupo de trabajo se ha abocado 

al estudio· de la regulación centrífuga de la vía olfatoria. 

Todas las modalidades sensoriales se encuentran sometidas a m~ 
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canismos de regulaci6n centrífuga, Hunt y Kuffler, 1951; Lowenstein, 

w. 1956. 

Los mecanismos de regulaci6n puedm ser t6nicos o fásicos i pa -

ra C1 flistema olfatorio el tipo de regulación fásico surgió de la siguie:!l 

te observación. Cuando el a~imal detecta olor a peligro {hurno durante 
o 

un incendio), olor del animal del sexo opuesto, olor a alimento en un 

animal hambriento, se incrementa la frecuencia respiratoria, lo que pe!:_ 

mite la entrada de una mayor cantidad de partículas olorosas, que ac-

tivan a los receptores olfatorios, por la vía sensorial específica y des-

pués de varias sinápsis el mensaje llega a los núcleos hipotalámicos 

(Scott y Chaíin, 1975) que r,egulan las conductas alimentaria, sexual 

y social, a través de modificar la actividad de las neuronas del BO 

o del TO. 

Es de particular interés hacer notar' que tanto a nivel de los 

glomérulos como a nivel de las células mitrales, aparece un tipo de i!!_ 

hibición lateral, que sería similar al que ocurre en el ojo del lim1.ilus 

(Hartline y col. 1956), ya que las neuronas del BO se organizan bajo 

el principie funcional similar al de la retina de los vertebro. dos 

(Shepherd, 1982). Así, las terminaciones de los axones aferentes 

exc'itan a las células mitrales, las dendritas primarias de estas cél~ 

las activan a las dendritas de las células granulosas, las que a su vez 

van a inhibir sinápticamente a las propias células mitrales {Shepherd, 

1972). Véase figura 41. Esta activación directa de la salida de las 
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neuronas bulbares es mediada por vías "verticales", mientras que las 

vras "horizontales" conectan a las verticales y son las responsables de 

la acci6n integradora. Las vías horizontales parecen tener dos funci~ 

nes principales: la primera se relaciona con el contr¿l de la conexi6n 

del receptor olfatorio con las unidades bulbares individuales y la segu!!.. 

da con el conLrol de la salic!;i del BO hacia el sistema nervioso central. 
, 

Los neurotrasmisores que actúan tanto a nivel del BO como a 

nivel de las proyecciones del TOL, no han sido totalmente identificadas. 

Sin embargo, existe algún tipo de informaci6n. Varios autores subra-

yan la abundancia de ácido gamaaminobutfrico (GABA) en el BO sobre 

todo en la capa plexiforme externa (Bexter, 1970, Graham, 1973). ·La 

deshidrogenasa del ácido glutámico, enzima de síntesis, también se en-

cuenta en ésta capa. Como hip6tesis se propuso que el GABA podfü ser 

el transmisor liberado por las células granulosas (Felix, Dand, Me 

Lennan, 1971;. Graham, I. 1973; Me Lennan, H. 1971; Nicoll, R. 1971). 

Otros trabajos atribuyen una naturaleza catecolaminérgica a la regi6n 

periglomerular {Dahlstrom y cols. 1965; Lichtensteiger, 1966. Hokfelt 

y cols. (197 5) mostraron la existencia de la tirosina hidroxilasa en las 

expansiones dendríticas de las células periglomerulares y sugirieron que 

la dopamina podrra medir la transmisión de estas neuronas, aunque su 

contenido en dopamina end6gena podría ser pequeño. 

Por otra parte, la demostraci6n de que algunas fibras que pro-

vienen del rafé dorsal y ventral y del LC (Bobilier, 1976; Broadwell 
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.-Aguilar y cols. 1980; y.Guevara-Aguilar y 

.;:<plica la presencia de serotonina y noradr!:_ 

:,a regi6n de los glomérulos presenta una 

;sica que no es debida a las terminaciones 

~les tienen ,una acci6n enzimática pobre 

·"ci6n electroforética de acetilcolina, nora­

oca respuestas inhibitorias, principalmente 

·:::>, lo que sugiere la intervenci6n de estos 

.:cas inhibidoras intrínsecas o extrínsecas 

:•rn. y col. 1964). Debemos recordar, por 

·7 y Neidel y Kandera (1974) encontraron en 

eones elevadas de un dipéptido, la carnosi_ 

· '. en el epitelio olía torio. 

;. en ranas, Aréchiga y Alcoce r 1970 inves­

simpático sobre la actividad de los recep­

que la aplicaci6n local de norepinefrina en 

:.:d del eledroolfatograma lo que los llev6 

. ,i. del sistema si mpático-adrenal la cual 

,2emás, por vasoconstricci6n modificaría 

;as a la mucosa Beidle (1961). 

::ó una íunci6n más específica de las fibras 

'· relación entre la actividad del BO produ­

:!.os y el estado interno del organismo. Se 

·.'.'.ultiunitarias de las células mitrales están 
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moduladas (facilitadas o inhibidas) en funci6n del estado nutricional. En 

.. _la rata, las respuesta a olores de alime.ntos se facilitan selectivamente 

cuando· el crganismo está privado de alimento {Grachtti y cols. 1970; 

Pager y cols. 1972). Est;::, facilitación podría ser selectiva, si los es­

tímulos constituyeron las señales pertine'ntes a la situaci6n nutricional 

considerada. Estas señales son capaces de hacer funcionar el mecani~ 

mo de modulaciÓn, el cual se pone en marcha, cuando el estímulo olfa­

torio asociado a olor a comida fue presentado desde el nacimiento 

{Pager, 1974). El funcionamiento del sistema centrífugo en la rata, 

ha sido revelado indirectamente por trabajos que establecen que unos 

olores que tienen significado biol6gico producen por parte de las célu­

las mitrales respuestas cuya naturaleza, excitadora o inhibidora, depeg, 

de estrechamente del significado de estos olores (Cataren, 197 4, 1977). 

La relaci6n descrita entre el comportamiento y el tipo de res­

puestas inducidas en el BO por el estímulo, no depende s6lo de la co-_ 

düicaci6n de los estímulos, además, es necesaria la moducaci6n efe­

rente que de alguna manera resulta, y es necesaria para el análisis de 

los mismo estímulos. Los resultados permiten suponer la acción de 

un sistema centrífugo que modula la actividad olfatoria dependiendo de 

~ue los estímulos se relacionen con la sobrevivencia del individuo 

o de la especie. 

Las hormonas sexuales liberadas bajo control hipotalámico cam­

bian la excitabilidad del BO, en un trabajo previo, y en experimentos que 

l'le t'ealizan actualmente en este laboratorio se demuestra que la actividad 
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espontánea de BO asr como la inducida por la estimulaci6n hipotalámL 

ca, y el potencial provocado antidrómico, en el BO por estimulación del 

TOL, carnbian durante la administración t6pica o I. V. de hormonas 

sexuales del tipo del 17 -<:cta-estradiol. En ambos sexos, el estradiol 

incrementa la respuesta bulbar a la infusi 6n de soluciones saladas a la 

cavidad nasal de peces. El efecto fue mucho mayor en el pez macho 

que en la hembra (50). Oshima y Gorbm 1968 (81) observaron que los 

peces tratados con estr6genos mostraron una actividad lenta espontánea 

en el BO, el cual cambia a un patrón de desincronizaci6n después de la 

sección del cerebro medio. Por contraste, la desincronizaci6n espontf 

nea bulbar de peces tratados con progesterona, se convirtió en un pa-

tr6n de actividad lenta después de la secci6n del tallo cerebral. Los 

autores interpretan estos resultados como indicadores de que los efec -

tos hormonales sobre la olfación podr{an ser mediados a través de 

otras regiones del sistema nervioso central. Es conocida {Keifer y 

~tumpf 1975) la facilidad que tienen algunas estructuras centrales de 

concentrar hormonas sexuales, dentro de ellas estan: hipotálamo, am{g_ 

dala, tubérculo o bulbo olfatorio. En un trabajo reciente presentamos 

pruebas que el locus coeruleus participa en los mecanismos de modul!t. 

ci6n de la secreción de hormonas sexuales, ya que la lesión de éste 

ni1cleo, hace perder la ciclicidad en ratas normales (Solano-Flores,1982) .• 

Las modificaciones de la respuesta del sistema olfatorio a la 

estimulaci6n aferente están relacionadas con el nivel del sistema ner-

vioso •. En estados conductuales específicos (la conducta sexual o ali-
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mcnticia) en los cuales el sistema olfatorio participa, el control ce~ 

tri'íugo deberá ejercer una acción difer~nte sobre cada patrón condus_ 

tual. SE; ha reportado que la falta de alimentos se asocia con una di~ 

minución del umbral '.'llfatorio, lo que trae c_omo consecuencia un efes_ 

to selectivo sobre la respuesta al estímulo alimenticio. 

En una serie de trabajos Her nández-Peón (1955, 1959, 1960a, 

1960, 1961); postuló que los mecanismos de modulación sensorial pueden 

manifestarse durante algunos procesos tales como la habituación y la 

atención. La habituaeión es considerada como la activación de un m~ 

canismo inhibitorio central, el cual bloquearía selectivamente la entra­

da· de impulsos sensoriales a niveles subcorticales, que actúan sobre 

el lado aferente. Así Hernández-Peón y cols. (1958), mostraron que la 

aplicación repetida de estímulos auditivos, visuales y olfatorios, prod.!:!. 

cen una clara disminución de la respuesta sensorial registrada en el 

núcleo coclear, el cuerpo .geniculado lateral y en el bulbo olfatorio, re~ 

pectivamente. 

La información que llega al sistema nervioso central es filtrada 

en su trayectoria hacia los niveles finales de integración sensorial; é.l!_ 

ta selección de información sensorial está relacionada con el proceso 

de atención. La excitación de vías sensoriales específicas y por lo 

tanto la transmisión de impulsos a lo largo de ellas, se modifica ta~ 

bién por influencias centrífugas durante la vigilia. 



CAPITULO VIII 

CONcr... USIONES 

Con al uso de las técnicas descritas durante el desarrollo experj_ 

mental presentado se llcg11.¡-on a las siguientes conclusiones: 

Los núcleos hipotalámicos lateral, vcntromedial y posterior pr.2_ 

yectan 1) en forma directa al bulbo olfatorio, ést. resultado está sopo!.. 

tado a) por la corta latencia del lo. componente del PP, b) por la pr11. 

sencia de neuronas marcadas en los núcleos hipotalámicos cuya esti-
li ... ,. 

rnulaci6n provoca respuestas en el BO cuando se' .. . PR en el BO. 

2) presencia de otro grupo de fibras que alcanzan al BO, pasando por 

las porciones laterales del TO ya que la procainización del TO abole 

los componentes lentos del BO. En la proyección al BO a través de 

éste último sistema deben ocurrir contactos sinápticos dentro del TO 

que expliquen la latencias observadat, pues seguramente éste sistema 

es el responsable en la generación de los componentes lentos al BO, 

ya que se comporta corno un sistema polisinápticos: mayor sensibiliC!ad 

a los anestésicos, a las altas frecuencias y mayores latencias. 

Llai:n6 la atención que el efecto de la estimulación hipotalámica 

sobre las neuronas bulbares fuera predominantemente inhibitoria y la 

duraci6n de la inhibición corresponde con el desarrollo del PP en el 

BO • .Aun necesitamos ahondar el estudio a éste particular, pues nos 

queda por determinar porqué las neuronas que respondieron a estrmu-

los únicos la latencia fue del orden de los 20 ms y hemos reportado 

con el. estudio de los PP que el primer componente negativo tiene de 
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latencia 2.1 ms. La latencia que nosotros encontramos corresponde con 

la latencia al inicio del componente lento negativo (N3). El hecho que 

halla una suspensi6n de la descarga durante el desarrollo del componen-

te lento nos está indicando su caracter polisináptico (Pittman y cols. 

1979). 

Las proyecciones al BO son bilaterales y éste dato lo con!irml!:.. 

· mos al hacer J.a s~cción úe las comisuras, al marcar neuronas a los 

NHL contra.laterales y al marcarse ax0nes que cruzan al otro lado a. 

nivel de la comisura supraquiasmática. 

El sistema que hemos invocado ser el responsable de proyecci.2. 

nes a la vía olfatoria es el HPM de los siguientes datos: a) su secci6n 

o lesión electrolítica a niveles caudales atenúa el PP en CPP y BO ho-

i_¡fP~ iii· -J molateral y a niveles tan rostrales com~ la región pre6ptica hacen des~ 
\ . 

\m·': \R-·.c 
parecer por completo el PP en la CPP y en el 130, los datos de atenu~ 

í . ~ 
\E ; 
, •. l 

ci~n los explicamos por la dificultad para seccionar o lesionar el HPM 

dado su carácter difuso y no circunscrito y ,un haz compacto como el 

'\
1
\IJ(\í6rnix o la comisura anterior. 
gJ 

l Su depleci6n con 6-0HDA anula fundamentalmente los PP en el 
\ ·' . 

\iJBO, TO y CPP y éste efecto se. observa desde unas pocas hs. para ab.f!_ 

\ l ... \irse por completo al cabo de 2-3 d(as después de su administración, 
Ur,¡ 

'\in embargo. fen6menos de sensibilidad están presentes, estamos sup.2_ 

ltiendo por lo tanto que el componente catecolaminérgico del HPM al­

IJnza al BO dados los resultados con 6-0HDA; sin embargo no podemos 

\~\cartar la presencia de otros tipos de fibras, como por ejemplo ser.2, 

t \ 
i : , .. 
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toninérgicos, éste resultado se apoya en el dato morfol6gico que los 

núcleos del rafé fueron marcados con la PR cuando se administr6 en 

el BO. Otro hecho interesante es que el componente dopaminérgico 

del HPM a.¡:::=i.nza al TO dada la mayor sensibilidad de los PP en el 

TO a la 6-0HDA, ·y ea éste él que quizá proyecte al BO y ser el re~ 

pensable de los componentes lentos del PP. Existe además una vía 

directa al TO y a la CPP. El TO lo encontramos actuando como una 

vía final común. En trabajos previos se ha desmostrado que ei TO es 

inervado por el LC, el número de neuronas marcadas en las porcio-

nes dienceíálicas o pontomesencefálicas es mayor cuando la PR se ai 

ministra en el TO que cuando se hace en el BO. El LC es un núcleo 

con altas concentraciones de NE, por lo tanto resulta sumamente int~ 

resante estudiar el arreglo sináptico que debe existir en el TO, por 

un lado recibiendo fibras dopaminérgicas probablemente de los núcleos 

hipotalámicos, fibras noradrenérgicas del LC. Se sabe que el TO ti~ 

ne altas concentraciones de dopamina y una buena dotaci6n de GABA • 

. La estimulaci6n de los .núcleos hipotalámicos actúa incrementando la ª!::.. 

tividad de las neuronas al TO, en cambio el efecto de la estimulaci6n 

del LC es fundamentalmente inhibitorio. Aun no hemos determinado 

la latencia del efecto, pero será un dato sumamente ·interesante el te-

ner ~sta información, . .;.demás del conocer la naturaleza de las rela-

e iones que guardan entr~ ,.si los diversos elementos y tipos de neuronas 
. .;>.; 

que componen al TO, a::ii como el establecer la naturaleza, campos te.r. 

minales y conexiones r.~ .l~s diversos tipos de fibras centrriugas que 11~ 
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gan al TO; analizar por ejemplo con autorradiograf{a los campos ter -

minales de fibras provenientes por ejemplo del LC y de los núcleos 

hipotalámkos o de la formación reticular mesencefálica, estudiar ad~ 

más, las relaciones y dc."larrollos temporales que guardan entre si los 

PP que se registran en el TO. Su conocimientos ayudaría a explicar 

la manera en la cual se llevn. a cabo la modulación de la información 

olfatoria. El TO en su caracter modulador de la actividad del BO ma.!2 

tiene un sistema de recurrencia con él y es a su vez modulado por i!!_ 

formación proveniente de otras are as como los núcleos hipotalámicos. 

El presente trabajo es un estudio de las influencias que los 

núcleos hipotalámicos ejercen sobre la vía olfatoria. La presencia 

de éste tipo de interconecciones entre el hipotálamo y el sistema ol­

fatorio deberá jugar un papel importante en la modulación que el hip.2_ 

tálamo lleva a cabo en las conductas en las cuales el sistema olfatorio 

también participa. 
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